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Schutz- und A.ngriffswaffen der Protozoen. 
Von 

H. PRZffiRAM 
Wien. 

Mit 14 Abbildungen. 

Zusammenfassende Darstellungen. 
DELAGE, Y. u. C. HEROU.A.RD: Traite de Zoologie concrete. I. Paris: Schleicher 1896. -

PROWAZEK, S. v.: Einfiihrung in die Physiologie der Einzelligen. Leipzig u. Berlin: B. G. Teub
ner 1910. - HARTMANN, M.: Protozoologie, 2. Aufl., Jena 1910. - BIEDERMANN, W.: 
Aufnahme, Verarbeitung und Assimilation; Wintersteins Handb. vgl. Physiol. 1910 II -
Physiologie der Stiitz- u. Skelettsubstanzen. Ebenda 1912 III. - DOFLEIN, F.: Lehrbuch 
der Protozoenkunde. 4. Aufl. Jena: Gustav Fischer 1916 - Arch. Protistenkde. 

Trotz des wesentlich einfacheren Baues, den die Protozoen oder Urtiere 
wegen ihres Bestehens aus einer einzigen Zelle darbieten, zeigen sie doch sowohl 
in ihrer Ausbildung von "Organellen" zu bestimmten Verrichtungen, als auch 
in deren Verwendung eine groBe Ahnlichkeit mit den mehrzelligen Tieren. Kiirz
lich wurde wieder auf diese seinerzeit von EHRENBERG iibertriebene Analogie 
zwischen Einzelligen und Mehrzelligen durch VAN BEMMELEN1 hingewiesen. 1m 
folgenden wird daher der Behandlung von Einrichtungen, die zum Schutze des 
Tragers oder zum Angriffe auf Beute bei den Einzelligen dienen, eine ahnliche 
Disposition des Stoffes zugrunde gelegt werden konnen, wie bei den Metazoen. 
Die Trennung in die beiden Hauptgruppen wurde iiberhaupt nur beibehalten, 
weil eine Einbeziehung der Protozoen in das schon friiher vom Autor fertig
gestellte Manuskript fiir die anderen Tiere die ohnehin durch den notwendig 
gewordenen Wechsel in der Person des Bearbeiters der Urtiere hinausgeschobene 
Drucklegung noch weiterhin verzogert hatte. 

Einteilung des StoUes. 
Sch u tzwaffen: 

1a. Korperbedeckung (Umweltschutz). 
2a. Encystierung und Hautung. 
3a. Sauberungsorgan (Vakuole). 
4a. Brutpflege. 
5a. Gehause- und Wohnbau. 
6a. Schutzsekretion. 
7 a. Abwehr durch Gewohnung und Mas

kierung. 

Angriffswaffen: 
1 b. Stacheln, Strudelwimpern. 
2 b. Giftige Sekrete. 
3b. Greif- und BiBwaffen. 
4 b. Stich- und Haftwaffen. 
5b. Fangapparate, Fallenbau. 
6 b. Schleuder- und Schlingwaffen. 
7 b. Anlockung. 

1 a. Korperbedeckung (Umweltschutz). 
Obzwar die einzelne tierische Zelle nicht wie die Zellen der Pflanzen eine 

deutlich abgetrennte feste Membran besitzt, ist doch die an die Umwelt grenzende 

1 Vortrag Int. Zoolog.-KongreB Budapest Sept. 1927. 

Handbuch der Pbysioiogie. XIII. 1 



2 H. PRZIBRAM: Schutz· und Angriffswaffen der Protozoen. 

Korperoberflache meist durch eine resistentere Grenzschichte und oft durch abge. 
schiedene oder aufgenommene Gehausesubstanzen ausgezeichnet. Die protektiven 
Funktionen dieser Gebilde liegen in ihrem Widerstande gegen das Eindringen 
schadlicher Stoffe ebenso wie in der Erhohung der Festigkeit. Erstere Funktion 
werden wir ausfiihrlich bei der "Schutzsekretion" (s. Abschn. 6 as. 15) besprechen. 
Hier sei bloB darauf hingewiesen, daB die verwendeten Baumaterialien, seien 
es nun von auBen aufgenommene Sandkorner oder in organischer, keratinahn· 
licher, frillier fiir Chitin gehaltener Grundlage abgeschiedene Biokrystalle, gegen 
Auf16sung ill Seewasser widerstandsfahig sein miissen; wir finden bei Radio· 
larien Kieselsaure, ausnahmsweise in den Acantharia Strontiumsuliatl, bei 
Foraminiferen Kieselsaure mit Eisenoxyd. und Aluminiumsalzen, sowie Kalk 
in krystallisierter Form. Die Einlagerung der Krystalle in eine organische Grund· 
substanz ist bei verschiedenen Schalenformen jeweilig in einer solchen Orientie· 
rung vorhanden, daB Trajektorien sich erkennen lassen, welche den Zug. und 
Druckverhaltnissen bei der Entstehung der Schalen entsprechen und auch der 
Zug. und Druckbeanspruchung gerecht zu werden vermogen. Beispiele liefern 
namentlich die Kammerwande von Orbitolites und Peneroplis. Die wabenartige 

Abb. 1. Sagenoscena inningeriana. Links oben: Ein· 
zelne Zeltgruppe von Strebepfeilern mit Appendiku]ar. 
apparat am Ende der Mittelstiitze. Links unten: Zwei 
durch Tangentialbalken verbundene Stiitzen. Rechts 

Appendikularapparat starker vergr6Bert. 
(Nach HAECKER 1905.) 

Mikrostruktur ihrer Schalen sowie 
jener der Miliolina erhoht noch die 
Festigkeit des Gefiiges nach dem 
Prinzip des groBeren Widerstandes 
hohler gegeniiber soliden Stiitzen. Die 
Skelette der Radiolarien zeigen ne ben 
den aus dem Innern tretenden Pfei· 
lern an deren Endigungen sog. "Ap· 
pendikularapparate", die zur Stutze 
des dariiber ausgespannten Ober
flachenhautchens dienen2 (Abb. 1). 
Es kann ein ganzes Geriiste von Strebe· 
pfeilern mit mannigfaltiger, an unsere 
Ingenieurkunst erinnernder Bindung 
vorhanden sein. An Stellen des groBten 

Druckes, bei der schwebenden Sagenoscena, z. B. an den beiden Polen der senko 
recht stehenden Achse sind sie noch durch Tangentialbalkchen verstarkt. Auch 
verwickelte Schalenverschliisse kommen vor wie etwa bei Conchoceras. Weiteren 
Schutz gegen Zerbrechungsgefahr bieten bei Foraminiferen Auflagerungen von 
Rippen, die vielleicht durch nachtragliche Ausscheidung an den stark bean· 
spruchten Stellen abgesondert werden. Andererseits kann es wieder zur Resorp. 
tion solcher Schalenteile kommen, die nach Ausbildung des Organismus keine 
wichtige Rolle zum Widerstande gegen Druck spielen. So wird gleichzeitig mit 
der groBten Festigkeit der geringste Aufwand an Material erzielt. Je nach dem 
Vorkommen von Urtieren in groBen Meerestiefen, wo sie keinen StoBen ausgesetzt 
sind, oder nahe der Brandung sind die Gehause, falls vorhanden, zart oder derb. 
DaB tatsachlich der Aufenthalt in der Brandungszone eine Widerstandsfahigkeit 
der Formen erfordert, ist aus der groBenZahl hier auffindbarer verletzter und 
regenerierender Exemplare zu ersehen3 • Besonders giinstige Verhaltnisse zum 
Widerstand gegen StoB beim Auffallen auf einen festen Korper bieten regulare 
Polyeder, und wir sehen solche tatsachlich bei manchen Radiolarien, Z. B. Cir· 

1 BIEDERMANN: 1912, 499. Zitiert auf S. 1. 
2 HAECKER: Jena. Z. Naturwiss. 39, 581 (1904) - Z. Zool. 83, 336 (1905). 
3 RlIlJMBLER: Foraminiferen s. Planktonexp. Humboldtstift. 191t, 25, 191. - DOFLEIN 

1916, 307. 
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coporiden,realisiertl. AuBel' den Gehausen und Skeletten finden wir im Reiche 
der Protisten resistentere AuBenhaute, so die Membranen, welche die ganzen 
Pfeiler und Appendikularapparate bei Radiolarien iiberspannen und die Ekto
plasmaschichte del' Infusorien, welche in manchen Fallen durch regelmaBig an
gelegte Langsstreifung ausgezeichnet ist, wie etwa bei Stentor, dem Trompeter
tierchen, und auBer als contractile Fasern auch noch als versteifende und nament
lich den aufgeworfenen Mundrand stiitzende Trajektorien betrachtet werden 
konnen. GroBe Stentoren haben verhaltnismaBig weniger Streifen als kleine2 • 

Bei den Ciliaten wird vielfach eine groBere Steifheit und damit wohl auch Festig
keit durch das ZusammenflieBen von Wimpern zu Stacheln hervorgebracht, 
odeI' sogar zu dicht vibrierenden Membranen, wie bei Vorticella als Mundstiitze3 • 

Diese mittels eines Stieles sich festsetzenden Peritrichen haben zwei einander 
diagonal durchkreuzende Streifensysteme. Del' spiralig contractile Stiel ist 
innerhalb del' festeren Wandung von Fliissigkeit erfiillt und wird durch eine 
Zentralachse gestiitzt, die aus Langsmyoiden mit begleitendem Plasmastabe 
besteht. 

Ausnahmsweise treffen wir auch unter den Infusorien Gattungen mit Gehausen, 
welche manchmal auf organischer, keratinahnlicher Hiille durch Agglutination von 
Fremdki::irpern gebildet werden, so bei Tintinnopsis, odeI' ohne solche Fremd
ki::irner bei Tintinnidium und Tintinnus4 (iiber deren Entwicklung s. Abschn. 5a 
S. 12). Umgekehrt werden die bei Radiolarien im Korperinnern sich anhaufenden 
"Phaeodellen" und die analogen "Sterkome" del' Foraminiferen als Mittel zur 
Erhohung del' Festigkeit angesehen, besonders auch bei gehauselosen Ami::iben5 • 

Uber die groBe Bedeutung del' allmahlichen Festigkeitssteigerung innerhalb del' 
einzelnen Protozoenklassen sind recht ein
leuchtende Betrachtungen durch Heran
ziehung del' Palaontologie angestellt wor
den. Zunachst hat es sich gezeigt, daB 
innerhalb derselben Gruppe, z. B. den Fora
miniferen, in den altesten Schichten haufiger 
sandschalige angetroffen werden als in den 
jiingeren, wo kalkschalige iibenviegen. Es 
ist ohne weiteres klar, wie sehr die kalk
schaligen an Festigkeit den sandschaligen 
iiberlegen sind. Sodann lassen sich abel' del' 
Form nach Reihen entwickeln, die mit lang
gestreckten, geraden Gehausen beginnen, 
Beispiel Nodobacularia im Trias, iiber nul' 
an dem Primordialende eingerollten, wie bei 
den Ophthalmidien des Lias, zu den ganz 
spiraligen Spiroloculina im Jura. Weiter 
wird durch Aufwartsstellung von Kanten 
an den friiher abgerundeten Kammerwin

Abb. 2. Foraminifera, Schalen mit verschie
denen, zunehmenden Festigkeitsgraden durch 
Einrollung und Kantenzuschiirfung. Links: 
Nodosaria communis. Mitte oben: Cristellaria 
crassa. Rechts oben: Bilocullna. Rechts Mitte: 
Trilocnlina. Rechts unten: Quinquelocullna. 

(Nach RHUMBLER 1911.) 

dungen eine noch giinstigere Stellung gegen Druck erreichte: Quinquelocu
lina aus del' Kreide bilde dieses Hi::ichststufe. Ein anderes Mittel zur Festig
keitssteigerung bietet die Zweireihigkeit gegeniiber del' alteren einreihigen Kam
merfolge del' Nodosinelliden des Trias, wie sie Textulariden zuerst andeutungs
weise in del' Art Geinitziana des Permokarbon angelegt, abel' erst spateI' erreicht 

1 HAECKER, V.: Verh. dtsch. zool. Ges. 1906, 31. 
2 POPOFF, M.: Arch. exper. Zellforschg 3, 124 (1909). 
3 DELAGE: 1896, 485. Zitiert auf S. 1. 4 DELAGE: 1896,466. 
5 RHU~1BLER: S. 241. Zitiert auf S. 2. 
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haben. Hierbei ist die Festigkeit noch durch die Verschiebung der Reihen gegen
einander liings der groBten Schalenausdehnung gesteigertl (Abb.3). Diese Ver

schiebung stellt iibrigens, wenn wir uns die Kammern als 
noch nicht fest, sondern ziihfliissig denken, jene Anordnung 
dar, die sich als Ruhezustand bei der geringsten Verschie
bung oder Druckbeanspruchung herstellen wiirde. Dariiber 
werden wir noch gelegentlich des Gehiiusebaues - 5a -
zu berichten haben. Hier sel nur darauf aufmerksam ge
macht, wie enge die physiologische Funktion des ])ruck
widerstandes mit dem Aufbau der hierzu verwendeten 
Vorrichtung zusammenhiingt. Manche Foraminiferen, wie 
Orbitolites, haben keine Festigkeit erreicht, sondern ent
gehen durch ihre Kernfragmentation bei Zertriimmerung 
dem Untergange, da jedes kernhaltige Stuck regeneriert2 • 

1 b. Stacheln. 
Abb. 3. Foraminiferensche
men zur ErIauterung der 
Festigkeitszunahme bei der 
Annahme zweireihiger Kam-

Obzwar bei den Radiolarien an den Skelettstiiben 
sich mannigfaltige, oft bizarre Formen, an Menschenwaf
fen vergangener Epochen gemahnend, vorfinden und wir 
bei den Ciliaten wahre Stachelhemden antreffen, so schei-

meranordnung. 
(Nach RJIUMllLER 1911.) 

nen Beobachtungen iiber den Gebrauch solcher Gebilde als 
Angriffswaffen oder zum Schutze gegen zugreifende Feinde I nicht vorzuliegen. 
Bei sandschaligen Foraminiferen finden sich gelegentlich iiber die Wandfliiche 
hervorragende Stacheln, die nichts anderes als miteingebackene Schwammnadeln 

Abb. 4. Miliolina 
ferox, Schale mit 
Ziihnen am Mund
verschlusse. (Nach 
RHUMBLER 1906.) 

vorstellen, und als Abwehrvorrichtungen gedeutet worden sind3 . 

In den Stacheldekorationen anderer Foraminiferen wird Schutz 
gegen die durch ihr Korpergewicht beim Uberkriechen gefiihrden
den Schnecken erblickt4, in den stachelbewehrten "Zungen" der 
Schalenoffnung bei Miliolina ferox eine Abwehr gegen Eindring
linge5 (Abb.4). Die Globigerinenstacheln und Radiolarienfort
satze werden hingegen als Schwebeorganellen angesehen. 

2 a. Encystierung und Hautung. 
An Ciliaten ist nach Druck oder Verletzung der Abwurf der 

ganzen Pellikula mit allen Wimpern in einem Stucke, also eine 
wahre Hiiutung beobachtet worden, die von der Wiederbildung 
aller Teile gefolgt war. Sogar die natiirliche Abniitzung, physio

logische Regeneration, kann hierzu fiihren (Prorodon6). Hiiufiger und weiter
verbreitet ist die Erscheinung der Encystierung, welche nach Abwurf oder 
Einschmelzung iiuBerer Wimpern, Stacheln, Geiseln, undulierenden Membranen 
zur Annahme kugelformiger Gestalt unter Abscheidung harter, resistenter Cysten 
fuhrt. Die Umstiinde, welche zur Cystenbildung fiihren, sind hauptsiichlich sieben: 
1. Eintritt des zu Teilungen neigenden Zustandes; 2. Starke Erniihrung bis zul' 
Ubersiittigung; 3. Hungern; 4. Sauerstoffmangel; 5. Konzentrierung del' Salze der 
umgebenden Flussigkeiten; 6. Verminderung der Konzentration; 7. Austrock
nung; 8. Schlechtwel'den des Wassers durch Faulen. 1. Die Encystierung braucht 

1 RHUMBLER: S.16. Zitiert auf S.2. 2 RHUMBLER: S.26. Zitiert auf S. 2. 
3 RHUMBLER: S. 147, 214. Zitiert auf S. 2. - BIEDERMANN: 1912, 446. 
4 RIIUMBLER: S.24, 147 bzw. 124. Zitiert auf S.2. 
5 BLOCIIMANN in BUTSCIILI: Bronns Klassen u. Ordn. I, 1325 (ISS!}), 
6 DELA.GE: IS96, 417. 
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keineswegs einzutreten, wenn Reproduktion stattfinden soIl, es gibt auch Tei
lung ohne~Encystierung dane ben bei ein und denselben Arten. Wir kommen hierauf 
weiter unten unter "Brutpflege" (4a) zu sprechen. 2. Die Encystierung bei 
reichlicher Ernahrung scheint zu geschehen, um dem Urtiere die ungestorte Ver
dauung der im Uberflusse aufgenommenen Nahrung zu gestatten. Dieser seltene 
Fall bedarf weiterer chemisch-physiologischer Untersuchung. Er war bei Ciliaten, 
namentlich Amphileptus und Holophrya beobachtet worden!, anch bei der 
Flagellate Bodo edax2 • 3. Bei fortgesetztem Hungern encystieren sich manche 
Protozoen ebenfalls. Die Verminderung der Aktivitat im Cystenzustande wird 
hierbei einen geringeren Stoff- und Energieverbrauch, mithin ein langeres Er
tragen des Nahrungsmangels gestatten. DaB sowohl Uber- als auch Unter
ernahrung dasselbe Resultat liefern, spricht fiir eine nicht direkte Bewirkung der 
Cystenbildung durch einen auBeren Faktor, sondern Reizwirkung. Was der 
aus16sende Reiz beim Hungern sein mag, scheint aber nicht bekannt zu sein 
(Hypotricha; Vorticella)3. 4. Sauerstoffmangel bewirkt an denselben Arten eben
falls Encystierung. Es konnte die Herabsetzung der Aktivitat selbst das cysten
bildende Moment abgeben. 5. Zunehmende Konzentration des umgebenden 
Mediums veranlaBt bei Ciliaten Encystierung4. Als Vorstufe der Austrocknung 
wird eine solche Konzentrationssteigerung Wasserentzug aus dem Infusor be
dingen, gegen den sich der Organismus zur Wehr setzt. 6. Doch bildet Hart
manella nicht in kochsaIzreicher Losung, sondern erst nach Riickversetzung in 
wenig konzentrierte Cysten aus3. 7. Gegen die Austrockmmg werden von vielen 
Urtieren2 , auch solchen, die zu anderen Zwecken wie zur Fortpflanzung keine 
Cysten bilden, beispielsweise die Tentaculiferen5, "Dauercysten" gebildet. Bei 
Zusatz entsprechender Nahrfliissigkeit durchbrechen die Urtiere ihre Cysten und 
entschliipfen durch ein kreisformiges Loch (Bodo edax)6. 8. Das Putrifizieren des 
Wassers4 zwingt Urtiere zur Encystierung, um den giftigen Wirkungen faulender 
Stoffe zu entgehen. Wir besprechen die Reaktionen mancher Urtiere auf Gifte 
durch Hiillenbildung weiter unten im Abschnitte iiber "Schutzsekretion" (6a). 
Die Cysten der Ciliaten sind nicht einfache Abscheidungen. Sie bestehen aus 
mehreren Schichten, die verschiedene Funktionen haben. Man unterscheidet 
die Ektocyste, die Entocyste und die Intimocyste. Die ersteren sind starr und 
geben mechanischen Schutz, die Intimocyste plasmolysiert SaIze und organische 
Stoffe, wirkt also mehr chemisch. Der osmotische Druck in Stylonichia mytilus, 
dem Muscheltierchen, betragt 7,4 und sinkt in der Cyste. Die Li:islichkeit der 
beiden auBeren Schichten in Natronlauge ist bei Colpidium fast identisch gefunden 
worden7 • Beim ()£fnen lost sich die Entocyste auf. Die AuBenhiille verschiedener 
Dauercysten ist gegen konzentrierte Schwefelsaure und Kalilauge lange Zeit 
standhaft; sie nimmt manche Stoffe elektiv gegeniiber anderen auf, so weist sie 
den Farbstoff der Pikrocarmin16sung zuriick, laBt dagegen die Pikrinsaure wie 
Essigsaure durch8 • Gleich bei Beginn der Encystierung verlangsamt sich der 
Rhythmus der pulsierenden Vakuole, bei den dieses Organell fiihrenden Ur
tieren, und schlieBlich erlischt die Pulsation ganz. Wir werden von der Bedeutung 
der pulsierenden Vakuole im Abschn. 3a, Sauberung, sprechen. 

2 b. Giftsekrete. 
Manche Protisten sind giftig. Ob es sich dabei um Angriffswaffen oder bloB 

ein dem Trager nicht niitzliches Nebenprodukt seines Stoffwechsels handelt, 

1 PROWAZEK: 1910, 1l0. Zitiert auf S. 1. 2 KUHN: Arch. Protistenkde 35, 212 (1915). 
3 BRANDT: Arch. Protistenkde 5, 78 (1905). 4 DEL.~GE: 1896, 504. 
5 WOLFF: C. r. Soc. BioI. Paris 184, 1093 (1927). 6 KUHN: Zitiert auf S.5. 
7 ILOW,USKY: Arch. Protistenkde 54, 92 (1926). 8 PROWAZEK: 1910, lli. 
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ist nicht immer festzustellen. Zweifellos ist die Verwendung von Giftwaffen bei 
den sog. Trichocyten tragenden Formen, deren Bewehrung wir im Abschnitte 6b, 
Schleuder- und Schlingwaffen, besprechen. So ist bei Legendrea bellerophon das 
Austreten von Tropfchen am Ende der Trichocyten als Giftaustritt gedeutet 
worden (nach PENARD1). Eine Untersuchung des Giftes von Protozoen diirfte 
aber nur an den Sarkosporidien erfolgt sein, Parasiten von Warmbliitern, die auf 
Versuchskaninchen starke Wirkung ausiiben. Das besonders auf das Nerven
system wirkende Gift kann dur.ch Neutralsalze nicht gefallt, ebensowenig durch 
Essigsaure oder Ferrocyankalium, gibt keine Biuretreaktion, gehort demnach 
nicht zu den EiweiBen, ist auch dialysierbar und halt sich langere Zeit einfach 
in Wasser gelost2 • Die ungemeine Giftigkeit dieses Neurotoxins geht aus der 
Todlichkeit einer Dose von 0,0002 g der aus dem Schafparasiten Sarcocystis 
tenella hergestellten Trockensubstanz fiir ein Kaninchen hervor. Es heftet sich 
an die Lipoide der Nerven. Dem Gehirne kann es durch destilliertes Wasser, 
Alkohol oder Ather bei schwachem Zusatz von Natronlauge entzogen werden, 
verliert das Wasser wieder bei Erhitzung auf 100° C. Durch Vereinigung mit dem 
Serum des Schafes wird die Giftigkeit erhoht, bei Zusatz des Serums immuni
sierter Kaninchen abgeschwacht. Eine nachherige Behandlung der Kaninchen 
mit Immunserum rettet die Tiere nicht. Das Sarkosporidin zeigt in seinen Eigen
schaften Ahnlichkeit mit dem Wutgifte der Lyssa, andererseits nahert es sich 
wegen seiner Abspaltbarkeit aus den Fetten durch NatronIauge den pflanzlichen 
Alkaloiden3 • Die agglomerierende Wirkung des Giftes wird durch Zusatz des 
Antitoxins nicht aufgehoben4 • Vielfach sind Amoben Ursache von schweren 
Erkrankungen auch des menschlichen Korpers. Wir konnen uns hier nicht 
mit diesen Krankheitserregern befassen und verweisen auf die Handbiicher der 
Pathologie und Serologie. Auch Flagellaten konnen pathogen wirken, so rufen 
Tetramidien Diarrhoe hervor5 . Wie die Ausscheidung der giftigen Substanzen 
bei allen diesen giftig wirkenden Urtieren geschieht, ist wohl kaum bekannt. 
Vielleicht geniigt einfache Diffusion. Ebensowenig scheint die Bindung oder 
Erzeugung des Giftes an bestimmte Stellen der Zelle untersucht zu sein. Die 
friiber allgemein angenommene Giftwirkung der 8augtentakel bei Suktorien, wie 
Metacineta mystacina, Sphaerophrya magna, erscheint zweifelhaft, well mehr
fach keine Lahmung der Beutetiere beobachtet werden konnte, doch ist die 
Giftigkeit moglicherweise auf die genannten oder noch einige andere beschrankt. 
Wir werden auf die Tentakel der Suktorien gelegentlich der Greif- und BiBwaffen, 
Abschn. 3b, S. 9, noch zuriickkommen. 

3 a. Sauberung (pulsierende Vakuole). 
Besondere Organellen zur Sauberung der Korperoberflache sind bei den 

Urtieren nicht gefunden worden. Anhaftende Fremdkorper konnen bei den 
Rhizopoden ins Innere gezogen und dann wieder, an passendem Platze deponiert, 
bei Infusorien, vielleicht auch Flagellaten, durch Cilienschlag entfernt werden. 
Hingegen gibt es besondere Organe in einer Standortsgruppe der Urtiere, das in 
letzter Zeit als eine Vorrichtung zur Sauberung des Korperinnern von iiberfliis
sigem Wasser erkannt worden ist, namlich die pulsierenden Vakuolen. Schon 
ihre haufige Beschrankung auf die Arten oder Rassen des 8iiBwassers mit Aus
schluB mancher schmarotzender Formen und ihre langsamere Pulsation im 

1 DOFLEIN: 1916, 313. Zitiert auf S. 1. 2 PROWAZEK: 1910, 112. 
3 TEICHMANN: Arch. Protistenkde 20, 97 (1910). 
4 TEICHMANN: Arch. Protistenkde 22, 298 (1911). 
5 GABEL: Arch. Protistenkde 34, 1 (1914). 
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Meerwasser bei den daselbst noch vakuolenhaltigen Arten 1 muBte auf eine Be
ziehung zwischen pulsierender Vakuole und AussiiBung hinweisen. Die Deutung 
als exkretorisches Organ fiir die Abfallstoffe des tierischen Stoffwechsels allein 
ist unzureichend, da ja die Meeresprotozoen einen solchen Stoffwechsel auch 
besitzen. Eher hatte man das Fehlen bei manchen Parasiten, beispielsweise 
Opalina ranarum des Frosches, auf die veranderte Stoffaufnahme und -Abgabe 
beziehen konnen. Hier liegt aber wahrscheinlich ein Ubergangsfall vor, denn 
das Medium des Aufenthaltes ist ja offenbar dem SiiBwasser gegeniiber etwas 
hypertonisch, andererseits ist eine schaumige Struk
tur des Parasitenplasmas vielleicht ein gewisser Er
satz fiir das Fehlen einer einheitlichen Vakuole. Trotz 
des Fehlens der pulsierenden Vakuole ist eine allmah
liche Gewohnung der Opalinen an SiiBwasser mog
lich, bei rascher Versetzung gehen sie aber stets ein2 • 

Werden SiiBwasseramoben allmahlich an Seewasser 
gewohnt, so verschwindet die pulsierende Vakuole, 
indem sie immer weniger oft sich bildet, sich lang
samer entleert, kleiner wird. Doch sollen manche 
Exemplare (1) von Hyalodiscus limax noch nach 
einem Jahre die Vakuole behalten haben3 . Dieser 

Abb. 5. Amoeba verrucosa, Stadlen 
bei Riickversetzung aus Salzwasser 
in SiiJ3wasser mit Auftreten der 

pulsierenden Vakuole P. V. 
(Nach ZUELZER 1910.) 

ProzeB ist bei Zusatz von SiiBwasser reversibel (Amoeba verrucosa)4 (Abb. 5). 
Ahnlich verhalt es sich bei der Flagellate Monas guttula5 auch bei Infusorien, 
beispielsweise Paramaecium6 • Obzwar also das Verschwinden und Auftreten der 
Pulsation direkt an den Salzgehalt des 
Mediums gebunden ist7, sind die con
tractilen Vakuolen nicht etwa transitori
sche Gebilde, sondern bleiben wenigstens 

•• 

d • 

bei den Infusorien an bestimmte Korper
stellen gebunden, zeigen auch recht kom- A 

plizierte Begrenzungs- und Ausmiin
dungsverhaltnisse. Beim Pantoffeltier
chen sind zwei vorhanden, mit Ausmiin
dungsgang und Porus versehen, gegen
tiber dem Munde ausmtindend innerhalb 
der longitudinalen Cilienreihen8 (Abb. 6). 
Die Tatigkeit der pulsierenden Vakuolen 
besteht nun darin, das hypotonische 
auBere Wasser, welches durch die bei 
der Lebenstatigkeit entstehenden osmo
tisch wirksamen Substanzen, Kohlen
saure, andereZerfalisprodukte einschlieB
lich freiwerdender Salzionen in die Zelle 
eingesogen wird, wieder hinauszupumpen. 
Die Mengen ausgepumpten Wassers be-

Abb. 6. Paramaecium trichium. L. Das ganze In
fusor in 10proz. Chinablau, A vorderer, P hinterer 
Vakuolenapparat gegeniiber dem Cytopharynx. 
R. o. hinterer Vakuolenapparat starker vergrollert, 
in Tatigkeit. R . u . Schema der Kontraktionstatlg
keit : a Systolenbeginn, b Halbvollendete Systole, 
die speisenden Vakuolen werden groller, c deren Ver
schmelzung, d Ende der Systole, e Verschmelzung 
der neuen contractilen Vakuole mit dem Becher-

ende des Tubulus. (Nach KING 1928.) 

1 DEGEN: Bot. Z. 63, 160 (1905). 
2 STEMPELL: Arch. Protistenkde 46, 342 (1924). 
3 FLORENTlNI: Etudes faune Mares salees de Lorraine, These Nancy fac. med. et 

pharm. 1899. 
4 ZUELZER: Arch. Entw.mechan. 29, 632 (1910). 
5 GRIESMANN: Arch. Protistenkde 32, 1 (1914). 
6 HERFs: Arch. Protistenkde 4", 227 (1922). 
7 EISENBERG: Arch. BioI. 35, 440 (1926). 
8 KING: BioI. Bull. Mar. bioI. Labor. Wood's Hole 55, 59 (1928). 
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tragen bei Wasser ohne SaIz in gleicher Zeit etwa das Doppelte des bei 0,5% 
KochsaIzzusatz ausgepumpten, bei 1 % ein Vielfaches (Paramaecium, Gastro
styla, Nyctotherus1 ). Wiirde dies nicht geschehen, so miiBte die Protozoen
zelle ausgesiiBt werden und mangels del' notwendigen SaIze absterben. 1m 
Seewasser, das ohnehin diese SaIze enthalt und keinen niedrigeren osmotischen 
Druck als die Zelle besitzt, wird wedel' ein Einstromen von Wasser auf osmo
tischem Wege zustande kommen, noch del' Auspumpmechanismus in Anspruch 
genommen2• Es ware nun von Interesse, zu wissen, wie sich die vakuolenlosen, 
abel' vakuolenfiihrenden ahnlichen Meeresprotozoen verhalten, wenn sie in SiiB
wasser gebracht werden, ob dann ein del' 8iiBwasserform entsprechender 
komplizierter Vakuolenapparat entsteht odeI' vielleicht sogar beirn Meeres
aufenthalt in ruhendem Zustande nachgewiesen werden konnte. Die vorliegenden 
Angaben iiber Schaumigerwerden des Plasmas bei Versetzung del' Meeresform 
von Actinophrys sol in SiiBwasser ohne Auftreten einer besonderen pulsierenden 
Vakuole3 weist auf eine andere Moglichkeit hin. Experimente in diesel' Richtung 
waren zur Klarung del' Frage erwiinscht. 

3 b. Greif- und Bi6waffen. 
Die Protozoen sind trotz ihrer Kleinheit vielfach Rauber, die sogar VOl' dem 

Kannibalismus nicht zuriickschrecken. So hat man die Foraminifere Tricho
sphaerium Sieboldi mit halbver
dautem Einschlusse eines kleineren 
Exemplares gefunden4, und Ver
dauung von Stentor eingefangener 
Exemplare gleicher Spezies beob
achtet5 . Orbitolites hingegen, ein 
Rhizopod, weist Plasma eines an
deren Individuums odeI' anderer 
Rhizopodenart ab, nimmt Stiicke, 
die vom eigenen Korper abgetrennt 
wurden, unter direkter Verschmel
zung an6 • Als Greif- und BiBorgane 
kommen die V orderenden del' Ur
tiere und eigene Tentakel in Be
tracht (Abb.7). 1st das Vorder
ende zu einem "Greifriissel" aus
gebildet, so haben wir "Packer" 
VOl' uns, Beispiel Dileptus, welche 
durch unmittelbaren Angriff die 

Abb.7. Infusoria Ciliata. Links: Dileptus als Typus der Beute angehen, bei stumpfem, mit 
"Packer". Mitte: Coleps als Typus der "Schlinger" mit weiter Mundoffnung versehenem 
Ausbruch eines Panzerstiickes zur Sichtbarmachung des V d d 
Reusenapparates R. Rechts: Vorticella als Typus der "Strud- or eren e sind die Infusorien als 
ler" mit Fortlassung der meisten Windungen des Stieles. Schlinger" anzusehen Beispiel 

(N ach DELAGE 1896.) " , 
Coleps7. Schon bei Flagellaten 

kommen richtige Mundoffnungen VOl', Beispiel Bodo, welche zum Verzehren 
von Bakterien dienen. Ausnahmsweise gibt es sogar bei Hexamitus und Uro
phagus am Hinterende gelegene Mundklappen, die infolge Rotation des Plas-

1 RERFS: Zitiert auf S. 7. 2 EISENBERG: Zitiert auf S. 7. 
3 GRUBER: BioI. Zbl. 9, 14 (1890). 
4 SCRAUDINN: .Arch. Abh. Berlin. Akad. 1899, 1. 
5 GELEI: .Arch. Protistenkde 53, 404 (1925). 
6 VERWORN: AUg. Physiol. s. a. Jena 1909. 7 DOFLEIN: 1916, 311. 
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mas eine Saugwirkung auf die Beute ausiiben sollenl . ReiBende Nahrungs
strudeln erzeugen die Mundwimpern gewisser Ciliaten, Beispiel Vorticella, aber 
auch das ganze Wimperkleid arbeitet mitunter an denselben mit. Diese "Strud
ler" jagen del' Nahrung nicht nach, wie es die "Packer" und "Schlinger" tun, 
sondern warten auf die Zubringung durch das Wimperstrudeln. Diese Wimper
organelle und aus ihnen verschmolzene undulierende Membranen gehoren schon 
mehr zu den unter 5b zu beschreibenden "Fangapparaten". Die Gruppe del' 
Sauginfusorien, Suctoria, ist durch Tentakel ausgezeichnet, welche am mundlosen 
Korper vorne aufsitzen, contractil sind und sich an Beutetieren anheften, die dann 
ausgesaugt werden. Bei den Ephelotidae sind zweierlei Tentakel zu unterscheiden: 
die eigentlichen, kiirzeren Saugtentakel, und die langeren, am 'Saugakte nicht 
direkt beteiligten Greiftentakel. Diese sind es, welche die Beute ergreifen und dann 
durch Kontraktion sich verkiirzend das gefangene Infusor den Saugtentakeln 
iiberantworten. Da die Ephelotensuktorien an einem Stiele festsitzen, so muB 
die durch langere Streckbarkeit ausgezeichnete Greiftentakel den Aktionsradius 
des Tieres und damit seine Nahrungsauswahl wesentlich giinstiger gestalten 
als bei anderen ebenfalls festsitzenden Gattungen. 

Die gegen das Ende zu sich verjiingenden Greiftentakel haben ahnlichen Bau 
und ahnliche contractile Eigenschaften wie die ebenfalls zum Fangen kleiner 
Tierchen dienenden Pseudopodien del' Heliozoen, beispielsweise Actinophrys. 
Das Plasma zerfallt leicht in Tropfen2 • 1m Gegensatz hierzu sind die SaugfiiB
chen permanentere Gebilde. Sie tragen am Ende ein Knopfchen und dieses Ende 
kann .recht weit in sich eingestiilpt werden. Durch die Hohlung des die Saug
fiiBchen allein bildenden Exoplasmas, die iibrigens von einer Fliissigkeit aus
gefiillt sein soll, kann man die eingesogene Beute stromen sehen. Die Hohl
raume setzen sich bei Arten mit verzweigten SaugfiiBchen, Beispiel Dendroco
netes, bis in die Zweige fort. Nicht ganz geklart ist del' physikalische Vorgang 
des "Saugens". Wenn die Kanale dauernd mit Fliissigkeit gefiillt sind, so kann 
man nicht eigentlich von Saugen, sondern muB nul' von Plasmastromung sprechen, 
welche die sich mit der Exoplasmaschicht mischenden, angeklebten Beuteteile 
mitreiBt. Freilich ist nicht einmal die Klebrigkeit del' Endknopfchen sichel' be
wiesen. Fande abel' nach Anlegen des Knopfchens vielleicht eher ein Riicktritt 
von Fliissigkeit bei rascher Expansion statt, so konnte noch an die friiher all
gemein angenommene Wirkung nach Art einer Saugpumpe gedacht werden. Dazu 
wtirde die groBere Ausdehnung des Endknopfes wahrend des Aussaugens stim
men, welche bei Eintritt einer im Saugkanale zentripetal angreifenden Stro
mung eine VergroBerung des "verdiinnten" Raumes mit sich brachte. Man 
denke an die Saugwirkung beim Aufdriicken und dann Anziehen eines Gummi
napfes an eine Fensterscheibe. Es ist jedoch darauf hinzuweisen, daB, wie wir 
spateI', 4 b, unter Stich- und StoBwaffen andere Falle kennenlernen werden, 
bei den Azineten eine AuflOsung der betroffenen Beutestelle durch chemische 
Mittel in Betracht kommen konnte, besonders falls wirklich eine Absonderung 
klebrigen odeI' gar giftigen Sekretes erfolgt. Freilich ist auch die "Verschluckung"3 
einer festen Beute durch Azinetententakel zur Beobachtung gelangt, was mehr 
fiir eine physikalische Wirkungsweise des Einsaugens spricht. 

4 a. Brutpflege. 
Von einer Brutpflege in dem Siune, daB die Eltern aktiv sich an der Be

treuung ihrer Nachkommenschaft beteiligen wiirden, ist nichts bekannt. Nur 

1 BIEDERMANN: 1910, 315. 2 ROSKIN: Arch. Protistenkde 52, 207 (1925). 
3 BIEDERMANN: 1910 II, 336. 
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selten ist bei Einzelligen von Eltern und Kinder im Sinne gleichzeitigen Neben
einanderlebens die Rede. Trotzdem lassen sich Einrichtungen anfUhren, die der 
Nachkommenschaft einen gewissen Schutz sichern, namlich die Encystierung 
zum Zwecke der Fortpflanzung und die Bildung von Embryonen im Mutterleibe. 
Dber die Cysten! selbst laBt sich nicht viel mehr sagen, als wir bereits bei anderen 
Encystierungsvorgangen erwahnt haben (vgL oben 2a). Sie kommen bei allen 
groBen Protozoengruppen, Rhizopoden (Beipiele: Amoeba mira!, Actinophrys 
s01.2), Flagellaten (Beispiele: Trichomonas muris3 , Chilomastix mesnili4 ); In
fusorien (Beispiele: Tillina magnali, Bursaria truncatella6 ) und Sporozoen (Bei. 
spiele: Gregarina, Coccidium7 ) vor, aber keineswegs notwendigerweise. Selbst 
bei den Sporozoen, dessen meiste Gattungen sich behufs Fortpflanzung durch 
Sporen, woher ihr Name genommen wurde, encystieren, gibt es eine Unterord· 
nung, welche stets ohne Encystierung sporuliert und deshalb Gymnosporidae 
genannt worden ist8 • Das Interessanteste an den Cysten mancher Sporozoen 
ist das Dbrigbleiben eines Restk6rpers nach Aufteilung der gr6Bten Masse der 
encystierten Zelle in Sporen (vgL Kapitel: Fortpflanzung, ds. Handb. Bd. 14). 
Dieser Restk6rper geht zugrunde, so daB man von einem Tode des Muttertieres 
nach Verbrauch zur Jungenerzeugung sprechen k6nnte. Wir finden dann die 
Cyste als auBeres, die Sporen schiitzendes Dberbleibsel des Muttertieres, ebenso 

wie etwa bei der Brutpflege der Schildlause, Coccus, die 
parthenogenetisch sich fortpflanzenden "Ammen" iiber 
den Eiern ihre widerstandsfahige Chitinhiille belassen, 
obzwar sie bereits selbst darunter abgestorben sind. Db· 
rigens gibt es bei manchen Sporozoen, wie den Gregarinen, 
eine Konjugation, die zur gemeinsamen Encystierung 
fUhrt, deren Sporulationsprodukte also nicht als partheno. 
genetisch oder agam angesehen werden k6nnen. Beide 
eingeschlos~enen Zellen liefern wie auch bei gemeinsamer 
Encystierung zweier Gregarinen ohne Konjugation Sporen 
und Restk6rper. Abb. 8. Discorbina seria· 

topora, Intratbalame Em
bryonenbildung. 

(Nach RHUMBLER 1911.) 

Die Embryonenbildung9 im Plasma der Miitter von 
Foraminiferen wird im Gegensatze zu der Bildung nach 
Austritt von Plasmodialsubstanz, der extrathalamen Em· 

bryonenbildung, als intrathalame bezeichnet (Abb. 8). Diese bietet also den 
Jlmgen, welche innerhalb der Mutter schon ihr Schalenhautchen absondern, 
Beispiel Ammodiscus gordialis, oder sogar 2-3 Kammern bauen, wie bei 
Discorbina globularis, Planorbulina, Truncatulina, Peneroplis, Orbitolites, den 
Schutz der miitterlichen resistenten Schale. Das Freiwerden der Embryonen 
erfolgt durch Ausbrechen eines Stiickchens der Mutterschale. Hingegen wer· 
den die Schwarmsporen, isogametische zur Kopulation bestimmte Teilpro. 
dukte der Sarkode, die oft in groBer Menge wie die Geschlechtsprodukte der 
Metazoen erzeugt werden, von peitschenartig hin- und herschlagenden Pseudo· 
podien des Muttertieres, das stets eine relativ groBe Anfangskammer, "Makro· 
sphare", besitzt, ins Wasser abgeschleudert. Die Schwarmsporen sind bereits 
innerhalb ihrer makrospharischen Mutter fertig mit Geiseln ausgestattet, also 
wahrend ihrer Bildungszeit im Genusse der schiitzenden Schale. Wie notwendig 

1 GLASER: Arch. Protistenkde 21, 172 (1912). 
2 DISTASO: Arch. Protistenkde 12, 277 (11]08). 
3 MAYER: Arch. Protistenkde 40, 290 (1920). 
4 SWELLENGABEL: Arch. Pl'otistenkde 38, 89 (1917). 
5 BRESSLAU: Naturwiss. 1921, 1. 6 LUND: J. of exper. Zool. 24, 1 (1917). 
7 DELAGE: 1896, 263, 283. 8 DELAGE: 1896, 287. 
" RHUMBLER: 1911, 320. Zitiert auf S. 2. 
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sie eines Schutzes bediirfen geht aus der geringen Anzahl der durch ihre Kon
jugation entstehenden, mit kleinen Anfangskammern, "Mikrosphare", ausge
statteten mikrospharischen Individuen hervor, die im Verhaltnis zu der weit 
groBeren Anzahl makrospharischer, durch ungeschlechtliche Vermehrung ent
standener Exemplare im Freien auffindbar sind. 1m Gegensatze zur Sporulation 
bleibt der nach Entsendung von Schwarmsporen zuriickbleibende Mutterleib 
am Leben, und hier ist es also zu einer wirklichen Scheidung von Eltem und Kin
dem gekommen. Bei der Embryonalbildung zerfallt anscheinend die ganze miit
terliche Sarkode in die Embryonen, sowohl bei der extrathalamen als auch bei 
der intrathalamen, wobei also die samtlichen vom Muttertiere vorher aufge
speicherten Reservestoffe mit Verwendung finden. Mit Bezug auf die spater zu 
besprechenden Verhaltnisse beim Gehausebau, 5a, ist es von Interesse, daB bei 
der extrathalamen Embryonenbildung die ganze Sarkode sich vor die Schalen
miindung entleert und dort der Zerfall in die SproBlinge stattfindet. Jeder Tei
lung geht eine Teilung des Kernes voraus, auf die wir hier nicht naher emgehen 
konnen. 

4 b. Stich- und Sto6waffen. 
Abgesehen von den bereits besprochenen, zweifelhaften Stichtentakeln der 

Ephelotidae (s. oben 3b), besitzen einige Protozoen Mittel zum Anstechen von 
anderen Einzelligen. Die Rhizopoden Vampyrella und Colpodella machen sich 
an Algen, Spirogyra, oder Flagellaten, Chlamydomonas, heran, bohren auf eine 
unbekannte Art ein Loch in die Zellwand und entfernen sich nach Aussaugung 
des Chlorophyllsl. Ahnlich den genannten Rhizopoden bohren sich auch die 
Flagellaten Dimorpha und Bodo in Pflanzen- oder Tierzellen ein und lassen die 
leere Hiille nach dem Aussaugen zuriick2 • Die Gregarinen haben am vorderen 
Korperende den Epimeriten, ein Anheftungsorgan, das bald eine einfache Spitze, 
bald eine Mehrzahl solcher, bald einen Knopf mit Reihen von Widerhaken oder 
langen fadenformigen Anhangen darstellt. Mit diesen Organellen dringen die 
Gregarinen in die Darmauskleidung von Kaltbliitern ein. Man nimmt an, daB 
die Nahrungsaufnahme auf rein osmotischem Wege stattfindet, wegen der sehr 
derben Haut der Formen mit eigenen Haftorganellen nur durch diese. Die 
Epimerite konnen abgeworfen und wiedererzeugt werden. Bei Gregarina poly
morpha3 erklaren sich die verschiedenen Haftorganformen als Regenerations
stadien einer wahrscheinlich periodischen, physiologischen Regeneration. 

Eigentliche StoBwaffen sind von Urtieren nicht beschrieben worden. Am 
meisten nahem sich solchem Zwecke die Riissel der Holotrichen Amphileptus, 
Loxophyllum, Lionotus, Trachelius, Dileptus und Loxodes, die aber alle mehr 
ZUlli Greifen als zum StoBen dienen diirften. Ebensowenig ist etwas iiber die 
Funktion des Schwanzstachels mancher Heterotrichen, Ophryoscolex, Ento
dinium, Gyrocorys, bekannt geworden, oder der Bewehrung der Hypotrichiden 
Stylonichia, der Aspidixa mit gewaltigem Dorsalstachel und vieler anderer 
Gattungen. Noch weniger lant sich die Frage als ge16st betrachten, ob die An
griffsakte der bohrenden Urtiere als Willenshandlungen zu betrachten oder noch 
als reine Reflexe anzusehen sind, obzwar hieriiber einige Betrachtungen angestellt 
worden sind, namentlich mit Hinsicht auf die beobachtete Nahrungsauswahl 
der verschiedenen Arten4 • 

1 BIEDERMANN: 1910 II, 295. 
2 BIEDERMANN: 1910 n, 308. 
3 KUSCHAKEWITSCH: Arch. Protistenkde I, 202 (1907). 
4 BIEDERMANN: 1910 II, 296. 
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5 a. Gehause- und W ohnbau. 
Die mannigfaltigen Gehause, welche wir beim Abschnitte Korperbedeckung, 

1 a, erwahnt haben, konnen zum groBen Teile mit kiinstlichen Mitteln ihrer Form 
und Bauweise nach wiederholt werden!. Aber auch hier erhebt sich die Frage, 
ob sich die Auswahl der Baustoffe und die gesamte Formbildung auf rein physi
kalische Gesetze zuriickfiihren laBt. Beim Bauen der Thecamobengehause 
werden die zum Bauen verwendeten Sandteilchen in das Innere gezogen, und. erst 
nachtraglich ordnen sie sich zu einer mosaikartig anschlieBenden Riiile an der 
Oberflache des Tieres an. Ebenso werden die aus organischer Grundsubstanz 
gebildeten Plattchen von Difflugia, Euglypha, Quadrula zuerst im Innern, und 
zwar in der Nahe des Kernes abgeschieden und steigen erst an die Oberflache, wo 
sie dann erstarren, nachdem sie gegenseitig sich eng aneinandergefiigt haben. 
Durch das Aneinanderdrangen der zunachst plastischen Gebilde wird sich die 
sechseckige "Waben"form der Plattchen von Difflugia lobostoma erklaren 
lassen. Schon die Verschiedenheit des zur Verwendung gelangenden Materiales 
bei verschiedenen Spezies zeigt, ebenso wie der EinfluB des Kernes, daB es sich 
beim Gehausebau nicht um rein physikalische Krafte, sondern auch zumindest 
noch um chemische Vorgange handeln muB. Noch deutlicher geht dies aus der 
Tatsache zwar gleicher homologer Randwinkel hervor, welche die vorflieBende 
Sarkode bei der Bildung neuer Foraminiferenkammern bildet, aber ungleicher 
nicht homologer a,n ein und derselben Foraminiferenschale. Denn ware die Ge
stalt des Gehauses bloB von der physikalischen Natur einer Fliissigkeit und der 
sich an ihrer Oberflache ansammelnden festen Teilchen bestimmt, so miiBten 
aile Randwinkel beim Durchbruche der Masse und VorflieBen gleich sein. Die 
Gehauseform wird eben von der spezifischen Achsenheterogenitat, einer Folge 
einer sicher mit dem Chemismus zusammenhangenden Eigenschaft der Lebewesen 
bedingt. 1m iibrigen miissen aile Vorfliisse den physikalischen Satzen fiir die 
Ausbreitung von Fliissigkeiten folgen, der Rand sich um so leichter ausbreiten, 
je kleiner der Winkel zweier angrenzender Flachen ist, ein groBerer Randwinkel 
auf einem weniger als gestreckten betragenden Schnittwinkelleichter vorriicken, 
hingegen auf einem hohlen Winkel ein kleinerer2. Wie sich mehrere GesetzmaBig
keiten der Thecamoben und Foraminiferenschalen, so lassen sich auch die An
ordnungen der Skeletteile bei den Radiolarien auf Fliissigkeitsgesetze beziehen. 
Nimmt man eine grobblasige Beschaffenheit des bauenden Anfangsplasmas an, 
so werden die Spannungsverhaltnisse gewissermaBen automatisch solche Gleich
gewichtslagen der Blasen herbeifiihren, daB kein weiteres Abgleiten von Blasen
wanden stattfinden kann. Dies ist nach dem PLATEAuschen Satze erreicht, 
wenn die Summe der Oberflachen ailer Blasenwande ein Minimum geworden ist. 
Kommt es nun zur Abscheidung von festen Substanzen, die an die Oberflachen 
der Blaschen, also auch in die Kammerwande sich einlagern, so werden die Ske
lette solche Blasensysteme, wie sie auch Bier- oder Seifenschaume fiir kurze Zeit 
zeigen, perpetuieren und petrifizieren3 • Aber auch bei dieser Ableitung des Ge
hausebaues darf nicht auBer acht gelassen werden, daB die Auswahl der zu 
inkrustierenden Blasen, ja das AneinanderstoBen von Blasen bestimmter relativer 
GroBe und Gruppierung doch bei verschiedenen Arten strenge von der Artzu
gehorigkeit vorgeschrieben wird, wahrend in anorganischen Schaumen die An
ordnungen zufallig wechseln. Betrachten wir die Wachstumsart der verschieden
artigen Gehause, so tritt die Eigentiimlichkeit der lebenden Substanz noch mehr 

1 RHUMBLER: Arch. Entw.mechan. 7, 108 (1898). 
2 RHUMBLER: Zitiert auf S. 2. 
3 DREYER: Ziele und Wege biologischer Forschung. Jena: Gustav Fischer 1892. 
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in den Vordergrund. 1st bei den gehausetragenden Thecamaben die Zeit zur 
Teilung gekommen, so quillt die Sarkode unter Aufnahme von Wasser hervor, und 
nun wird die eine Halfte ausgetrieben und umgibt sich mit einer, genau del' ur
spriinglichen ganzen Schale entsprechenden neuen Schale. Nur bei sehr leicht 
auseinanderziehbaren Schalen geht die eine Halfte auf jedes durch Kernteilung 
mit folgender Plasmateilung gebildete Teilstiick iiber, Beispiel Lieberkiihnia. 
Del' Anbau neuer Kammern bei den mehrkammerigen Foraminiferen erfolgt, soviel 
man weiB, unter BeteiIigung del' ganzen, aufqueIlendenSarkode, so daB die 
Masse del' neuen Schalenproduktion del' Protoplasmamenge des bauenden Tieres 
proportional anwachst. Bei Hormosina verlaBt die Sarkode bei jeder Kammer
bildung die alte kugelige Schale ganz und baut daneben eine neue, groBere kugel
formige auf. Diese Neubauten bleiben zwar meist mit del' aJten Kammer im 
Zusammenhang, doch bewohnt das Tier bloB die letzte groBte Schalenkammer1 

(Abb.9). Auch bei den gerade gestrecktenodernurschwachgekriimmtenGehausen 
del' Reophaxgruppe scheint bloB die neugebaute Kammer bewohnt zu werden2 • 

Bei den iibrigen Kammergehausen bewohnt die Sarkode aIle mittels del' beim 
VorflieBen bei jeder Kammerbildung gebil
deten Offnung zusammenhangenden Kam
mern, erscheint abel' bei jeder Bauperiode 
vakuolig und gequollen. Nach Fertigstellung 
del' neuen Kammer zieht sich die Sarkode 
wieder zum groBten Teile in die alten zuriick, 
und es bleibt nur ein diinner Wandbelag in 
del' neuen3 . Wann bildet sich nun eine neue 
Kammer? Messungen je zweier aufeinander
folgender Kammern haben in del' Regel eine 
annahernde Konstanz des Verhaltnisses del' 
homologen Kammerdurchmesser an ein und 
demselben Gehause, ja auch bei ein und der
selben Art, ergeben. Die vorkommenden 
Schwankungen konnen wechselnden auBeren 
Bedingungen zugeschrieben werden, wahrend 
fiir die Konstanz des Quotienten innere ver
antwortlich zu machen sind. Es ist vorge

Abb. 9. Foraminifera. Nur die Endkammer 
bewohnende Aften. Links: Hormosina nor

manni. Rechts: Reophax plluJata. 
(Nach RHmrBLER 1913.) 

schlagen worden, die Anhaufung von Kohlensaure beim Stoffwechsel im Innern 
del' Sarkode als ausschlaggebendes Moment fiir den Beginn eines Kammer
neubaues anzusehen, da die Kohlensaure als osmotisch wirksame Substanz, 
ahnIich wie wir das bei del' pulsierenden Vakuole (s. oben 3a) gesehen haben, 
Wasser anziehen und damit die Aufquellung und das VorflieBen del' Sarkode 
b6:'!orgen konnte. Diese Anhaufung wieder miiBte erst bei einem bestimmten 
Verhaltnis zum Plasma zur Aufquellung fiihren, denn sonst ware diesel' rasch 
erfolgende, nicht langsam kontinuierliche Vorgang in seiner Rhythmik unver
standlich. Eine Betrachtung del' absoluten GraBen del' fiir diverse Foraminiferen
schalen geltenden Zunahmsquotienten del' Schalenradien zeigt nun, daB im 
groBen Durchschnitte diese Quotienten sich um die Zahl 1,26, d. i. die dritte 
Wurzel aus 2 gruppieren. Bei Beibehaltung del' strengen Proportionalitat del' 
Form aufeinanderfolgender Kammern ist diese Zahl am besten realisiert. Ihr 
Wert bedeutet nichts anderes als die Verdoppelung des Kammerinhaltes von 
Kammer zu Kammer, denn wenn bei geometrisch ahnlichen Korpern das V olumen 

1 RHUMBLER: Verh. dtsch. zoo!. Ges. 15, 97 (1905). 
2 RHUMBLER: 191311, 464. Zitiert auf S. 2. 
3 RHUMBLER: 19", 307. Zitiert auf S.2. 
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sieh verdoppelt, so muB jede LineargroBe sieh in der dritten Wurzel aus 2 ver
groBern. Fiir Hormosina ist es ganz sieher, daB der Bau der Kammer erfolgt, 
indem das auf das Doppelte herangewaehsene Tier sieh nun eine neue baut. Es 
diirfte aber aueh bei den anderen Arten die Verdoppelung der Masse, welehe ja 
gewiB dem Volumen proportional ist, das aussehlaggebende innere Moment 
fiir die rhythmisehe Aufnahme der Bautatigkeit sein. Mit der V olumverdoppelung 
ist eine Fragmentierung des Kernes beobaehtet worden, so daB die Vorgange 
jenen bei Metazoen (s. daselbst 2 a), namentlieh sieh hautenden, analog erseheinen 1. 

AuBer der Gehausebildung naeh Erreiehung der doppelten MaBe sind aber die 
Foraminiferen im Gegensatz zu den Theeamoben imstande, Ausbesserungen 
verletzter Gehause vorzunehmen2 • Diese Eigensehaft kommt aueh den gehause
tragenden Infusorien, Tintinnidae, zu, welehe iibrigens vielleieht bei ihrem 
Waehstume den hinteren Pol der den Zelleibumhiillenden Rohre periodiseh 
durehbreehen und dann von der naekten Spitze aus wieder weiterbauen, wie aus 
gefisehten Exemplaren mit allen Ubergangen soleher Bildungsweisen gesehlossen 
wird3 • Eine eigentiimliehe Kolonienbildung findet siehbei der kalksehaligen 
Foraminifere Caleituba polymorpha. Hier gliedern sieh von der alten Sarkode 

Abb. 10. Calcituba polymorpha. Links: Ringfiirmige 
Kolonien auf Algengewirr. Rechts oben: Junge Calci
tuba am Beginn der Schalenbildung, starker ver
griiBert. Rechts unten: Dendritisch verzweigte Sarkode, 

weniger vergriiBert. (Nach SCHAUDINN 1895.) 

radiar langs ehemaliger Pseudopodien 
junge Tiere ab, die sieh mit neuen Kalk
sehalen umgeben. Dieser Vorgang wie
derholt sieh mehrmals, so daB diehoto
miseh verastelte Kolonien entstehen. 
SehlieBlieh sterben die altesten, zentra
len Einzelexemplare und fallen von dem 
Algenfilz, dem sie aufsitzen, abo Es 
bleibt auf diese Weise eine kranzfor
mige Kolonie der jiingeren bestehen, 
der sieh bei mehrmaliger Wiederholung 
des V organges immer mehr erweitert 
(Abb. 10). Aus ihren Tuben ausgewan

derte Plasmodien konnen bis iiber 3 Monate umherwandern, ohne neue Rohren 
zu bilden4 • Diese sind also hier eher als W ohnungen, denn als Gehause zu 
werten. Die Absonderung einer Sehale, deren Kalkmaterial aber dureh Resorp
tion aus der Muttersehale erhalten werden diirfte, erfolgt bei den erwahnten 
"Embryonen", S. oben 4a, der Foraminiferen selbsttatig ohne Ubernahme fester 
Sehalenstiieke des Muttertieres5 • Fiir den Bau der Radiolarienskelette wird als 
maBgebend angesehen, daB die Eeken und Kanten eines Blasenkomplexes dureh 
die Materialanlagerung zunaehst begiinstigt werden, wie man sieh leieht bei 
anorganisehen Blasenkomplexen iiberzeugen kann, und damit dureh die starkste 
Ansammlung der Sarkode der regste Stoffweehsel und raseheste Skelettbau 
erfolgen muB6. 

5 b. Fangapparate und Fallenbau. 
Abgesehen von den oben, 3b, erwahnten Greiftentakeln und Leimruten, 

den noeh unten, 6 b, zu bespreehenden Sehleuderorganen kommen bei Protozoen 
sowohl Fangapparate besonderer Konstruktion im Korper der einzelnen Zelle 
als aueh Fallen, an denen mehrere Zellen teilhaben, vor. Zu den ersteren sind 

1 PRZIBRAM: Arch. Entw.mechan. 36, 194 (1913) - Form und Formel, S. 50. 
Deuticke 1922. 

2 PRZIBRAM: Exper. Zoo1. 2, 7 (1909). 
3 BUSCH: Arch. Protistenkde 53, 1 (1925). 
5 RHUMBLER: 1911, 321. Zitiert auf S. 2. 

4 SCHAUDINN: Z. Zool. 59, 191 (1895). 
6 DREYER: S. 10. Zitiert auf S. 12. 
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vornehmlich die Reusenapparate zu rechnen, welche den Schlund mancher 
Ciliaten bilden. Sie bestehen aus einzelnen, etwas spiralig angeordneten, an der 
Mundseite breiteren Stabchen, die nach dem Korperinnern zu konvergieren. 
Ihre groBere Resistenz gegeniiber anderem Plasma zeigt sich in ihrem Bestehen
bleiben nach ZerflieBen des Infusors. Bei Nahrungssuche wird die Reuse mit 
dem Mundhiigel vorgestoBen, wobei sich die Gitterstabe etwas voneinander 
spreizen. Die Reuse dient zur Verhinderung eines Entweichens der von den 
Mundcilien eingestrudelten Beutetierchen. Ob sie auch als "wirkliche Reuse" 
fungiert, indem die das engere Ende passierenden lebenden Beutestiicke nicht 
mehr durch dieses wieder zuriickkonnen, scheint nicht durch Beobachtung 
erwiesen. Als Fangorgane werden noch die kleinen Pseudopodien angesehen, 
welche bei Choanoflagellaten, beispielsweise Codonosiga botrytis nach Zuriick
ziehung des Kragens ausgestreckt werden und Hillsorgane des Nahrungserwerbs 
dieser festsitzenden Form bilden sollen 1. Die Pseudopodien und Geiseln, welche 
zur Nahrungsaufnahme bei Flagellaten, 
Rhizopoden und anderen Protisten die
nen, werden gelegentlich zur Herstellung 
von Netzen durch Beteiligung mehrerer 
Exemplare am Beutefang verwendet. So 
vereinigen sich wahrscheinlich mehrere 
Protomonas amyli zur DmflieBung und 
Bewaltigu.ng groBerer Starkekorner, die 
sonst durch Entgleiten ausweichen konn
ten2 • Dnter den Heliozoen vereinigen 
sich mehrere Actinophrys durch breite 
Plasmabriicken, mehrere Actinosphae
rium durch Verschmelzung der Pseudo
podien zu Jagdverbanden, welche kleine 
Kre bschen einkreisen, gemeinsam fangen , 
verdauen, dann sich wieder trennen3 . 

Bei einer Chrysomonade endlich finden 
sich bis zu 200 Exemplare in ein weit

Abb. 11. Chrysarachnion insidians, Netzblldung. 
Links oben: Ein Tier st. vergr. 

(Nach PASCHER 1917.) 

maschiges, wiederum aus den Pseudopodien gebildetes Netz vereinigt, das sich 
wegen seiner oberflachlichen Ahnlichkeit aber auch funktionellen Gleichheit mit 
einem Spinnennetze den Namen "Chrysarachnion" eingetragen hat4 (Abb.ll). 
Infolge der Klebrigkeit der Pseudopodien bleiben namentlich Infusorien an 
den Vereinigungen hangen. Die Beutetiere werden oft sogleich bewegungslos, 
was auf eine Giftwirkung des Klebesekretes schlieBen laBt. 

6 a. Schutzsekretion. 
AuBer den Dauercysten, die wir schon unter 2a besprochen haben, und den 

Gehauseabscheidungen, s. 5a, treten noch Schleimabsonderungen auf, die man
chesmal in groBer Menge den Korper von Protisten umgeben, so bei Peridineen 
und Trypanosomen, letztere im Darmtrakte von Insekten Schleimcysten bildend5 • 

Die Bedeutung dieser sichtbaren Sekretionen blieben unklar, bis es gelang, auch 
bei Infusorien6, dann bei Flagellaten und Rhizopoden7 absichtlich die Ausschei-

1 BIEDERMANN: 1910, 313. 
2 BIEDERJIlANN: 1910 II, 308. 
3 BIEDERJIlANN: 1910 II, 287. 
4 PASCHER: Arch. Protistenkde 37', 15 (1917). 
5 PROWAZEK: 1910 II, 107. 6 BRESSLAU: Naturwiss. 191~, l. 
7 BRESSLAU: Ber. Senckenberg. Naturf. Ges. Frankfurt a. M. 54, 49 (1924). 
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dung von Hilllsubstanzen zu erzwingen, die wegen ihres mit dem umgebenden 
Wasser ganz identischen Brechungsindex des Lichtes erst bei Zusatz von Tusche 
oder anderen deutlich erkennbaren gefarbten Stoffen dem menschlichen Auge 
sichtbar gemacht werden konnten (Abb. 12). Das "Tektin", wahrscheinlich mit 
der Grundsubstanz anderer Protozoenhilllen, der Cysten, Gehause und Tricho
cytenhullen identisch, konnte rein dargestellt werden. Eine Menge von 25 Mil
lionen der Busentierchen, Colpidium, im Gewichte von 0,5 g ergab hochstens 
2 % Trockensubstanz, also 10 mg, davon machte das Tektin kaum 0,02 %, also 
im ganzen 0,002 mg aus. Eine chemische Analyse konnte unter solchen Um
standen nicht weit geftihrt werden. Doch handelt es sich nach qualitativen 
Reaktionen um einen EiweiBkomplex mit einer Kohlehydratkomponente und 
reiht sich damit den echten Schleimsubstanzen' oder Mucinen der Metazoen anI. 

Abb. 12. Colpidium campylum. Links: Infusor 
in Schutzhiille, die durch Tuschezusatz sicht
bar gemacht. Oben Mitte und oben rechts: 
Offene verlassene Schutzhiillen. Unten: Fiinf 
Stabchen aus der Schutzhiille, starker ver-

graBert. (Nach B RESSLAU 1921.) 

Das Tektin besitzt die Fahigkeit, im Warm
bluter Pracipitine zu erzeugen, so daB Serum 
mit Colpidium durch mehrwochentliche Ein
spritzung behandelter Kaninchen die Hull
substanz des Colpidium pracipitiert und da
her ohne Zusatz eines weiteren Mittels an der 
opaken Farbung kenntlich macht. FUr das 
Infusor selbst hat das Tektin die Bedeutung 
einer entgiftenden Schutzhillle. Es kommt 
dabei namentlich seine groBe Adsorptions
kraft fUr Fremdstoffe und sein starkes Quel
lungsvermogen in Betracht. Durch die Ad
sorption bindet es beispielsweise schadliche 
Farbbasen, die zur Absonderung des Textins 
Veranlassung geben. In der gleichen Menge 
Nahrflussigkeit mit Zusatz von Methylenblau, 

Viktoriablau, Neutralrot, Trypoflavin sterben wenige Exemplare von Busentier
chen oder von Pantoffeltierchen, Paramaecium, eher ab als viele, weilletztere so
gleich eine genugende Menge Tektin zusammenbringen, um die Konzentration 
der Farbbase auf ein nicht mehr todliches MaB herabzusetzen2 • Bei fortgesetzter 
Reizung scheidet das Infusor seinen ganzen Vorrat an Tektin ab und kugelt sich 
schlieBlich, wenn auch alle Reservevorrate ausgegeben sind, dann ab , wohl weil 
dann keine genugend die Oberflachenspannung der eigenen Korperoberflache 
behufs Annahme einer Eigengestalt herabsetzenden Stoffe mehr zugegen sind. 
Wir erinnern uns an die Abkugelung bei Encystierung mit dem Verluste der 
Ektoplasmadifferenzierungen3 • Von den Dauercysten unterscheiden sich die 
Schutzhullen jedoch durch ihre einfache Wand, ihre Offnung am Vorderende 
des Tieres , die freilich bei sehr starker Abscheidung verschlossen werden kann, 
die kurze Dauer des Aufenthaltes, den das Infusor darin nimmt. Gewohnlich 
schlupft es sofort, nachdem die Hulle sezerniert worden ist, wieder aus. Falls die 
letztere ganz geschlossen war, durchbricht es sie, was nicht immer auf den ersten 
AnstoB gelingt. Dann rotiert das Tier in der Hillle und versucht aufs neue, bis 
es ihm moglich ist eine Stelle zu durchstoBen. Bei nicht zu starken Giften er
holen sich die Infusorien nach Ubertragung in giftfreies Wasser. Bei sehr starken 
sterben sie schon wahrend der Hilllbildung4 . Uber denmorphologischen Vorgang 
bei der letzteren gibt Dunkelfeldbeleuchtung den besten AufschluB. Untersucht 

1 BRESSLAU: S.65. Zitiert auf S. 15. 
2 BRESSLAU: Zbl. Bakter. 189, 87 (1922). 
3 BRESSLAU : Verh. dtsch. zool. Ges. 26, 35 (1921). 
4 BRESSLAU: Zit iert auf S. 15. 
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man die in Tuschelosung ausgeschiedenen Hiillen von Colpidium bei starker 
VergroBerung, so zeigt sich die Tektinhiille aus zahlreichen kleinen, stabchen
formigen Gebilden zusammengesetzt, die dicht miteinander verklebt sind, jedes 
0,0085-0,0095 mm lang, 1/4 so dick, homogen, auBen von Mantel dunkler Tusche
kornchen umhiillt, die nun im Dunkelfelde silbern aufleuchten. Stellt man ein 
gerade stilliegendes Colpidium ein und driickt mit einer Prapariernadelleicht auf 
das Deckglas, so treten hier und da winzige Teile aus dem Tiere, sichtbar gemacht 
durch die sich sogleich anlagernden silberleuchtenden Tuscheteilchen. Aber so
gleich beginnt sich der innere leere Raum zu vergroBern, die Teilchen sind im 
Nu zu Stabchen aufgequollen. Durch ganz analoge Versuche an Paramacien 
und anderen Infusorien lieB sich die Homologie dieser Stabch~n mit den Tricho
cysten nachweisen, zu deren Beschreibung und Beurteilung wir uns im folgenden 
Absatze 6b wenden. 

6 b. Schlender- nnd Schlingwaffen. 
Lange vor der Entdeckung der Schutzhiillen, wie sie Colpldium bei Reizung 

absondert, war die Ausschleuderung kleiner Stabchen seitens anderer Arten von 
Ciliaten bekannt. Diese Gebilde, Trichocysten, und namentlich ihre Entstehung 
sind sehr verschieden beurteilt worden. Bald erschienen dieselqen bloB im Augen
blicke des Reizes als Folge von Quellungserscheinungen zu entstehen, beispiels
weise an Lionotus1 oder selbst Paramaecium2 , bald aber als vorgebildete, mit 
ausschleuderbarem Endapparate versehene Gebilde, wie an 
Frontonia, eigene Organelle des Korpers zu bilden. Bei letz
terer Spezies wurde chromidialer Ursprung angenommen. 
Durch eine Kontraktion des Corticalplasmas wird unter 
krampfhaften Bewegungen der erste AnstoB zur explosions
artigen Ausstiilpung der Faden mit den Endspitzen ge
geben3 • Dabei sollen Gifttropfen aus der Spitze treten, 
Beispiel Legendrea bellerophon4 • Werden Paramacien mit 
denselben Farblosungen, die bei Colpidium Hiillenbildung 
hervorrufen, behandelt, so stoBen sie mit einem Schlage 
ihre Trichocysten aus, so daB sie unter gegenseitiger Ver
filzung das Tier rings umgeben, ohne aber eine richtige, 
kontinuierliche Hiille abgeben zu konnen. Ahnliches ge
schieht in der freien Natur, wenn die Paramacien von feind
lichen Infusorien angegriffen werden, beispielsweise dem viel 

Abb. 13. Paramaecium 
gegen den Angriff des 
Sangciliaten Didinuim 
nasutum, seine Tricho
cysten entladend. (Nach 

BRESSLAU 1924.) 

kleineren, aber durch einen Stechriissel ausgezeichneten Ciliaten Didinium nasu
tum5 • (Abb.13.) Wir werden daraus den SchluB ziehen, es gabe alle Ubergange 
zwischen gar nicht und vollig praformierten Trichocysten, moglicherweise sogar 
bei ein und derselben Art, wenn sie der Erschopfung des Vorrates entgegengebt. 
AuBer den Trichocysten der Infusorien findet sich noch eine Art Fangschleuder 
bei einem Urtier anderer Klasse, namlich dem Helizoen Camptonema nutans. 
Die langen Pseudopodien machen eine langsam nutierende Bewegung, bei Be
riihrung mit Fremdkorpern knicken sie aber p16tzlich um, die Beute umschlingend. 
Es ist hier nachgewiesen, daB jeder Achsenstrahl zu je einem Kern verlauft. Der 
Achsenfaden verlauft nur bis zur Umknickungsstelle, von da ab ist bloB hyalines 
hockeriges Hullplasma zu sehen. An der Einfangung der Beute, kleiner Schwarm-

1 DOFLEIN: 1916, 312. 
2 lHITROPHANOW: Arch. Protistenkde 5, 78 (1905). 
3 TONNlGES: Arch. Protistenkde 32, 298 (1914). 
4 DOFLEIN: 1916, 313. 
5 BRESSLAU: 1921, 2; 1924, 53. Zitiert auf S. 16. 

Handbuch der Physio\ogie. XIII. 
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sporen oder Tierchen, beteiligen sich mehrere der Pseudopodien, die sich zu
sammenneigen, die Beute immer fester verstricken, und gegen den Korper des 
Urtieres hinbefordern1 • 

7 a. Abwehr durch Gewohnung und Maskierung. 
Wie berichtet, ist der Schutz, den die entgiftenden Hiillen der Infusorien 

und sonstigen Urtiere denselben gewahren, kein absoluter und erlischt mit der 
Erschopfung des Tektinvorrates. Es erscheint daher wichtig, daB die Urtiere 
auch noch andere Mittel zur Abwehr gegen schadliche Stoffe besitzen. Es sind 
diese Mittel in ihrer Fahigkeit ausgesprochen eine allmahliche Gewohnung an 
hohere Konzentrationen von Salz- oder Gift16sungen durchzufiihren. Allerdings 
liegt diese Anpassungsfahigkeit innerhalb enger Grenzen. SiiBwasseramoben 
lie Ben sich zwar allmahlich an die Konzentration des Seewassers gewohnen2, 

pflanzten sich aber nicht darin fort; dariiber geht die Anpassung noch bis 4 % 
Kochsalzgehalt, bei Seewasserprotisten bis 10 %. Infusorien konnen bis zum 8-
bis 10fachen osmotischen Druck am Leben bleiben, wenn die Drucksteigerung 
allmahlich geschieht. Die toxische Wirkung vieler Stoffe, wie Zuckerarten, 
Glycerin, Magnesiumsulfat, Kochsalz u. a., auf Protisten geht iiberhaupt nur auf 
ihre osmotische Drucksteigerung zuriick3 • Aber auch an das spezifisch wirkende 
Quecksilberchlorid lieBen sich Stentoren gewohnen, die sich zwei Tage lang in 
einer 0,00005proz. Losung gewesen 4mallanger einer 0,001proz. Losung wider
standen, als sonst letaler Zeit entsprach. Uber die Art der Entgiftung sind wir 
bei Chinip.wirkung unterrichtet. Mit Lecithin geziichtete kleine Amoben spei
cherten Chinin aus einer Losung 1 :40000 an Granulationen im Innern des Kor
pers. Durch Erwarmen flossen diese Granulationen zusammen, und nun starben 
die Amoben offenbar infolge Abgabe des Chinins von der nunmehr geringeren 
Oberflache der Einschliisse. Diese physikalische. Entgiftung bleibt bei nicht 
Lecithin-gefiittertenAmoben aus3 • ParamaeciumlaBt sich allmahlich an 1:85000 
Chinin gewohnen, doch nur fiir einige Tage, dann stirbt die Kultur abo Absolut 
todlich ist bei p16tzlicher Anwendung schon Chinin 1 : 100000 4 • Gegen die Gegen
gifte ihrer Wirte immunisieren sich die Trypanosomen nach wiederholter Passage 
vollkommenJ und diese Giftfestigkeit geht auch auf die ganze Nachkommenschaft 
iiber: giftfeste Stanime EHRLICHS, ein Beispiel des Erblichwerdens einer will
kiirlich hervorrufbaren Eigenschaft. AuBer an Gifte besteht auch eine Anpassungs
fahigkeit an niedrige Temperatur. Selbst bis zu -40 ° C iiberkaltete Urtiere 
leben, wenn der ProzeB langsam durchgefiihrt wurde, weiter. Bei Uberkaltung 
tritt eine Quellung ein, durch Anziehen von Wasser seitens von Zersetzungs
produkten5 • Die Anpassung an hohe Temperaturen geht meist mit Encystierung, 
s. oben 2a, und unter Wasserabgabe vor sich. Langsam lassen sich Urtiere an 
solche Temperaturen gewohnen6 , die sofort angewendet eine Koagulation des 
wasserhaltigeren Plasmas herbeifiihren wiirden, angeblich bis 70°, ein iibrigens 
in bewohnten Quellen vorkommender Hitzegrad. Als "Schutzfarbung" ist die 
mit dem Farbkleide vieler anderer Tiere desselben W ohnortes iibereinstimmende 
dunkelviolettrote bis schwarze Farbung von Foraminiferen, Rheophax nodu
losus, aus 3000 m Tiefe gedeutet worden. Ebenso die rote Farbung der Polytrema 
miniaceum sowie die blauliche von Rupertia und Carpentaria den ahnlich ge-

l SCHAUDINN: Sitzgsber. Ber!. Akad. 1894. 
2 ZUELZER: S.255. Zitiert auf S. 7. 
3 PROWAZEK: 1910, 137. 
4 FEILER: Arch. Protistenkde 59, 562 (1927). 
5 ELlMOFF: Arch. Protistenkde 4'1, 59 (1923). 
6 PRZlRRAM: Exper. Zoo!. 4, 14 (1913). 
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farbten Korallenriffen. Als eine "Maskierung" kann die Aufnahme groBerer 
Steinchen in die Oberflache sandschaliger Formen, Beispiele Saccammina socialis 
und Haplophragmium globigeriniforme1 gelten. An eine eventuelle Bedeutung 
des Leuchtens als Abschreckmittel scheint bisher nicht gedacht worden zu sein. 
Das Leuchten der Protozoen ist weder chemisch noch biologisch geniigend 
untersucht. 

7 b. Anlockung. 
Anlockung der Beute scheint bei Protisten nicht bemerkt zu sein, obwohl 

eine solche durch Ausstreckung eBbar erscheinender, in Wirklichkeit aber als 
Leimruten und Giftfallen wirkender Pseudopodien vorkommen konnte. Nur ein 
FalllaBt sich als Anlockung bezeichnen, namlich die 
offenbar von der parasitaren Lankesterella auf die 
Blutkorperchen des Frosches ausgeiibte Anziehung 
(Abb.14). Die Blutkorperchen offnen in der Nahe 
der Lankesterella eine Bucht, in welche der Parasit, 
ohne vorher das Blutkorperchen beriihrt zu haben, 
einlauft, um schlieBlich ganz von demselben aufge
nommen zu werden2 • Es handelt sich bei dieser An
lockung wohl um eine ahnliche chemotaktische Wir
kung, wie sie gewisse li:isliche Stoffwechselprodukte 
von pathogenen Bakterien auf Leukocyten aus
.. b d h d' M 1 di Z II Abb. 14. Lankesterella sp. in 
U en, wo urc 16 assenansamm ung eser e - Froschblutkorperchen eindringend. 
art am HeI'de der Infektion erklart wird3 • (Nach NERESHEDIER 1909.) 

1 RHUMBLER: 1911, 213. Zitiert auf S.2. 
2 NERESHEIMER: Arch. Protistenkde 16, 187 (1909). 
3 BIEDERMANN: 1910 U, 304. 
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Mit zunehmender Differenzierungshohe werden die Metazoen immer mehr 
von der AuBenwelt unabhangig: dureh Sehutzeinriehtungen im Innern des 
Korpers wird der Wasserhaushalt (vg1. ds. Handb. Bd. 17, PARNAS, V. SIEBEOK, 
ELLINGER, E. MEYER), die KGrpertemperatur (vgl. ds. Handb. Bd.17, ISENSOHMID, 
FREUND) reguliert, die Gift und Bakteriensehadigung (vgl. ds. Bd., SAOHS, 
JAOOBY, WITEBSKY, HILDEBRANDT) bekampft. Besondere Sehutzanpassungen 
finden sieh zerstreut in allen Klassen der Metazoen: es sei an den Farbweehsel 
(vgl. ds. BeL ERHARD) und an die Autotomie (vgl. ds. Bd., GOETSCH) erinnert, 
ferner an die Sym biose (vg 1. ds. Hand b. Bd. 1, STEOHE). 1m vorliegendenA bsehnitte 
sollen nur jene Sehutzeinriehtungen behandelt werden, welehe Bewegungs
reaktionen auBerer Art mit sieh bringen, ohne eine Verletzung oder Sehadigung 
des Tieres zur Voraussetzung zu haben. 

Von dieser Kategorie von Sehutzeinriehtungen lassen sieh dann nieht immer 
Angriffseinrichtungen trennen, und wir konnen jeweils an eine Gruppe von Schutz
mitteln eine entsprechende von Angriffsmitteln an die Seite stellen. Damit 
gelangen wir zu folgender Einteilung unseres Stoffes: 

S ch u tz einric h tun g en: 
1 a. Korperbedeckung 
2 a. Encystierung und Hautung 
3 a. Putzorgane 
4 a. Brutpflege 
5 a. Gehause- und W ohnbau 
6 a. Schutzblendung (Tinte) 
7 a. Abwehrstellungen 

Angriffseinri c h tun gen: 
1 b. Stachelkleid. 
2 b. Giftige Sekrete. 
3 b. Greif- und BiBwaffen. 
4 b. Stich- und Hiebwaffen. 
5 b. Sackappara.te und Fallenbau. 
6 b. Schleuder- und Schlingwaffen. 
7 b. Anlockungs- und Angriffsstellungen. 

Es kann in einem Handbuche der Physiologie nieht unsere Aufgabe sein, 
eingehende anatomische oder histologische Beschreibungen zu geben. Das Wesent
liche ist UllS die Mechanik der Funktion, wahrend die Chemie nur insofern 
beriicksichtigt wird, als sie nicht in besonderen Abschnitten gebracht wurde 
(vgl. ds. Bd., FLURY: Tierische Gifte). Psychologie kann (entsprechend dem 
allgemeinen Plane dieses Handbuches) nur gestreift werden; ethologische und 
okologische Angaben muBten aber ofters Beriicksichtigung finden. 
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1 a. Korperbedeckung als Schutzmittel. 
Um ihrer Funktion, Schadigungen von auBen her abzuwehren, Geniige 

leisten zu konnen, muB die Korpero berflache derTiere mehrere Grundeigenschaften 
vereinigen, die wir bei den Stoffen unserer Maschinen in del' Regel getrennt 
verwenden. Es soIl gleichzeitig ex) eine geschmeidige Anpassung an die eigene Be
wegungsfahigkeit des Tieres vorhanden sein, welche EinreiBen bei Exkursionen 
del' Glieder ausschlieBt; (3) dem Eindringen auBerer Stoffe energischer Wider
stand entgegengesetzt, y) ebenso del' Temperatur plOtzlicher Einbruch versagt, 
0) schadliche Strahlung abgewehrt und endlich e) den Feinden eine moglichst 
geringe Verletzungsflache geboten werden. 

ex) Geschmeidigkeit wird durch die physikalisch-chemische Beschaffenheit 
des Plasmas, namlich die mehr odeI' mindel' festfliissige Konsistenz (vgl. ds. Handb. 
Bd. 1, ETTISCH) durch die Unterteilung in Zellen, durch die auBere odeI' innere 
Gliederung des Tierkorpers und durch die automatische Bildung von Trajektorien 
in del' Richtung groBter Beanspruchung del' Gewebe, die sog. "funktionelle 
mechanische Anpassung", erzielt. Wahrend unsere Maschinen groBenteils nul' 
feste Stoffe verwenden, von den Betriebs- und Schmierstoffen abgesehen, ist an 
del' Bildung des Tierkorpers und seiner Oberflache stets das Protoplasma beteiligt, 
und tritt auch bei den auBerlich starr erscheinenden Formen iiberall dort mehr 
hervor, wo die Oberflache behufs Ausfiihrung bestimmter Bewegungen sich 
gliedert. Die Unterteilung in Zellen bietet nicht nur fiir die bessere Versorgung 
mit Atem- und Nahrmaterial durch VergroBern del' relativen Oberflache (vgl. 
ds. Handb. Bd. 1, RONA; ferner H. PRZIBRAM1 ) sowie fUr das Wachstum (vgl. 
ds. Handb. Bd.14I, ROSSLE; ferner H. PRZIBRAM2 ) groBe Vorteile, sie ermog
licht auch durch die relative Selbstandigkeit del' einzelnen Zelle einen starkeren 
Widerstand gegen die ZerreiBung, als ihn eine ununterteilte plasmatische Masse 
leisten wiirde. 

(J) Dem Eindringen von Stoffen aus del' Umgebung des Tieres und del' Tren
nung del' Teile durch mechanische Insulte wird durch die besondere Ausgestal
tung del' oberflachlichen Schichten mit wasserfesten, entweder dehnbaren odeI' 
harten Hauten bis zu zahen Sacken odeI' starren Panzern gesteuert (iiber das 
Verhalten des Stoffaustausches zwischen Protoplasma und Umgebung vgl. 
A. V. HaBER; ausfiihrliche Morphologie, Entwicklungsgeschichte und Chemie 
del' Panzer gibt BIEDERMANN3 . Hier lassen sich auch wieder die Tiere mit auBerer 
von jenen mit innerer Gliederung unterscheiden. Die ersteren sind vorwiegend 
mit den harten Schalen und Panzern ausgestattet, die letzteren mit den elastischen 
Hauten. Doch kommen vielfach auch weichhautige Gruppen odeI' Arten unter 
den auBerlich gegliederten VOl', Z. B. die echten Spinnen gegeniiber den meisten 
iibrigen GliederfiiBlern, und gepanzerte unter den Wirbeltieren mit innerem 
Skelette, Z. B. Panzerfische, Echsen, Giirteltiere [so weiter unten e)]. Zur 
Erreichung del' elastischen Haute bedient sich die Natur organischer Substanzen, 
des plasmatischen EiweiBes und seiner Derivate, unter welchen Kohlenwasser
stoffe eine groBe Rolle spielen, indem sie als erhartende obere Schichte, sei es als 
Chitin beim Kreise del' Zygoneuren (Vermes, Mollusca, Arthropoda usw.), sei 
es als Keratin bei den Wirbeltieren odeI' als Cellulose bei den Tunicaten, auftreten. 
Dieselben Stoffe konnen bei dichter Absonderung sehr harte Bekleidung liefern, 

1 PRZlBRAM, H.: Form und Formel im Tierreiche, Kap. 3-5. Leipzig u. Wien: 
F. Deuticke 1922. 

2 PRZIBRAM, H.: Form und Formel im Tierreiche, Kap. 6-10. Leipzig u. Wien: 
F. Deuticke 1922. 

3 BIEDERMANN: Wintersteins Handb. d. vergl. Physiologie 3 I, 4, 8 (1912-1913). 
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so in den Panzern del' Kafer, in den Schuppen des Schuppentieres (Manis). 1m 
allgemeinen verwendet die Natur abel' zur Erzeugung besonders harter Be
deckungen anorganische Stoffe, deren Ausscheidung krystallinisch, aber unter 
dem richtungsgebenden Einflusse des bauenden Plasmas erfolgt, "Biokrystalle" 
RAECKELS. Wir begegnen solchen (auEer bei den Protozoen) zunachst in den 
Nadeln der Schwamme, Porifera, welche je nach der chemischen Zusammensetzung 
eben diesel' Bedeckung in Kalk- und Kieselschwamme zerfallen. Die Kalk
schwammspiculae sind einheitliche Mischkrystalle aus kohlensaurem mit anderen 
Kalksalzen des Seewassers, wahrend die Kieselschwamme Spiculae mit organi
scher Grundsubstanz besitzen, die von amorpher Kieselsaure umkleidet wird. 
Die Festigkeit del' Spongien gegen Zug und Druck wird durch Anordnung del' 
verkieselten Sponginfasern in Spannungstrajektorien erh6ht. Euplectella asper
gillum (Abb. 15) ist aufrechtstehend mit einem aus ankerf6rmigen Kieselnadeln 
gebildeten "Wurzelschopf" in 100 Faden Tiefe befestigt. Namentlich submarine 
Str6mungen beanspruchen den r6hrenf6rmigen Schwamm auf Druck und Zug, 

Abb.15. "Anker." Links: Der Kieselsehwamm Euplectella 
aspergillum mit ankerfiirmigen Wimperschopfnadeln. 
(Nach KELLER). Rechts: Anker und Platte aus der Haut 
cler Seewalze Leptosynapta bergensis in zwei Ansichten. 

(Nach OSTERGREN.) 

deren Kurven unter einem ·Winkel 
von 45° von del' Basis spiralig em
porsteigen und zwei Kurvensysteme 
bilden, welche sich unter rechtem 
Winkel schneiden1 . Bei den Koral
len ist die Bildung des Skelettes, 
welches bei diesel' Tiergruppe wegen 
des sehr dunnen Oberflachenbelages 
als auEere Begrenzung imponiert, 
als krystallinische Ausscheidung von 
Aragonit, del' bekannten Modifika
tion des kohlensauren Kalkes, mit 
spharoider Anordnung erwiesen 
(Asteroides2 , Caryophyllia3). Die 
Anker und Platten, welche die leder
artige Raut del' Seewalzen, Rolo
thurien, unterhalb der Epidermis 
durchsetzen, bestehen aus einheit
lichen Kalkkrystallen. Sie scheinen 

weniger del' Festigkeitserh6hung der Raut, als einer Bewegungsfunktion zu 
dienen (Abb.15). Die Randhabe oder der Wulst des Ankers ruht drehbar 
auf dem Bugel del' Platte. Wird die Raut angespannt, so wird Anker gegen 
Platte gepreEt, und die Ankerspitzen treiben die Raut vor, welche nun 
mittels Reibung an der Unterlage haftet4 • Dic Panzer der ubrigen Stachel
hauter, Echinodermen, enthalten ebenfalls einheitliche Kalkkrystallplattchen, 
Stacheln usf. Weder die Kalknadeln der Schwamme (Sycandra5 ) noch der 
Seeigellarven (Sphaerechinus6 ) k6nnen in Abwesenheit von kohlensaurem Kalke, 
also nicht aus den sonst anwesenden Kalksalzen gebildet werden, was ernahrungs
physiologisch besonders interessant ist, da daraus die Unfahigkei.t dieser Organis
men zur eigenen Erzeugung von kohlensaurem Kalke hervorgeht. Die alte Unter
suchung von Muschelschalen schien ubereinstimmend die auEere Prismenschicht 

1 KELLER, C.: Festschr. f. KOLLIKER, 50. Dokt.-Jub. 189l. 
2 KOCH, C. v.: Mitt. z. Station Neapel 3, 284 (1882). 
3 ~OCH, C. v.: Mitt. z. Station Neapel 12, 755 (1897). 
4 OSTERGREN, H.: Zool. Anz. 20, 148 (1897). 
5 MAAS, 0.: Verh. zool.anat. Ges. Wien 1904, 190. 
6 HERBST, C.: Arch. Entw.mechan. 17, 306 (1904). 
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als Calcit, die innere Perlmuttersehicht als Aragonit, sowohl nach chemischer 
Analyse, Atzfiguren, optischem Verhalten als auch nach spezifischem Gewichte 
und del' uns interessierenden Hartel ergeben zu haben. Abel' spatere Unter
suchungen zeigten, daB ein solcher Unterschied nicht durchaus besteht2 • In 
geringen Mengen ist auch Chitin an del' Schale del' Muscheln, nieht abel' del' 
Schnecken beteiligt, obzwar auch letztere, wie die anderen Mollusken, sonst 
Chitin z. B. in del' Radula enthalten. Die Panzer del' Krebse unterscheiden sich 
von del' Korperbekleidung del' ubrigen Arthropoden durch Einlagerung amor
phen Kalkes in die chitinige Grundsubstanz, wodurch namentlieh bei den Deka
poden Crustaceen eine wesentliche Steigerung des Widerstandes gegen Druck 
erzielt wird3 . Dabei ist wieder in del' Anordnmlg del' Chitinfibrillen Trajektorien
struktur zu erkennen; noch deutlicher in den nicht stark chitinisierten Hauten 
del' Ringelwurmer und in den starken Chitinpanzern del' Kafer4 • Entsprechend 
den verschiedenen Beanspruchungen verlaufen die Trajektorien an verschiedenen 
Korperteilen derselben Tierart anders, z. B. an den Flugeldecken und Schenkeln 
des Hirschkafers, Lucanus, gegenuber den zu "machtigen, geweihartigen Fort
satzen umgestalteten Oberkiefern" des Mannchens diesel' Kaferart. Zwar dureh
kreuzen einander die histologischen Elemente auch hier oft nahe unter 90 0 , abel' 
sie sind nicht wie bei den Flugeldecken und Beinen von rundliehem Querschnitt, 
sondern ziemlich hohe, flachgedruekte, bandformige Streifen. Hier zeigen sich 
unverkennbare Analogien zu den Strukturen in den Rohrenknochen del' Wirbel
tiere (HAvERsehes System), die uns abel' hier als nicht zur Korperbedeckung 
gehorig weniger interessieren. Die inneren Skelette del' Wirbeltiere bedurfen 
vielmehr selbst des Sehutzes del' uberlagernden Weichteile gegen Bruch, del' 
sich bei ihrem ZusammenstoB mit einem festen Korper sonst leicht einstellt, 
da die Knochen, groBenteils aus amorphen Ablagerungen phosphor-, schwefel
und kohlensauren Kalkes bestehend, sproder sind als die reinen Chitindecken 
oder verkalkten Chitinpanzer del' GliederfuBer. Uber Druckfestigkeit und son
stige Beanspruchung verschiedener Extremitatenknochen liegen Untersuchungen 
z. B. am Mensehen5 , am Schweine und Pferde vor6 , Hartemessungen an Weich
teilen von Tieren sind erst wenige vorgenommen worden7 • (Uber den Lidschutz 
des Auges gegen eindringende Fremdkorper bei Wirbeltieren von den Amphibien, 
ausschlieBlieh del' Kaulquappen, angefangen vgl. Bd. 12 II, Schutzeinrichtungen 
des Auges. WEISS.) 

1') Wahrend die meisten Tiere Temperaturschwankungen del' Umwelt inner
ha1b eines groBeren Temperaturbereiches ertragen, falls del' Temperaturwechsel 
ein aHmahlicher ist, pflegt plotzlicher Wechsel schadliche bis todliche Folgen 
nach sich zu ziehen. Es mussen daher die Korperbedeekungen del' Tiere ein 
recht langsames Nachgeben gegenuber wechselnden Warmegraden aufweisen, 
um die 'Vahrseheinlichkeit des Uberlebens ihren Tragern zu gestatten. Daher 
sind aHe als besondere Korperbedeckung verwendeten Stoffe des Tierkorpers 
schlechte Warmeleiter, sowohl die Chitine als auch die Keratine, welche beiden 
Stoffgruppen fur die Landtiere hauptsachlich in Betracht kommen. Fur Wasser
tiere ist die schlechtleitende Oberflache weniger notwendig, da ja das Wasser 

1 NECKER, K: Ann. des Sci. natur. HII, 52 (1839). 
2 BIEDERMANN: Wintersteins Handb. d. vergl. PhysioI. 3 I, 656 (1913). 
3 BIEDERMANN, W.: BioI. ZbI. ~l, 343 (1901). 
4 lVIEYER, H.: lVIiillers Arch. 184~. - BIEDERMANN, W.: Z. allg. PhysioI. 2, 395 (1903). 
5 BIEDERMANN, W.: Wintersteins Handb. d. vergI. Physiol. 3 I, 1110 (1913) (TRIEPEL, 

RAUBER, ~WERTHEIM, HULSEN). 
6 SCHMIDT, A.: Arch. Entw.mechan. 41, 472, 605 (1915). 
7 lVIANGOLD, E.: Arch. neerl. Physiol. 7, 185 (1922) - Pfliigers Arch. 196, 200 (1922). -

KAUFFMANN, F.: Z. exper. lVIed. ~9, 443 (1922). 
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selbst p16tzliche Temperaturschwankungen als schlechter Warmeleiter aufhalt. 
AuBel' del' geringen Leitfahigkeit kommen auch Anordnungen del' oberflachlichen 
Strukturen in Betracht, urn die Temperaturschwankungen sachte zu gestalten. 
W ollige odeI' schaumartige Massen vermogen lange Zeit dem Temperaturausgleich 
zu widerstehen. Die Warmbluter verwenden bekanntlich Feder- und Haarkleid, 
urn die im Innern erzeugte Temperatur gegen zu raschen Verlust zu schutzen, 
wobei noch bei eintretender Kalte willkiirliche Lockerung des GefUges behufs 
Einschlusses von erwarmter Luft angewendet werden kann: Strauben des Ge
fieders ("Plustern") beim Vogel. (Bei den Kaltblutern werden namentlich zur 
Sicherung del' Nachkommenschaft lockere Sekrete verwendet, s. S.56 Brut
pflege.) Fur die richtige Ordnung des Gefieders kommen elektrische Krafte in 
Betracht, welche das obere straffere Federkleid gegen das untere, wollige Dunen
kleid festhalten. 

el) Auf dem Wege del' Strahlung vermag in del' Natur nicht bloB Warme auf 
den Tierkorper einzudringen, sondern es konnen auch die Strahlen des uns un
mittelbar sichtbaren Lichtes und del' sich am brechbaren Spektralende anschlie
Benden ultravioletten Wellen auftreffen. Hingegen kommen die yom Menschen 
erzeugten odeI' in geringen Spuren in den Erdtiefen entdeckten Strahlen, wie Ront
gen-, Becquerel-, Radiumstrahlen, fUr Schutzvorrichtungen des Tierkorpers nicht 
in Betracht, da zu ihnen keine Beziehung wahrend del' Entwicklung unserer Ti~r
welt bestanden haben durfte. Zum Schutze gegen schadigende Warme- odeI' 
Lichtstrahlen dient wahrscheinlich vielen Tierarten die besondere Fiirbung 
ihrer Korperoberflache. Wahrend schwarze Farbe vollige Absorption del' fUr 
uns sichtbaren Lichtstrahlen und groBenteils auch del' Warmestrahlen anzeigt, 
wirft sie ultraviolette Strahlen zuruck1 . Es werden also dunkle Tiere von del' 
Sonnenwarme Gebrauch machen konnen, ohne dem schadlichen Sonnenbrande 
ausgesetzt zu sein, del' auf den ultravioletten Anteil des Sonnenspektrums zu
ruckzufUhren ist2 • Vielleicht haben auch die dunklen Pigmente, welche die 
Eingeweide einschlieBlich del' Genitaldrusen bei den taglebenden, sonnenliebenden 
Eidechsen umgeben, eine solche Bedeutung. Den nachtlebenden Geckonen fehlen 
diese innere Pigmentmante13. Uberhaupt laBt sich ein gewisser Zusammenhang 
zwischen del' Belichtungsmoglichkeit und del' Farbe konstatieren, del' zu kom
plizierter Natur ist, urn auf eine einfache Bildung del' Pigmente durch die ein
fallenden Strahlen zuruckgefUhrt zu werden4 • Dazu kommt noch die VOl' unseren 
Augen sich abspielendeAnpassung mancher Arten an die Umgebungsfarben, 
die sich als eine Folge del' Farbwahrnehmung durchs Auge erweisen lieB: so 
bei den Plattfischen, den Puppen mancher Tagfalter u. a. m. (vgl. ds. Bd., 
ERHARD). Beim KohlweiBling begunstigt Warme auf dem Raupenstadium die 
Bildung weiBel' Puppenfarbe, die infolge Reflektierens del' Warmestrahlen eine 
schadliche Uberwarme kompensieren konnte5 . In del' Tat sollen schwarze 
Schmetterlinge auf Schnee gesetzt denselben rascher erwarmen und zum Schmel
zen bringen als weiBe, wenn beide gleich beschienen werden6 • 

/0) Aus mehreren Grunden ist es unter Umstanden fUr den Tierkorper gun
stig, eine moglichst kleine Oberflache del' Umwelt darzubieten. Bei dem bereits 
erwahnten "Plustern" del' Vogel verkleinert derselbe seine relative Oberflache 
durch moglichstes Einziehen des Kopfes und del' Flugel, evtl. auah eines odeI' 

1 BRECHER, L.: Arch. Entw.mechan. 45, 273 (1919); 50, 41 (1922). 
2 Vgl. ds. Handb. n, JODLBAUER. 
3 SECEROV, S.: Arch. Entw.mechan. 34, 742 (1912). 
4 PRZIBRAM, H.: Arch. Entw.mechan. 45, 200 (1919). 
5 BRECHER, L.: Arch. Entw.mechan. 48, 1 (1921). 
6 LORD WALSINGHAM: Entom. Trans. Yorkshire Naturalists Union 1885. 
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beider Beine, und verhindert dadurch zu groBe Ausstrahlung. Andere Tiere 
niitzen aber die Fahigkeit sich eine moglichst kleine, kugelige Oberflache aktiv 
zu verschaffen, zur Verbliiffungihrer Feinde an, dem sie durch "Zusammenkugeln" 
eine harte oder stachelige, jedenfalls infolge der Glatte oder Stacheligkeit schwer 
angreifbare Kugel gegeniiberstellen. Glatte Kugeln bilden z. B. die Rollassel, 
Armadillidium, der TausendfiiBer Glomeris und die Giirteltiere Armadillium, 
stachelige Kugeln Wiirmer z. B. der Gattung Aphrodyte und die Stach~ligel, 
Echidna, die Igel, Erinaceus. Glomeris soli ein klebriges, aus Riickensporen 
austretendes Sekret zur Anheftung wahrend Fallens oder Rollens verwenden1 . 

Wiihrend bei den Asseln, TausendfiiBern und Wiirmern die iiuBere Gliederung, 
welche ein Zusammenkugeln ermoglicht, dem inneren segmentalen Bau ent
spricht, handelt es sich bei den Siiugetieren urn sekundare Erwerbungen, welche 
zwar ebenfalls auf der Benutzung der segmental angeordneten Rumpfmuskulatur 
zum Zusammenkugeln beruht, wobei aber die iiuBere Gliederung der inneren 
nicht zu entsprechen braucht. 

In psychologischer Hinsicht ware zu untersuchen, inwieweit die Kugelung 
einen konstanten Reflex darstellt. Fiir die Wirbellosen sind mir dahingehende 
Beobachtungen nicht bekannt. Der Igel gibt verhiiltnismiiBig rasch bei An
niiherung eines Menschen die Kugelung auf, sobald er sich von der Harmlosig
keit desselben iiberzeugt hat. Hier liegt sicher eine hohere als Reflextiitigkeit 
vor. Es sei in diesem Zusammenhang daran erinnert, daB manche Saugetiere, 
z. B. die Katze, die dem Feinde ausgesetzte Oberflache durch Riickendeckung 
zu verkleinern trachten, sowie Pferde und Rinder durch Kreisbildung (unter 
EinschlieBung der Jungen in der Mitte) sich gegen Wolfe verteidigen sollen. 

Beim Igel geschieht das Einrollen der Stachelhaut durch zwei Muskelgruppen. 
Eine vordere Strahlung geht von der Riickenseite aus und besteht aus Muskel
biindeln, welche sich an Stirne, Nasenbein, Ohrmuscheln und Hals ansetzen, 
"Kapuze". Die zweite Partie geht von den mittleren Schwanzwirbeln an der 
Bauchseite gegen den Riicken zu2 • Gleichzeitig mit der Kontraktion des Haut
muskels geschieht das Striiuben der Stacheln, so daB die Verteidigung zu einer 
Verletzung des stiirmisch andringenden Gegners fiihren kann. Wir sehen hier, 
wie das Schutzmittel zu einer Waffe sich gestaltet. Allerdings gewahrt selbst 
die Stachelwehr manchen Tieren gegeniiber keinen geniigenden Schutz: so fiilIt 
das Stachelschwein, Histrix, dem Tiger3 , der Schnabeligel, Echidna histrix, dem 
Beutelwolfe, Thylacinus4 , zur Beute. Andererseits vermogen auch stachellose 
Rassen des Igels, Erinaceus, den Kampf urns Dasein zu bestehen, denn solche 
Exemplare ohne Stacheln sind im Freien gefunden worden5• CUber Schalen
schluB vgl. ds. Handb. Bd. 8 I, Einziehen von GliedmaBen beim sog. "Totstellen", 
ds.Handb. Bd.17, HOFFMANN; LidschluB desWirbeltierauges,ds.Handb. Bd.12II, 
WEISS.) 

1 b. Korperbedeckung als Waffe. 
Es scheint nicht, als ob die Siiugetiere Stachelliaare als Angriffswa£fe gegen 

ihre Feinde gebrauchen; die weitverbreitete Legende yom AbschieBen der Stachel
schweinborsten ist nie bestiitigt worden3• Auch sind keine Raubtiere mit Stachel
haaren ausgestattet. Hingegen besitzen die Stachelliauter, Echinodermen, nicht 
nur in den gelenkig aufsitzenden Stacheln selbst, sondern namentlich auch in 
den zwischen denselben zerstreuten GreiffiiBchen oder "Pedicellarien" Angri£fs-

1 DEWITZ: BioI. ZbI. 4, 202 (1884). 2 WEBER: Die Saugetiere .• Jena 1904. 
3 RIDLEY: Ann. des Sci. natur. 6, 94 (1895). 
4 Cambridge Nat. Hist. Mammalia S.501. 
5 Natural Science, 13, 156 (1889). 
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organe, die am starksten bei den Seeigeln, Echinidae, ausgebildet sind!: "Die 
kleinen Stacheln der Cidaroiden haben Schutzfunktionen. Sie umstellen die 
After6ffnung, die GenitalOffnungen, die Poren der Radialia (Ocellarplatten) usf. .. 
sie konnen aufgerichtet werden, und sie konnen sich uber die zu schutzende Stelle 
zusammenneigen. Die kleineren Stacheln besitzen keine Rinde und keinen Ner
venring an der Basis." Der Hauptstachel z. B. von Dorocidaris papillata2 "be
steht aus dem Schafte und dem Gelenkkopf, welcher letztere mit dem Stachel
hocker der Schalenplatte artikuliert. Gegen den Gelenkkopf zu verjungt sichder 
Schaft zum Halse, welcher selbst wieder yom Gelenkkopf durch eine vorspringende 
Ringleiste oder einen Ringwulst gesondert ist." "Der Gelenkkopf zeigt an der 
Stelle, wo er der Stachelwarze aufsitzt, eine Grube, und eine ebensolche Grube 
findet sich auf der Mitte des Stachelhockers selbst. In diesen aufeinanderpassenden 
Gruben verlauft ein aus elastischen Fasern bestehendes axiales Band, welches 
den Stachel mit der Stachelwarze verbindet und an seinen beiden Enden sich in 
der organischen Grundsubstanz des Stachels und des Stachelhockers verliert. 
Die Basis des Stachels ist von einer doppelten Faserhulse umgeben. Die innere 
Hulse besteht aus elastischen Fasel'll, die auBere aus Muskelfasel'll, welche zur 
Bewegung des Stachels auf dem Stachelhocker dienen. Sowohl die elastischen 
als auch die Muskelfasern setzen sich einerseits an den Gelenkkopf des Stachels 
(unterhalb der Ringleiste), andererseits an den den Stachelhocker umgebenden. 
Hof del' Schalenplatte an und endigen in del' organischen Grundsubstanz diesel' 
Skeletteile. Del' Stachel ist von del' Spitze bis gegen die Basis (bis zum Halse) von 
einer sehr harten und dichten Kalkschicht, del' Rinde, bedeckt, welche del' letzte 
Teil ist, der bel del' Stachelentwickelung zur Ablagerung kommt und die Ol'lla
mentierung des Stachels bedingt. Anfanglich uberzieht die Korperhaut den 
ganzen Stachel, und das auBere Korperepithel ist auf dem Stachel mit Oilien aus
gestattet. Wenn aber del' Stachel seine definitive GroBe erreicht hat und die 
Rinde gebildet ist, stirbt die Haut auf dem von Rinde bedeckten Stachelteile abo 
Sie erhalt sich nur um die Basis des Stachels herum. Hier, etwa in der halben 
Hohe del' Muskelhiilse, liegt in del' Tiefe des Epithels ein mit Ganglienzellen unter
mischter Nervenring, welcher rings um die Stachelbasis herum verlauft und die 
Stachelmuskeln innerviert." Abgebrochene Stacheln konnen regeneriert werden3 , 

solange und insoweit sie von del' Haut noch umgeben sind. Nahe der Basis ab
gebrochen ,vird aber schlieBlich auch ein ausgewachsener Stachel ersetzt, indem 
del' Rest zuvor ganz abgeworfen wird. Aber auch entfernte Panzerplatten 
werden ersetzt, und zwar meistens eine groBe durch mehrere kleine (Heliocidaris, 
Pseudocentrotus)4. 

"Auf Reize hin rich ten sich die Stacheln auf. Bei del' sehr lichtempfindlichen 
Diadema setosum wenden sieh die langen Staeheln drohend gegen die Hand hin, 
die sieh, von welcher Seite auch immer, nahert." "Es ist ferner siehergestellt, 
daB die Stacheln zum Erfassen der Beute und zur Weiterbeforderung derselben 
gegen den Mund dienen konnen. Mehrere Stacheln neigen sieh mit ihrer Spitze 
gegen den Bissen, erfassen ihn und ubergeben ihn der nachstbenachbarten 
oralwarts gelegenen Staehelgruppe USW.5" COber die Gifte dieser Staeheln vgl. 
weiter unten S. 40; Pedicellarien S. 44). AuBel' den Bekleidungen mit beweglichen 
Stacheln finden sich im Tierreiche Panzer mit unbewegliehen Staeheln: so sind 

1 LANG, A.: Lehrb. vg!. Anat. d. Echinod., S.979. Jena: Gustav Fischer 1894. 
2 LANG, A.: S. 978. Zitiert auf S. 26. 
3 PROUHO, H.: Archives de Zoo!. (2) 5, 213 (1887). - Weitere Literatur tiber Reg. d. 

Ech.-Bedeckung vg!. H. PRZIBRAM: Exp. Zoo!. 2. Reg. 1909, 45. 
4 OKADA, Y. K.: Arch. Entw.mechan. 108, 487 (1926) (mit. Lit.). 
5 LANG: S. 981. Zitiert auf S. 26. 
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viele Muscheln und Meeresschnecken an ihren Gehausen mit abenteuerlich aus
sehenden Dornen ausgestattet, noch mehr Meereskrebse, z. B. Stenopus hispidus, 
Planche Spinnen, Zikaden, Heuschrecken und Kafer (uber einzelne Dornen und 
deren Gifte vgl. S. 63). 

Noch unangenehmer als das Angreifen solcher durch Dornen geschutzter 
Formen vermag die Beruhrung reich behaarter Arten zu sein, welche leicht 
abbrechbare, mit Giftdrusen in Verbindung stehende "Brenn"haare besitzen. 
Die groBen, der Familie A viculariidae1 angehorigen Vogelspinnen gehoren zu 
diesen Arten, ebenso wie manche Raupen von Schmettelingen, unter denen die 
Prozessionsspinner, Cnethocampa processionaria auf Eichen, Cn. pityocampa auf 
Pinien, Cn. pinivora auf Fichten, die bekanntesten sind. Bei ihnen liegen ein oder 
mehrzellige Drusen an der Basis der hohlen Brennhaare und sezernieren Gift in 
diese bei der Beruhrung2 (uber aktives Abwerfen vgl. S.96). Der Chemismus 
scheint noch nicht aufgeklart, die Wirkung auf Wirbelhaut ist im "Blasenziehen" 
derjenigen des Cantharidins aus der spanischen Fliege, Lytta vesicatorica, 
gleich3 • Abel' auch in glatt aussehenden Raupen scheint derselbe Giftstoff vor
handen zu sein, so im Seidenspinner, Bombyx mori, im Gabelschwanze, Dicranura 
vinula, und in verschiedenen Schwarmern und Tagfaltern; ferner in den mit 
verzweigten, aber nicht leicht abbrechbaren Dornen versehenen Raupen des 
Tagpfauenauges, Vanessa J04. CVVeitere Angaben uber bestimmte Spinner
arten vgl. Wintersteins Handb. d. vergl. Physio1.5 ). 

Die Abschleuderung giftiger Nesselkapseln, bei Beruhrung von Coelen
teraten, fUr den Menschen sind namentlich Quallen beim Baden unangenehm, 
und mancher Planarien soll erst gelegentlich der Schleuderorgane (S.94) be: 
sprochen werden, ebenso das Ausspritzen von Gift auf Entfernung. Hier 
seien nur einigc Beispiele giftiger Eigenschaften erwahnt, die sich nur bei un
mittelbarer Berllhrung der Korperoberflache des Gifttragers bemerkbar machen, 
wenngleich das Aussehen und der Geruch der ausgeschiedenen Giftstoffe einem 
dritten die Wahrnehmung auch ohne Beruhrung erlaubt. So sondern viele 
Kafer und Heuschrecken an den Tibio-femoral- und anderen Beingelenken bei 
Beruhrung Blut oder eine andere Flussigkeit ab, die unangenehm schmecken und 
giftig wirken soll. Doch scheint es sehr z\veifelhaft, ob dieser Erscheinung wirk
lich die ihr zugeschriebene Schutzwirkung entfalten kann, denn eine Giftigkeit 
dieser Insekten fUr ihre naturlichen Feinde oder andere nicht gerade mit emp
findlicher Haut, wie es die menschliche ist, ausgestattete Tiere konnte z. B. bei 
del' spanischen Fliege bisher nicht nachgewiesen werden6 • Auch geht die Toxi
zitat des Blutes keineswegs dem "Blutschwitzen" parallel? Eigene Drusen, 
welche auf dem Rucken des Tieres symmetrisch angeordnet ausmunden und ein 
giftiges Sekret abscheidell, finden sich vornehmlich bei TausendfUHern und 
Lurcihen. Die chilognathen Myriapoden tragen an 11 Korpersegmenten jederseits 
cine Offllung, "Foramen repugnatorium", das in cinen retortenformigen Vor
raum der ins Fettgewebe eingesenkten Drllse fiihrt. Zwischen del' sackfOrmigen, 
mit einschichtigem Epithel ausgekleideten Druse und dem retortenformigen 
Vorraum ist ein mit Ringmuskulatur ausgestatteter engel' "Sphincter" ein
geschaltct8 • Viele Amphibien, wie Salamandra, Triton, Bnfo, wandeln Schleim-

1 Cambridge Natural History 4,365 (1909). 2 KELLER, C.: Kosmos 13, 302 (1883). 
3 GOOSSENS, TH.: Ann. Soc. entom. france VII, 231 (1881); VI 6, 461 (1887). 
4 FABRE, H. J.: Ann. des Sci. natur VIII 6, 253 (1898). 
5 FREDERICQ, L.: 2 I, 160 (1910). 
6 MEYER, H.: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. 1898, 389, 737. 
7 HOLLANDE, A. CH.: Archives Anat. microsc. 13, 171 (1911) - Archives de Zoo1. 

(5) 6, 283 (1911). 
8 WEBER, M.: Arch. mikrosk. Anat. 21, 468 (1882). 
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drusen, wie sie uberall auf ihrer Raut zum Geschmeidighalten derselben vorkom
men, an gewissen Korperstellen, hauptsachlich zu beiden Seiten der Rucken
mittellinie in blaschenformige, mit Sekret sich ganz ausfiillende Giftdrusen um. 
Die Druse wird durch eine Ringmuskulatur entleert, wobei aber vielleicht stets 
der zellige Inhalt mit ausgestoBen wird1 . 1m Gegensatze zu den Insektengiften 
scheinen die Amphibiengifte gerade fUr den Menschen weniger giftig zu sein als 
fUr andere Tiere (Chemismus, vgl. ds. Bd. S. 102, FLURY; Schutzanpassung an 
Gifte, ds. Bd., div. Autoren). . 

2 a. Encystierung und Hautung. 
Dient die Korperbedeckung vermoge ihrer chemischen Zusammensetzung 

und ihrer beweglichen Elemente zum Schutze gegen auBere Insulten, so sorgt 
die Natur auch noch durch neue Produktion von Stoffen fiir eine Verstarkung des 
Schutzes in Momenten verstarkter Gefahr oder der Abnutzung und des "Zu
kleinwerdens" der Bekleidung. Bei groBer Trockenheit encystieren sich manche 
niedere Wirbellose, z. B. Rotiferen und Neumatoden, indem sie eine sehr resistente 
Raut abscheiden, und schutzen sich dermaBen vor der Austrocknung, daB sie 
monate-, sogar jahrelang ohne auBere Flussigkeit lebensfahig zu bleiben imstande 
sind. Desikkation unter Schwefelsaure und im Vakuum widerstehen Radertiere 
und Tardigraden in diesem Zustande2 langer als der Embryo des Nematoden 
Strongylus rufescens, del' bis zu 68 Tagen beobachtet worden ist3 • Die Fahigkeit 
der Rotiferen, in ihrer gelatinosen Cyste der Austrocknung zu widerstehen, beruht 
slcher nur auf der Wasserundurchlassigkeit dieser Kapsel. Denn sowie diese 
bei Zerdrticken Wasser verliert, geht das Tier zugrunde. Um zu zeigen, daB 
Gelatine wirklich den Wasseraustritt vollig zu hemmen imstande sei, wurden 
Trauben mit diesem Stoffe tiberzogen und in luftleeren, durch Schwefelsaure 
getrockneten Raum gebracht: sie waren noch nach einer W oche solchen Aufent
haltes ebenso turgescent wie vorher4 • In neuester Zeit sind Versuche tiber die 
Widerstandsfahigkeit desikzierter nicht eingekapselter Tiere gegen niedere 
Temperaturen, ultraviolette Strahlen und Sauerstoffentzug5 angestellt worden, 
welche zeigten, daB Rotatorien, Nematoden und Tardigraden mehrere Stunden 
-272 0 C aushielten, ultraviolettes Licht die Tiere namentlich im aktiven Zu
stande schadigte und Sauerstoff unbedingt zum Leben notwendig war, aber auf 
1/10 des gewohnlichen Druckes in der Luft herabgemindert werden konnte. Bei 
den ohne Cyste desikzierenden Formen, z. B. Tardigraden, besteht ein besonderer 
Schutz gegen Temperaturerhohung wohl noch darin, daB EiweiB bei sinkendem 
Wassergehalt seine Koagulationstemperatur hinaufrtickt. Das Austrocknen 
scheint uberhaupt besseren Schutz als das Encystieren zu gewahren6 • Die Rticken
poren der Oligochatenwiirmer sollen durch Ausscheidung von Leibesfltissigkeit 
den aufs Trockene gelangten Wurm vor der Vertrocknung schtitzen7 • 

fiber die besondere Beziehung verstarkter Eischalen zum Saisonwechsel bei 
den Entomostraken siehe die folgenden Abschnitte (Brutpflege S.60, ebenso 
tiber die Encystierung von Lungenfischen S. 62). Die Eigenschaft, die Korper
bekleidung periodisch zu erneuern unter Abwurf derselben in einem Stticke odeI' 
tiber den ganzen Karper hin sich gleichzeitig ablOsender Fetzen, ist unter den 

1 NmENSTEIN, E.: Arch. mikrosk. Anat. 82, 47 (1908). 
2 BROCA: Mem. Soc. BioI. (3) t, (1861). 
3 RAILLIET: C. r. Soc. BioI. Paris 44, 703 (1892). 
4 DAVIS: Monthly microsc. J. 9, 201 (1873). 
5 RAID>!:, R. G.: Z. allg. Physio!. 20, 1 (1921). 
6 RAHM, R. G.: BioI. ZbI. 46, 452 (1925). 
7 CUENOT: Arch. BioI. 15, 79 (1897). 
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kaltbliitigen Tieren weitverbreitet. Wir werden aber nur die Krebse, Kerfe, 
Lurche lmd Kriechtiere heranziehen, da bei dies en iiber die physiologische Seite 
der "Hautung" Angaben vorliegen. 

Unter den zehnfiiBigen Krebsen ist am oftesten und eingehendsten der 
Hummer (Homarus americanus1 und H. europaeus2 ) bei der Hautung beobachtet 
worden. Wie bei allen Krebsen und Kerfen wird auch bei ihm die alte Haut in 
einem Stiicke abgelost, was auf den ersten Blick wegen der gewaltig angeschwol
lenen Scheren unmoglich erscheint. Wie sollte der ganze Propodit durch den 
schmalen Basalring hindurchgehen konnen, fragte man sich, und nahm hierzu 
eine Langsspaltung der ganzen GliedmaBen an. Aber eine solche ist nicht zu 
beobachten. Der gehautete Hummer verlaBt durch einen zwischen Hinterrand 
des Halsschildes und Abdomen entstehenden Spalt seinen alten Panzer, nachdem 
er unter konvulsiven Zuckungen umhergerollt ist. Er zieht dabei die vorderen 
Korperanhange, Rostrum und Kopfbrust nach riickwarts, das Abdomen nach 
vorwarts vermittelst abwechselnder Muskelbewegungen aus der Spalte. tNach 

o 0 
.If 

Abb. 16. "Scherenhautung" beim Hummer, Homal'lls. (An den punktierten Stellen ist die Decke del' alten 
Scherenschale ausgebrochen, urn das Durchpass ieren del' neuen, weichen, schraffiert gezeichneten Schere sicht

bar zu machen.) Darunter Querschnitte del' mit !-III bezeichnet en Stellen. (Nach PRZIBRAM.) 

dem Ausschliipfen ist der abgeworfene Panzer mit Ausnahme der dorsalen 
Sprengung der Sternalbogen und der beschriebenen Abhebung des Thorakal
schildes vom Abdomen, welch letztere Trennungsstelle jedoch durch Zusammen
flieBen der zur Schmierung dienenden gelatinosen Innenschichte bald verwischt 
wird, vollkommen intakt. Es ware also, selbst wenn wir den weichen Zustand 
der neuen Haut in Betracht ziehen, das Herausziehen des dicken Propoditen durch 
den Grundring unmoglich, wenn der Wassergehalt des hautenden Hummers der
selbe ware wie jener des nichthautenden. In Wirklichkeit findet aber eine Ver
schiebung des Wassers statt, welche es den Scheren ermoglicht, flach zusammen
zufallen, ja selbst sich zu falten , so daB ihrem Durchtritte durch die engen Grund
gJieder keine Schwierigkeit im Wege steht (Abb.16). 

Da normalerweise die Hautung mit einer Volumzunahme einhergeht, der 
friihere Wassergehalt aber zur Wiedererlangung der Turgescenz unmoglich aus
reichen kann, da Wasser inkompressibel ist, also auch nicht sich nachher auszu
dehnen vermag, so erfolgt das Anschwellen des gehauteten Hummers durch 
Wasseraufnahme von auBen her. Beim Hummer erfolgt die Wasseraufnahme 

1 HERRICK, F. H.: The Am. Lobster: Bull. V.-S. Fish. Oomm. 1895. 
2 PRZIBRAM, H.: Zool. Anz. ~5, 76 (1902). 
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sehr rasch nach Verlassen des alten Panzers und erreicht bald den bis zur nachsten 
Hautungsperiode definitiv bleibenden Stand. An einer Krabbe, Carcinus maenas, 
die infolge Sinkens des Wasserstandes im Aquarium sich in Luft hauten muBte, 
blieb bis zum bald eintretenden Tode des wie zerknittert aussehenden Tieres die 
Turgescenz aus. 

Ohne Riicksicht auf die absolute GroBe der Krabbe ist der Trockensuh
stanzgehalt des frischgehauteten Tieres im Wasser 12-13%, wahrend zwischen 
den Hautungen 33 % erreicht werden. Der Chitingehalt ist nach der Hautung 
noch sehr gering und erreicht erst nach 10 Tagen iiber 1 % 1. Sowohl bei den 
Krabben als auch beim Hummer wird dann die alte Schale beim Herannahen 
der nachsten Hautungsperiode sprode, weil die organische Substanz wieder ab
sorbiert wird. Wird ein eben vor der Hautung stehender Hummer etwas ge
driickt, so platzt manchmal der Panzer langs der Mitte des Kopfbrustschildes. 
Dies ist aber nicht der normale Vorgang. Vielmehr dient die Absorption der 
Kalksalze langs einer feinen, "blauen" Mittellinie des Karapax zur Herstellung 
eines nun rein chitinosen Scharnieres, um das sich die noch kalkhaltigen Seiten
teile falten, wodurch nach Aufspringen del' Haut zwischen Thorax und Abdomen 
die zum Herausziehen des Kopfteiles notwendige Aufrichtung des Kopfbrust
stiickes ermoglicht wird2 • 

AuBer del' "blauen" Linie verlieren auch noch andere Regionen der Hummer
schale vor der Hautung ihren Kalk und ermoglichen auf diese Weise das Abwerfen' 
des Panzers in einem Stiicke, ohne daB die unterliegenden Teile geschadigt wiirden. 
Diese Absorptionsherde liegen an den Seitenrandern del' Branchiostegiten, den 
drei zur Muskelinsertion an der Unterseite des Karapax dienentlen Endotergiten, 
ferner linienformig zu beiden Seiten des Rostrums und manchmal kreisformig 
vor den Endotergiten3 • Gleichzeitig und in einem Stiicke mit dem auBeren Panzer 
werden anch aile Sehnen sowie die Auskleidung des gesamten Verdauungstraktes 
abgeworfen. Bei den Sehnen ist ein AbreiBen von del' Ursprungsstelle nicht not
wendig, weil sie nur Einfaltungen der Epidermis darstellen und sich nicht an tiefer 
gelegenen Teilen anheften. Beim Darmtrakte crfolgt ein ZerreiBen wenigstens 
bei jungen Hummern in der 5. odeI' 6. Hautung hinter dem Kaumagen, so daB 
diesel' mit dem Oesophagus durch den Mund, die restlichen Darmteile abel' durch 
den After herausgezogen werden. Bei alteren Hummern scheint aber der ganze 
Darmtrakt in einem Stiicke nach vorne durch",upassieren4 • Kurz vor der Hau
tung stehende Hummern oder Krebse, nicht aber Krabben, zeigen auf beiden 
Seiten des Kaumagens je ein weiBes Kalkkonkrement, das als "Krebsaugen" 
(engl. "crab's eyes") bekamlt ist (Abb. 17). 

Die friihere Ansicht, es handle sich um die Reserven zur Erhartung des 
neu sich bildenden Panzers, muBte aufgegeben werden, da diese "Gastrolithen" 
beim Hummer bloB 1/186 des notwendigen Panzerkalkes liefern konnten5 • Es 
erscheint wahrscheinlicher, daB sie gerade umgekehrt den aus dem alten Skelette 
absorbierten kohlensauren Kalk darstellen. Ob ihr Verschwinden nach del' Hau
tung auf dem Wege del' Excretion erfolgt oder doch von Ihnen im Resorptions
wege fiir den Korper Gebrauch gemacht wird, ist nicht entschieden. Die Krabben, 
denen die Gastrolithen fehlen, sollen weniger Kalk aus del' alten Schale re8orbieren. 
Die Kalksalze des neuen Panzers miissen durch Nahrungsaufnahme gedeckt 
werden, und diese erfolgt sehr bald nach gliicklich beendeter Hautung6 • Wah rend 
derselben ist Nahrungsaufnahme natiirlich unmoglich wegen des Zustandes del' 

1 SCHONBORN, Graf v.: Z. BioI. 57', 334 (1912). 
2 HERRICK: S. 84. Zitiert auf S. 29. 
:1 HERRICK: S.88. Zitiert auf S. 29. 4 HERRICK: S.87. Zitiert anf S.29. 
5 IRVINE: daselbst, S. 93. 6 HERRICK: S. 85. Zitiert auf S. 29. 
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Darmbekleidung. Die organischen Bestandteile der neuen Haut werden hin
gegen zwischen den Hautungen gebildet. Die Haut der Krebse besteht aus der 
Dermis mit Bindegewebe, BlutgefiiBen, Nerven, Pigmentzellen und Driisen, 
und der Epidermis, welche bloB eine Lage chitinabsondernder Zellen und den 
inkrustierenden Panzer besitzt. Diese Schale hat ihrerseits wiederum 4 Lagen: 
zuinnerst eine nicht calcifizierte , dann eine pigmentlose Kalkschichte, eine 
pigmentfiihrende und endlich die anscheinend strukturlose auBerste "Email"
schichte1 . Wahrend der Hautungsperiode wachsen die chitinigen Epithelzellen 
zu langen, sehr diinnen Stabchen aus und wandeill sich zu den neuen Schalen
schichten um2 • Zur Zeit der Hautung selbst besteht die Oberhaut demnach aus 
der auBeren alten Schale, der inneren Epidermis und der neuen weichen Schale. 
Zwischen alter und neuer Schale ist noch eine strukturlose Membran zu sehen, 
welche wohl die fiir die glatte Absolvierung der Hautung notwendige Gleit
schicht abgibt. An ihr sind noch die Abdriicke der einstmaligen Epidermiszellen 

Abb. 17. " Krebsauge", Gastrolith des Hummers. Oben links: von auGen; rechts: durchschnitten. Unten: dia
grammatischer Durchschnitt der Wand eines. hKutenden Hummers. G = Gastrolith; A = aIte Cuticula; 

N = neue Cuticula des Gastrolithensackes ; S = Gastr.-Sack.; M~ = Magenwandung. (Nach HERRICK.) 

zu sehen. Die Bindegewebszellen del' Dermis enthalten zu dieser Zeit ebenso wie 
das Blut und die Leber des Hummers Glykogentropfchen als organischen Bau
stoffS. 

Das Eintreten der Hautung hangt zwar mit dem organischen Wachstume 
enge zusammen und dient normalerweise der Ermoglichung einer Volumzunahme 
trotz der Starrheit des Panzers, der eben dabei abgeworfen wird. Abel' die alte 
Anschauung, daB es sich bei der Hautung um ein mechanisches Sprengen der zu 
klein gewordenen Haut handle, wobei das "ZugroBgewordensein" der organischen 
Masse also die treibende Ursache abgeben wiirde, laBt sich nicht halten4 • Die 
Hautung braucht gar nicht mit einer Massenzunahme verkniipft zu sein, ja im 
Hmlgerzustande und namentlich bei Verlusten von GliedmaBen zeigt sich das 
Gesamttier sogar verkleinert5 . Die Hautung ist der Ausdruck fiir die Absolvie
rung eines bestimmten Stadiums ohne Riicksicht auf die GroBe. Werden die 
Zellen der Cuticula durch Verletzung gereizt, so kann dies schon auslosende Ur-

1 HERRICK: S.77. Zitiert auf S.29. 2 VITZOU: daselbst, S.77. 
3 CLAUDE-BERNARD: Legons sur 1. phenom. de la vie 1879, 1I3. 
4 V g1. auch ftiT die Kerfe: SINGH-PRUTHI: Nature 1925, 938. 
[, PRZIBRAM, H.: Equilibrium of animal form. J. of expel'. Zoo!. 5, 259 (1907) . 
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sache werden, um die nachste Hautung rascher zu erreichen. Hierbei spielt es 
aber eine groBe Rolle, ob die verlorenen GliedmaBen Regeneration beginnen oder 
nicht. Nur in letzterem Falle trat Beschleunigung bei Versuchen am Hummer l , 

anderen Dekapoden2 , wie Alpheus und Cambarus2 , oder auch der Wasserassel, 
Asellus aqmlticus, ein. Beginnende Regeneration hingegen verzogert die Hautung 
bis uber die normale Zeit hinaus3 . Zur Erklarung dieses scheinbaren Wider
spruches kann die Benotigung von Aufbaustoff fur die Regenerate herangezogen 
werden, der anderen Bautatigkeit, wie es auch die Bildung eines neuen Panzers 
ist, solchen entzieht. Wegen der quantitativen Darstellung dieser Korrelation 
verweise ich auf fruhere Publikationen4 • Es laBt sich zeigen, daB das Regenerat 
zur Zeit der ersten Hautung unter sonst gleichen Bedingungen unabhangig von 
der zur Regeneration verwendeten Zeit dieselbe GroBe erreicht4,6. Eine quanti
tative Beziehung der GroBe zur Hautungsperiode ohne Rucksicht auf die zur 
Hautung verwendeten Zeit besteht aber auch beim Gesamttiere normalerweise: 
die Lange nach der Hautung zeigt gegenuber jener des vorhergehenden Stadiums 
einen bestimmten Zunahmequotienten ("BROOKES" Quotient5). Haufig bleibt 
dieser Quotient die ganze Entwicklung der Krebse hindurch sich gleich und 
nicht weit von 1,26, was gleich ist der dritten Wurzel aus 2. Da wir bei 
Hummer6 und FluBkrebs7 eine recht genaue Proportionalitat zwischen der dritten 
Wurzel ihres Gesamtgewichtes und der Lange, z. B. des Thorax, kennen, so heiBt 
dies, daB eine Hautung bei einer Verdoppelung der Masse eintritt. Der den Hau
tungen zugrunde liegende Vorgang kann also in der Verdoppelung entweder der 
Anzahl Zellen oder der organischen Masse ohne Rucksicht auf ihre Teilung in 
Zellen gelegen sein. Wie wir bei den Insekten horen werden, kommt beides vor. 

Mit zunehmendem Alter mancher Krebsarten nimmt der BROOKEssche 
Quotient ab, so auch beim Hummer. LaBt sich bei demselben gleichzeitig ein 
Voraneilen der ScherengroBe erkennen, so daB die Masse dennoch von Hautung 
zu Hautung noeh verdoppelt sein konnte, so gilt ein Gleiches nieht fUr die scheren
losen Wasserflohe. Bei diesen seheint es die Regel zu sein, daB mit Erreiehung 
der Gesehleehtsreife der BRooKEssehe Quotient sehr stark zu sinken beginnt8. 
Vermutlieh macht sieh ein Altern der imieren Gewebe bemerkbar, welche nieht 
mehr ihre Masse verdoppeln, wenn die Cuticula bereits ersetzt werden soIl. In 
dieser Beziehung seheinen also die Entomostraken weniger ursprungliehe Ver
haltnisse aufzuweisen als die Dekapoden, war ubrigens eine Parallele in der ge
ringen Regenerationsfahigkeit der Copepoden gegenuber anderen Krebsen findet. 

Gehen wir nun zur Hautung der Kerfe uber, so verhalten sieh die primitivsten 
"Apterogeneen" insofern ahnlich den meisten Krebstieren, als sie noeh uber die 
Gesehleehtsreife hinaus ihre Hautungen fortsetzen (und bei dieser Gelegenheit aueh 
noeh gegliederte Korperanhange zu regenerieren beginnen)9 • Die ubrigen In
sekten sehlieBen mit der letzten Hautung, auf welche erst die Gesehleehtsreife 
zu folgen pflegt, das Waehstum ab (und sind dann unfahig zur Regeneration 
der GliedmaBen)1°. Alle Formen mit unvollstandiger Verwandlung seheinen ahn-

1 EMMEL, V.: Report Comm. Fish. Rhode Island 36, 271 (1906). 
2 ZELENY, CR.: J. of exper. Zool. 2, 347 (1905). 
3 ZUELZER, M.: Arch. Entw.mechan. 25, 361 (1907). 
4 PRZIBRAM, H.: Z. Physiol. 18, H. 2, 25; 19, H. 2, 2 (1905). 
5 PRZIBRAM: Anw. e1. Mathern. Roux' Arch. 3 (1908) - Form und Forme!, Kap 8. 

Leipzig u. Wien: F. Deuticke 1922 - Tabulae biologicae 4 (1926). 
6 HERRICK: Zitiert auf S. 29. 
7 SOUBEIRAN, L.: C. r. Acad. Sci. Paris 60, 1249 (1865). 
8 F. \VERNER, der die Zahl 1,26 als "PRZIBRAMSche" Zahl bezeichnet. Literatur und 

Ziffern vgl. Tabulae biologicae 4, Entw.mechan. 
9 PRZIBRAM, H. U. J. WERBER: Arch. Entw.mechan. 23, 615 (1907). 

10 PRZIBRAM, H.: Arb. zool. lust. Wien XI, 163, (1898) - Exper. Zool. 2 (1909). 
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lich den Dekapoden Krebsen den PRZIBRAMschen Quotienten 1,26 fiir die Langen
zunahme und also die Verdoppelung der Masse von Hautung zu Hautung an
nahernd beizubehalten1 . Hingegen zeigt sich bei den Formen mit vollkommener 
Verwandlung eine Zusammenziehung mehrerer Hautungsstadien zu einem ein
zigen, indem die Massenzunahme Potenzen von 2, die Langenzunahme Potenzen 
von 1,26 parallel geht2. Diese Deutung erfahrt eine Stiitze darin, daB die Holo
metabolen oft nur sehr wenige Hautungen durchmachen und fiir die meist weiche, 
dehnbare Haut der Larven oder Raupen ein Abwurf der Cuticula selbst bei einer 
4-8fachen Massenzunahme noch nicht erforderlich erscheint. An einem be
sonders giinstigen Objekte, Sphodrom,wtis3, konnte nicht bloB die Gewichtsver
doppelung des ganzen Tieres sowie iter abgeworfenen Haut von Hautung zu 
Hautung durch alle Stadien hindurch festgestellt, sondern auch die Verdoppelung 
der Anzahl Epidermalkerne der ganzen Gottesanbeterin gezahlt werden4 • Hin
gegen nehmen die Ganglien nur abwechselnd in den Dimensionen zu, ein Ausfall 
an Masse, die durch iibergroBes Wachstum andererTeile, z. B. der Fliigel auf den 
letzten Stadien, kompensiert wird. Interessant ist ferner die Verdoppelung der 
GroBe der Augenfacetten, obzwar bei den Insekten jeder Facette nur 2-4 Zellen 
ohne Vermehrung wahrend des Wachstums entsprechen. Es ist also offenbar 
nicht einfach die synchrone Zweiteilung aller Zellen und deren Heranwachsen 
auf das alte MaB, welche die Verdoppelung von Hautung zu Hautung bestimmt, 
sondern ein noch tiefer liegendes Gesetz der organisierten Materie, vermutlich 
die uns in der tierischen Assimilation entgegentretende Fahigkeit zur Zubildung 
eines gleichen Teilchens' zu jedem bereits gebildeten5 • 

Der auBerliche Vorgang der Hautung bei den Insekten ist den Krebsen inso
fern ahnlich, als die Haut meist in einem einzigen, den Darmtrakt miteinschlie
Benden Stiicke ZUlli Abwurfe gelangt. Doch sehen nur bei manchen Formen, wie 
den obengenannten Fangheuschrecken und anderen mit unvollstandiger Ver
wandlung, die abgeworfenen Haute einem Abgusse der Trager ahnlich, weil bei 
den sehr weichhautigen Larven und Raupen die Haut zusammenschrumpft und 
die urspriingliche Gestalt nicht gut erkennen laBt. Insbesondere spielt hierbei 
noch der Mangel einer Befestigung an der Unterlage eine Rolle, den die mit langeren 
Beinen versehenen Larvalstadien der lnsekten mit unvollstandiger Metamorphose 
durch Ausstrecken und Anklammern aller Beine vornehmen. Die Gottesanbete
rinnen llld andere Heuschrecken hangen sich kopfabwarts an Gestrauch oder son
stigem Halt mit den zwei hinteren Beinpaaren an. Die Haut des Halsschildes 
platzt bis zum Kopfe der Lange nach, dann auch der Kopf zwischen den Augen, 
und unter pendelnden Bewegungen laBt sich das Tier aus der gebildeten Offnung 
wie herausfallen. Es ist zunachst V-formig gebogen, zieht Fiihler, Mundwerk
zeuge und Vorderbeine aus dem vorderen Hautteile heraus. Meist ruht es mit 
hangendem Vorderteile dann einige Zeit aus, ehe es mit den Vorderbeinen wieder 
sich befestigt und nun Hinterleib samt Hinterbeinen aus dem hinteren Haut
stucke allmahlich herauszieht. Es ist sichtlich eine groBe Anstrengung fUr die 
Heuschrecke, aIle diinnen Extremitaten unverletzt aus den engen Scheiden, 
welche die alte Haut bildet, herauszuzerren. Oft verungliicken die Insekten, 
wie iibrigens gelegentlich auch Krebse, bei dieser Manipulation, oder biiBen 
GliedmaBen ein (vgl. ds. Bd. S. 264, Abschn. Autotomie [GOETSCH] und Re
generation ds. Handb. Bd. 14 I [PRzIBRAM1). (Abb. 18 r.) 

1 WERNER, F.: Zitiert auf S. 32. 
2 PRZIBRAM, E.: Form u. Formel, Kap. 9. Leipzig u. Wien: F. Deuticke 1922. 
3 PRZIBRAM U. MEGUSAR: .Arch. Entw.mechan. 34, 680 (1912). 
4 SZTERN, H.: .Arch. Entw.mechan. 40, 429 (1914). 
5 PRZIBRAM, E.: Deus geometricans. Verh. zool.-bot. Ges. Wien 73, 147 (1923.). 
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Ungleich den Krebsen nehmen luftlebende Kerfe zur Ausreckung der Ge
stalt nach der Hautung kein Wasser auf. Selbst manche Un Wasser lebenden 
Larven und Nymphen, z. B. der Odonaten, nehmen in dem Verdauungstrakt 
vor jeder Hautung Luft ein1 . Die Nymphe der Libelle kriecht zur Hautung aus 
dem Wasser an einem Pflanzenstengel empor und bleibt kopfabwarts sitzen. 
Die aufgenommene Luft schwellt den Kropf an und der Druck desselben treibt 
das Blut gegen das Intagument, welches an einer schwachen Stelle am Nacken 
platzt. Kopf und Fliigel erhalten eJ:st durch das eingetriebene Blut die definitive 
Form und Entfaltung2 • Die erhartende und sich ausfarbende Libelle fliegt, ohne 
das Wasser auch nur beriihrt zu haben, davon. Bei den Feldheuschrecken findet 
sich eine Cervicalblase, welche sowohl bei dem Sprengen der Eihiille als auch 
vor jeder Hautung mit Blut gefiillt in Aktion tritt, um die iiber ihr liegende 

Abb. 18. "Cervicalampulle" bei Schistocerca peregrinum. Links oben: Sprenglmg des Eikapseldeckels durch 
vereinigte Anstrengung der Embryonen mittelst der Cervicalkapseln (0). iHitte: Kopf stark vergroJ3ert von 
Riickenansicht. Unten: Ausschliipfen aus erster Raut. Rechts: Schliipfen der Imago aus der Nymphenhaut. 

(Nach KUNOKEL D'RERCULAIS.) 

Stelle zu sprengen. Auch hier wird Luft vorher in den Kropf gepreBt und dann 
durch Muskelbewegung gequetsclft, so daB sie das Blut in die Cervicalampulle 
preBt (Abb.18c). 

Bei der Sprengung des Deckels der gemeinsamen Eihftlse von Staurorotus 
maroccanus wirken alle Exemplare der obersten Lage zusammen3 (s. Abb. 18 
links oben). Ein giinstiges Demonstrationsobjekt gibt unsere Feldgrille, Lio
gryllus compestris, abo Wird die Leibeswand einer sich hautenden Larve etwa 
in der zarten Verbindungshaut zwischen erstem und zweitem Abdominalsegment 
verletzt, so quillt der mit Luft prall gefiillte Kropf hervor, und die Hautung kann 
nicht weitergefiihrt werden4 (Abb. 19). 

1 MONNIER: C. r. Acad. Sci. Paris 74 (1872). 
2 JOUSSET DE BELLESME: Physiologie comparee. Recherches expo S. 1. digestion des 

Insectes. Paris 1876. 
3 KiiNCKEL D'HERCULAIS: C. r. Acad. Sci. Paris 110 - Ann. Soc. entoID. :France (6) 

10 (1890). 
4 REGEN, J.: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Mathem.naturwiss. Kl. 130, 21 (1922). 
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Wird der Eingang in den Oesophagus luftdicht abgesperrt, so kann eine 
eingeleitete Hautung ebenfalls nicht zu Ende gefiihrt werden. Von der groBen 
Kraft, mit der die Einpumpung der Luft in den Kropf vom Oesophagus her 
geschehen mag, gab ein Versuch Zeugnis, in welchem die knapp vor der Hautung 
stehende Grillenlarve, als die Mundwerkzeuge mit MethylenblaulOsung umgeben 
waren, um das Erscheinen diesesFarbstoffes im Oesophagus zu untersuchen, 
die Fliissigkeit mit solcher Gier einpumpte, daB der Kropf platzte. Hingegen 
spielen die Tracheen der Insekten bei den Hautungen keine besondere Rolle. 
Fiir ihre Funktion ware ihr Offnen und SchlieBen notwendig1, was wahrend der 
Hautung infolge des Mitgehens ihrer Auskleidung mit der AuBenhaut nicht gut 
zu erwarten ist, wie schon SWAMMERDAM2 wuBte. Sie funktionieren tatsachlich 
wahrend der Hautungen nicht, wie an Dasyhella obscura (Ceratopogonea)3 
beobachtet werden konnte. Nach jeder Hautung dringt erst wieder Luft aus 
dem Elute in sie ein, die bis dabin mit Fliissigkeit gefiillt sind. Bei der Kiichen-

Abb. 19 .• ,Kropf" uud "Rectalampulle". Liuks oben: Gryllus mit aufgepiatztem lufterfiiIItem Kropfe (Kr). 
(Nach REGEN.) Links unten: Peripianeta. Kropf vor und wahrend Hautung .• Anst,ichstelle, deren Verietzung 
Hiiutung verhindert. (Nach EIDMANN.) Rechts: Dytiseus-Larve mit Rectaiampulle (RA) vor und wahrend 

der Hautung. (Nach RUNGIUS.) 

scbabe, Periplaneta oriental is , reicht der zur Hautung aufgeblasene Kropf 
bis ins 5. oder 6. Abdominalsegment. Ein kleiner, seitlich der Mittellinie gemachter 
Einstich verhindert auch ohne Vorquellen derKropfblase die Hautung4 (Abb. 191.). 

Die Larven des Schwimmkafers, Dystiscus, welche nur sehr wenige Hau
tungen haben und daher von einer zur anderen stark anwachsen miissen, nehmen 
ebenso wie die Krebse nach dem Ausschliipfen Wasser auf5. Die Hautung wird 
nicht durch Luftaufnahme, sondern durch Wasseraufnahme in die Rectalampulle 
eingeleitet. Diese dehnt sich dabei bis in die Kopfnahe aus, und das in den Kopf 
verdrangte Blut fiihrt die Sprengung der Larvenhaut herbei6 (Abb. 19 r.). 

Bei den Insekten mit vollkommener Verwandlung verlaufen die Hautungen 
in verschiedener Weise: so sollen bei den in Zellen eingeschlossenen Larven der 
Hymenopteren, z. B. Bienen, die Haute durch ungleichformigen Druck ge-

l BUISSON, M. DE.: Bull. Acad. Med. Belg. (5) 10, 373 (1924). 
2 SCHWAMMERDAM, J.: Bijbel der natuure, of historie der Insecten. 2 Bde. 1737-1738. 
3 KElLIN, D.: Proc. Cambridge philos. Soc. I, 63 (1924). 
4 EIDMANN, H.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 102, 276 (1924). 
5 BLUNCK: Z. wiss. Zool. 3, (1914) - Zool. Anz. 5r, (1914). 
6 RUNGIUS: Z. Zool. 98, (1911) - Zool. Anz. 35 (1910). 

3* 
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sprengt in mehreren Fetzen die Kauwerkzeuge, Stigmen und After umgeben, 
dann aber doch gemeinsam mit der Cuticula der Tracheen und des Verdauungs
traktes nach auBen befOrdert werden 1. Beim Seidenspinner, Bom byx mori, 
wurde der Mechanismus der Hautung folgendermaBen beschrieben2 : die sich 
verdickende Cuticula widersetzt sich der Ausdehnung der Hypodermiszellen, 
welche sich in Falt.en aufstauen miissen. Durch eine Empfindung inneren Druckes 
gestort, hort die Raupe zu fressen auf und hebt Kopf und Brustsegmente in die 
Hohe, bloB mit den AfterfiiBen sich anheftend. Nun sammelt sich durch. seine 
Schwere eine Fliissigkeit im Abdomen an, welche den "Hautungsdriisen" oder 
Glandulae hypostigmaticae entstammt. Von diesen sind 15 Paare langs der 
Thorakal- und Abdominalsegmente verteilt. Jede Driise besteht aus einer ein
zelnen Zelle, die vor jeder Hautung eine Verastelung des Kernes, Kernanfiillung 
mit lichtbrechenden, farbbaren Kornchen und Vakuolisierung des Zelleibes auf
weist. Durch einen Kanal entleert die Driise kurz vor der Hautung den fliissigen 
Inhalt zwischen die alte und die neugebildete Cuticula3 , wahrscheinlich in eine 
protoplasmatische Zwischenschichte, die dadurch teilweise aufge16st, namlich 
ihrer geformten Bestandteile beraubt wird. Diese ganze Vorrichtung macht es 
einerseits den Haaren und sonstigen Bewehrungen der neuen Cuticula moglich, 
sich unter der alten zu erheben, andererseits dient sie als Trennungs- oder Gleit
zone zum Abheben der alten Cuticula4 • Infolge des Absinkens der Fliissigkeit 
gegen das Abdomen vertrocknet die Kopfhaut, wird sprode und gibt als Locus 
minoris resistentiae nacho Aber sogleich zieht sich der Kopf gegen den Prothorax 
zuriick und verschlieBt dlis gebildete Loch, wodurch der Austritt der Hautungs
fliissigkeit verhindert wird. Erst nach volliger Ab16sung der alten Haut verlaBt 
die Raupe ihre alte Hiille. Der zuriickgezogene, aufgeschwollene Kopf wird als 
"Kopfblase" bezeichnet. Es ware wohl erneuter Untersuchung wert, ob nicht 
auch hier vorherige Luftaufnahme in den Magen statthat, und erst von da aus 
der Druck auf die Kopfblase behufs ZerreiBung der Kopfhaut ausgeiibt wird. 
Besonderen Schutz bediirfen die aus dem letzten Raupenstadium durch eine 
Hautung hervorgehenden Ruhestadien oder Puppen, konnen sie doch nicht durch 
Flucht sich ihren Feinden entziehen. Vielfach sind daher die Puppen besonders 
hart, was insbesondere bei den Lepidopteren gegeniiber den weichen Raupen 
auffallt. Manche Dipteren benutzen die abzuwerfende letzte Raupenhaut als 
harte Schale. Zur Sprengung dieser "Tonnchen" brauchen dann beim Aus
schliipfen die Fliegen besonderer Mechanismen: eine halbkreis- oder hufeisen
fOrmige Querfurche, die "Bogennaht" liegt dicht iiber der Fiihlerwurzel. Beim 
Ausschliipfen der Fliege quillt hier die weichhautige Stirnblase hervor, welche 
einen Deckel der Tonne absprengt. Die Betatigung der Stirnblase erfolgt ebenso 
wie bei den genannten Heuschrecken durch Einpumpen von Luft in den Magen 
der Fliege, Anspannen der segmentalen Muskulatur und dadurch Antreiben des 
BIutes gegen die Stirnblase5 . Uber das Spinnen eigener Kokons fiir die Puppe 
werden wir erst beim Gehause- und, Wohnbau (S.75) sprechen. 

Nach dem bisher Gesagten konnte es scheinen, als ob fiir jede Hautung bloB 
innere Zustande des Tieres, nicht aber auch auBere Faktoren eine ausschlag
gebende Rolle spielen mochten. Vor solcher Verallgemeinerung miissen wenigstens 
die Verhaltnisse beim Ausschliipfen der Schmetterlinge aus ihren Puppen zuriick-

1 HENNEGUY: Les Insectes, S.498. Paris: Masson 1904 (ohne Lit.) 
2 HENNEGUY: S.499. Zitiert nach VERSON 1893. 
3 VERSON U. BISSON: 1891. 
4 PANTEL: Thrixion; Tach.; La Cellule 15 (1898). 
5 ENDERLEIN, G.: Diptera, in Brohmers Fauna von Deutschland, S. 265. Leipzig: 

QueUe & Meyer 1920. 
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halten. Hier konnte durch Beobachtung im Freien und eigens angestellte Ex
perimente mit Veranderung des Atmospharendruckes nachgewiesen werden, daB 
fUr den Moment der Abheblmg der "Kopfmaske", welche den Schmetterling seine 
Hulle verlassen laBt, eine wenn auch geringfiigige Senkung des auBeren Luft
druckes notwendig istl (Abb.20). Hierbei handelt es sich offenbar um eine ganz 
direkte mechanische Druckwirkung, denn die relative Verschiedenheit des inneren 
und auBeren Druckes kann auch durch Temperaturerhohung erreicht werden und 
hat dann denselben Effekt der Beschleunigung des Ausschlupfens wie der niedere 
Luftdruck. Die Schmetterlingspuppe, welche zur Sprengung ihres Gefangnisses 
in den Magen Luft nicht aufzunehmen vermag, macht also von den uber kurz 
oder lang eintretenden Schwankungen des Wetters Gebrauch2 • Zudem besitzt 
sie in der periodischen Umkehr 
des Herzschlages ein Mittel, 
Druckerhohung von innen 
gegen die "Maske" wirken zu 
lassen (Colias3). Aber in einer 
anderen Beziehung spielt die 
Luftaufnahme beim Schlupfen 
eine groBe Rolle, namlich ffir 
die Entfaltung der Flugel, die 
bei diesen Insekten, nament
lich den Tagfaltern, aus ganz 
unverhaltnismaBig kleinen Ge
bilden sich rasch zu betracht
licher GroBe entfalten. Zum 
Studium dieser Entfaltung 
empfiehlt es sich, z. B. Vanes

Abb. 20. "Puppenmaske", deren Abhebung es dem Schmetter
linge ermiiglicht, auszuschliipfen. Links: Puppe des Tagpfauen
auges, Vauesse 10, mit abgeljobeuer Maske. (Orgiual, PRZIBR.HI.) 
Mitte: Dieselbe, von oben, mit. der dorsalen Thoraxsprengung 
(ebenso). Rechts: 1ntakte Puppe von linker Seite gesehen (ebenso). 

sen auf verschiedenen Stadien mit Cyankalium (Totungsglas) zu toten und die 
in der Ausspannung der Flugel gemachten Fortschritte zu vergleichen. Es zeigt 
sich, daB der Apikalwinkel des Vorderflugels sich v€lrgroBert, der Innenwinkel 
verkleinert. 2 Minuten nach dem Ausschlupfen werden die Erhebungen sicht
bar, welche die beiden Flugelmembranen voneinander abheben, indem Flussig
keit (Lymphe) in unregelmaBiger Weise vordringt4. Jetzt nimmt del' Schmetter
ling durch die Tracheen Luft auf, die in die Flugeladern weitergepumpt wird, die 
nichts anderes als Verastelungen der Tracheenstamme darstellen. Diese ein
dringende Luft ist es, welche die flache Anspannung der Flugel durch AnfUllung 
des ganzen Flugeluetzes bewirkt, das ein Trajektoriensystem darstellt. Zur 
Messung der Winkel hat man sich einer der Krystallwinkelmessung ahnlichen 
goniometrischen Methode bedient5 , doch liegt eine Bearbeitung der technischen 
Festigkeitsverhaltnisse noch nicht vor. Schadigt man die ausschlupfende Puppe 
durch Uberschlagen elektrischer Funken, so laBt sich zeigen, wie die an den 
Flugelscheiden und Flugelanlagen hervorgerufenen punktformigen Verbrennungen 
sich bei der Flugelentfaltung ebensooftmal vergroBern wie die ganze Flugelflache, 
bei den Vanessen aufs 8-10fache6 • 

Muskelbewegungen konnen bei der Entfaltung der Flugel nur ganz am 
Anfange eine gewisse Rolle (zur Lymph- und Lufteinpumpung?) spielen; denn 

1 PIOTET, A.: Archives sc. phys. et natur. 44, 413 (1917). 
2 PIOTET, A.: Bull. lnst. nat. Genevois 48, 459 (1918) (auch Bull. Soc. expo Geneve 

4, 67). 
3 GEROULD, J. H.: Anat. Rec. 29, 90 (1924). 
4 PIOTET, A.: Arch. Sc. phys. et nat. (4) no 17. fevr. (1898). 
5 WEISS, P.: Arch. Entw.mechan. 104, 409 (1925). 
6 PIOTET, A.: Arch. Sc. phys. et nat. (4) 110 2. fevr. (1899). 
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sobald die Lymphe einstromt, werden die Flugel schlapp und konnen erst wieder 
bewegt werden, wenn sie nach beendigter Ausspannung wieder fest und trocken 
geworden sind1 . Bei Einstechen von Nadeln quellen auf fruhen Entfaltungs
stadien Lymphtropfen aus, spateI' , an den ganz entwickelten Flugeln, nicht 
mehr. Durch Aufwecken des Schmetterlings mittels einer Kerze odeI' leichten 
Anstich des Abdomens wird ein vorzeitiges Schlupfen herbeigefUhrt. Bei Nacht
faltern, z. B. Lasiocampa quercifolia, konnen die Puppenhullen selbst mehrere 
Tage VOl' del' normalen Schlupfzeit abgenommen werden, ohne daB die Schmetter
linge zugrunde gehen. Je weiter clie Zeit del' Operation von del' normalen Schlupf
zeit abgelegen ist, urn so weniger entfalten sich die Flugel. Dies gibt ebenfalls 
ein Mittel zur Beobachtung del' Entfaltungsstadien ab. Sobald del' Thorax bei 
kunstlicher Abnahme del' Puppenhulle mit del' auBeren Luft in Beruhrung tritt, 
wacht del' Spinner auf, schlagt einige Male mit den Flugelstummeln, schlaft abel', 
sobald er ganz die noch anhaftenden Teile del' Puppenhulle abgestreift hat, 
wieder bis zu seiner normalen Ausschlupfzeit ein2 • CUbeI' den Schlaf del' Insekten 
als Schutzmittel vgl. ds. Handb. Bd. 17, HOFFMANN.) 

Gehen wir von den Wirbellosen zu Hautungserscheinungen bei den Wirbel
tieren uber, so ist zunachst bei den Fischen Erneuerung des Schuppenkleides3, 
abel' nicht gleichzeitiger Abwurf del' gesamten Bedeckung bekannt. Die Lurche 
odeI' Amphibien und Kriechtiere odeI' Reptilien haben echte, periodische Hau~ 
tungen, bei welchen abel' im Gegensatze zu den Insekten und vie1en Krebstieren 
nicht eine Erneuerung des ganzen Tierkorpers erfolgt, sondern nul' del' Epidermis 
und auch da vielleicht bloB del' oberflachlichen Schichte. Die Wachstumsquo
tienten von Hautung zu Hautung stellen daher nicht eine Verdoppelung des 
Vol urns dar; e bensowenig eine Langenzunahme in del' dri tten Wurzel a us dicRer 
Zahl. Die bis jetzt festgestellten Werte sind fUr den Wassermolch Diemycty1us 
viridescens 1,078-1,0894 und die junge Ringelnatter5 , Tropidonotus natrix, 
nahe ubereinstimmend, namlich 1,045-1,121. Ebensowenig wie bei den Hau
tungsperioden del' Wirbellosen sind abel' bestimmte Wachstumszunahmen odeI' 
solche uberhaupt zur Aus16sung von Hautungen notwendig. So konnen bei 
ganz1ich hungernden und also auch nicht an Masse zunehmenden Tritonen dic 
Hautungen gegenuber normalen, gefUtterten Kontrolltieren sogar beschleunigt 
sein. Es laBt sich in Einklang mit jenen Anschauungen bringen, die eine fort
dauernde Zunahme schwer16slicher Bestandteile mit dem Alter, "Hysteresis" 6, 

annehmen. Wird durch das Hungern ein Abbau del' leicht16slichen herbeigefUhrt, 
so wird fruher jenes Verhaltnis an sehwerloslieher, verhornter Substanz in den 
Oberhautzellen zu den leieht16slichen erreicht, das den AnstoB zur Abscheidung 
del' Keratinschicht liefert. In del' Tat wird bei del' Hautung del' Amphibien die 
sog. "Hautungsschicht" abgeworfen, welche aus del' Cuticula und del' einfachen 
Lage des Stratum corneum del' Epidermis besteht. An ihre Stelle tritt die oberste 
Zellschicht des Stratum germinativum, welche schon fruher begonnen hat zu 
verhornen. Das Keratin erscheint vorerst in Form von Kornern (Keratohyalin), 
welche die oberflachlichen Zellen fUllen, spateI' zusammenflieBen und clic ganze 
Zelle wie imbibieren (Eleidin), endlich eine feste Masse bilden (Pareleidin). Von 
del' Oberflache hebt sich eine dunne, vollstandig keratinisierte Cuticula abo Bei 
jungen Larven, deren Oberhaut nicht verhornt ist, konnen Hautungen durch 

1 PICTET, A.: Arch. Sc. phys. et nat. (4) no, 2. mars (1898). 
2 PICTET, A.: Ebenda 3. dec. (1896). 
3 BAUDELOT, F.: Ann. des Sci. natnr. 1, 339 (1867) - C. r. Acad. Sci. Paris 65, 247 (1867). 
4 SPRINGER, A.: J. of. expel'. Zoo1. 6, 1 (1909). 
5 PRZIBRAM, H.: Anat. H. 51, 549 (1919). 
6 RUZICKA, V.: Arch. Entw.mechan. 42, 671 (1917). 
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Hunger nicht herbeigefiihrt werden l . Operative Eingriffe beschleunigen die 
Hautung bei Lurchen2 , ja es erfolgen nach Amputationen oft mehrere Hautungen 
rasch aufeinander. Vielleicht ist diese Erscheinung mit einer 1nanspruchnahme 
der verfiigbaren leichtlOslichen Plasmastoffe zu Zwecken der Regenerate in 
gleichem Sinne wie die Hungerwirkung zu deuten. Uber besondere Mechanismen 
zur HautzerreiBung und Abstreifung scheint nichts bekannt zu sein. Die Haut 
pflegt sich an den VordergliedmaBen zu stauen und diese werden zur Entledigung, 
aktiv herangezogen. Bei den Amphibien zerreiBt die sehr diinne Haut leicht 
bei oder schon vor dem Abstreifen, so daB nicht immer eine ganze Haut zu 
finden ist. Die ungemein zarte, durchsichtige Beschaffenheit derselben bei der 
Larve des Feuersalamanders, Salamanara maculosa, hat zu der weit verbreiteten 
Ansicht gefiihrt, diesel be haute iiberhaupt nicht. Die Eidechsen und Schlangen 
werfen das Hautkleid in 1-2 Stiicken ab, "Natterhemd". Unter der alten Horn· 
schicht, welche mit der ge· 
zackten Epitrichialschicht 
abgeworfen wird, liegt vor 
der Hautung schon die neue 
gebildet. 1hre Entstehung 
erfolgt ebenso wie die erste 
Ausbildung am Embryo 
(Abb.21). 

Es folgen von der Ober· 
flache gegen die Tiefe zu: 
Epitrichialschicht, Korner· 
schicht, Zellen des Rete Mal· 
pighi3 • Die Echsen und 
Schlangen ziehen sich einige 
Zeit vor jeder Hautung in 
Verstecke zuriick, horen zu 
fressen auf und bewegen sich 
nur wenig. Das Auge eJ'"· 

Abb.21. "Natterhemd", in einem abgeworfene Oberhaut der jungen 
Ringelnatter, Tropidonotus natrix (Orig. PRZIBRAM). Dariiber 
Schichten der Hant frisch geschliipfter Nattern. EA = Epitrichial· 
schicht der alten, EN der lIenen Epidermis, K = Korncrschicht, 

8 = Schleimschicht. (Nach HOFFMANN.) 

scheint wegen del' Abhebung der alten Haut triibe. Wie namentlich bei den fuB
losen Schlangen die Abstreifung erfolgt und inwiefern auch innere Organe an del' 
Hautung teilnehmen, scheint nicht besonders untersucht worden zu sein. 

. Bei Saugetieren und Vogeln kommt normalerweise eine gleichzeitige Ab· 
stoBung der auBeren, verhornten Hautpartien wohl nirgends vor. Haarwechsel 
und Mauser sind aber bis zu einem gewissen Grade der Hautung der Reptilien 
vergleichbar, da es sich ja auch wie bei diesen urn periodische Erneuerung del' 
besonderen Bekleidung handelt. Bei vielen, kalte Gegenden bewohnenden Sau· 
gern steht del' Haarwechsel zur Temperatur del' Jahreszeiten in besonderer Be· 
ziehung. Fiir den Winter wirel ein dichteres Kleid angelegt, als im Friihjahr fiir 
die heiBe Jahreszeit4 . Das WalroB, Trichechus marinus, ist aber eine Ausnahme, 
da es gerade fiir die Hochsommerzeit ein Haarkleid anlegt, wahrend es dasselbe 
bald im Herbste verliert. Das stimmt damit iiberein, daB es bloB im Sommer aufs 
Land geht, urn seine Jungen zu saugen, den Winter iiber im Wasser bleibt, das 
ihm gleichformige Temperatur sichert5 . 

1 RUZICKA, V.: S. 703. Zitiert auf S. 38. 
2 MUFTHJ, E.: Arch. Entw.mechan. 25, 235 (1907). 
3 HOFFMANN, C. K.: Bronns Kl. u. Ordn. 6, (3) 1415 (1885). 
4 LOMULLER, L.: Contrib. a l' etude de la struct. histol. d. Poils et Fourrures, lnaug.· Doct.· 

Diss.Nancy: lmpr. Berger·Levault 1924. 
5 SOKOLOWSKY: Sitzgsber. Ges. naturforsch. Freunde Berl. 1908. 
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2 b. Giftsekrete. 
Bedienen sich manche Tiere zu ihrem besonderen Schutze auBer del' Be

deckung ihres lebenden Karpel's noch abgeschiedener Cysten odeI' alter, er
harteter Haute, wie die Tonnenpuppen, so benutzen wieder andere Absonderungen 
ihrer Oberflachen, um sich Feinde yom Leibe zu halten odeI' auch kleinere Beute
tiere zu betauben. Wir wollen vorderhand nur den Mechanismus jener Giftab
sonderung besprechen, die nicht mit eigenen Waffen verkniipft ist, und letztere 
erst jeweils bei den verschiedenen Waffenkategorien nachholen (Abschnitte b 
dieses Beitrages). Die chemischeZusammensetzung del' tierischen Gifte ist anders
wo nachzusehen (vgl. ds. Handb. ds. Bd. S. '102, FLURY). Die Trichine enthalt ein 
Gift unbekannter Natur, das bei Auflasung del' Kapsel durch die Verdauungssafte 
des Wirtes diesen schwer schadigt. Vielleicht ist andererseits schon die Bildung 
del' Kapsel bei del' Encystierung des Trichinenembryos del' reizenden Wirkung 
desselben Giftes auf die Muskeln des friiheren Wirtes zuriickzufiihren1 . Austra
lische Seewalzen, Holothurien, sondern zur Verteidigungeine stark reizende 
Fliissigkeit aus2 • Die Driisenzellen del' Tentakelpapillen von Haarsternen, Ante
don und Pentacrinus, sondern auf Beriihren ihrer Sinneshaare durch kleine 
Beutetiere, z. B. Copepoden, ein betaubendes klebriges Sekret aus. Die an del' 
Flucht gehinderten Tierchen werden vermittels des Wimperepithels del' Ambula
kralfurchen del' Mundaffnung zugetrieben3 • Zwischen den iibrigen Epithelzellen 
mancher Seesterne sind Giftdriisenzellen verstreut, welche del' Abwehr anderer 
Tiere dienen sollen4 • (fiber die Giftzangen del' Seeigel und anderer Echinodermen 
vgl. S. 44.) Die Schnecke Murex soIl das Purpurin, welches ein nervenlahmendes 
Gift ist, zur Betaubung del' Austern verwenden, welche ihre Schalen affnen miissen 

F 

Abb.22. "Giftdriisen" ohne Verwundungsapparat. Links: Purpurdriise (p) 
der Purpura lapillus. (Nach LACAZE-DuTHIERS). Mitte: Einzeine K6rper
druse der Myriapoden mit For. repugn. (F) der Fontaria. (N ach M. WEBER). 

Rechts: Giftdrusen des Triton. (Nach NrCOGLU-HEIDENHAIN.) 

und den Weichkarper 
del' Raubschnecke preis
geben. Das Purpurin ist 
als Chromogen des Pur
purs interessant, del' 
daraus unter del' Ein
wirkung eines Enzymes, 
"Purpurase", bei SOl1-
nenlicht entsteht,5. Die 
"Purpurdriise" liegt als 
weiBiches Bandchen an 
del' hintern, untern Fla
che del' Kiemenhahle, als 
eine verdickte Strecke 

des Epithels ohne eigenen Ausfiihrungsgang6 , abel' mit Flimmerwimpern an den 
Zellen7 • MancheTausendfii13er (Myriapoda chilognatha) tragen Iangs del' Karper
seiten zwei Reihen "Foramina repugnatoria"8 als Ausmiindung von sackfar
migen Driisen. Diese bestehen aus einer Lage platter Epithelzellen, welche spar
lich lichtbrechende Sekretgranulae enthalten (Abb. 221.). 

1 FREDERICQ, L.: In Wintersteins Halldb. d. vergI. PhysioI. II 2, 32 (1910). 
2 SEVILE-KENT: The great Barrier-Reef of Australia. S. 293. London 1893. 
3 REICHENSPERGER: ZooI. Anz. 33, 263 (1908). 
4 CUENOT: Archives de ZooI. (2) 5, 25 (1887). 
5 DUBOIS: C r. Soc. BioI. Paris 54, 657 (1902) - Zahlreiche weitere Arbeitell vgl. in 

Anm.1. 
6 DE LACAzE-DuTillERs: Ann. des Sci. llatnr. (4) 12 (1859) - Archives de Zool. (3) 4, 

471 (1896). 
7 LATELLIER: Archives de Zool. (2) 8, 361 (1890); (3) 10, XXXIII (1902). 
B WEBER, M.: Arch. mikrosk. Anat. 21, 468 (1882). 
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Das Drusenepithelliegt zwischen chitinosen Hauten, Tunica propria und in
tima. Der retortenformige Ausfuhrungsgang ist im Anfangsteile mit einem 
zirkularen Muskelzuge umgeben, einer Art "Sphincter". Die nahere Entleerungs
art scheint aber nicht bekannt zu sein. Uber die Verwendung von Gift bei In
sekten, das an verschiedenen Korperstellen austritt, wird gelegentlich der Ab
wehrstellungen (s. S. 98) zu sprechen sein, so daB wir uns gleich den Wirbel
tieren zuwenden. Uber eine Schutz- oder Angriffsfunktion des giftigen Haut
sekretes der FluB- und Meerneunaugen, Petromyzon fluviatilis 1 und P. marinus 2, 

scheint ebensowen~g wie iiber die Abscheidungsart desselben etwas gearbeitet 
worden zu sein. (Uber Giftstacheln bei Fischen vgl. unten S.71.) Feuer- und 
Alpensalamander, Salamandra maculosa und S. atra, tragen langs des Riickens 
spezifische Giftdrusen, welche nicht wie die Schleimdrusen durch direkte mecha
nische, thermische oder chemische Reize zur Sekretion anzuregen sind, wohl aber 
durch Reizung der Lobi optici, des Bulbus, Ruckenmarkes und der besonderen 
Nerven, welche zu den Drusen fUhren3 • Diese kann auch reflektorisch durch 
Reizung der Haut mittels salpetriger Saure, Chloroform oder Ammoniak her
vorgerufen werden. Die Salamandergifte, Alkaloide, , wirken als Krampfgifte. 
Obzwar die Feuersalamander von den meisten Tieren gemieden werden, so 1st es 
nicht klar, welche Rolle ein Krampfgift dabei spielen soUte, auBer man nimmt 
eine erbliche Abscheu (wie gegen Schlangen) an, Die Giitwirkung ist auch dem 
Riesensalamander, Sieboldia4 maxima, in ahnlicher Weise eigen. Die AusstoBung 
der Sekrete geschieht bei allen Amphibien, also auch den Molchen und Kroten, 
durch Kontraktion der musku16sen Umgebung der Giftdrusen (Abb. 22 r,). Die 
Schleimzellen werden zu Giftzellen durch GroBenzunahme und Sekretkorperchen, 
die schlieBlich den ganzen Drusenhohlraum erfullen. Das Sekret wird durch 
einen dunnen AusfUhrungsgang entleert, Uber die Funktion der Giftdrusen bei 
Wassermolchen und Kroten ist nur wenig5 und nicht uber das bei Salamandra 
hinausgehende bekannt. Dem Menschen werden besonders Triton alpestris und 
Bombinator igneus durch die NieBen und Kopfweh aus16sende Sekretabsonderung 
lastig, sobald mit ihnen manipuliert wird. Beim Alpestris konnte Sekretion der 
Giftdrusen durch elektrische Reizung hervorgerufen werden6 • 0 b die mit be
sonders starker Giftabsonderung begabten Arten dadurch in der freien Natur 
einen besonderen Schutz genieBen, scheint noch nicht genugend untersucht zu 
sein. Uber das betaubende Sekret des zu den Saugern gehorigen Stinktieres vgl. 
unten S. 97 und 102, FLURY. 

3 a. Putzorgane. 
Schutz VOl' del' Verunreinigung mit ihren bosen Folgen, der Behinderung 

von Empfindung und Bewegung, der Infektion und Einwanderung von Para
siten, das ist vielleicht fUr die meisten Tiere wichtiger als besondere Schutz panzer 
oder Waffen gegen groBere Feinde, Wer Tiere sorgfaltig beobachtet, der wird 
fast iiberall Putz- und Scheuerbewegungen finden, welche zum Abstreifen von 
Schmutzpartikeln dienen sollen. Besonders sorgfaltig reinigen die GliederfUBer 
ihre Anhange, aber auch schon bei den Stachelhautern finden wir eigene Putz
vorrichtungen, z. B. bei den Spatangiden die auf den peripetalen Fasciolen sitzen
den kleinen borstenformigen Stachelchen, welche die Phyllodien von Schmutz 

1 PROCHOROW: Jber. Pharmaz. 84, 1187 (1883). 
2 CAVAZZINI: Arch. di BioL 18, 182 (1893), 
3 PHISALIX u. CONTEJEAN: Mem. Soc. BioL Paris 119, 434 (1891). 
4 PHISALIX: C. r. Soc. BioL Paris 49, 723 (1897), 
5 FREDERICQ, L.: S. 184. Zitiert auf S. 40. 
6 VOLLMER: Arch. mikrosk. Anat. 42, 405 (1893). 
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frei halten und in ihrer eigenen Umgebung sammeln l . Die Pedicellarien vieler 
Stachelliauter, kleine Putzscheren, sind gleichzeitig zur Ergreifung kleiner Tiere 
geeignet und oft mit Giftdriisen in Verbindung, werden demgemaB erst in unserem 
b-Abschnitte behandelt. Bei den Krebsen, unter denen giftige Arten iiberhaupt 
nicht bekannt sind, sind Ofters eigene Putzscheren ausgebildet. Bei Leander
(Palaemon-)-Arten2 sitzt das kleine Scherenpaar auf langen, sehr beweglichen 
Stielen. Mit denselben kann es an aIle· maglichen Teile des Karpers gelangen, 
Schmutz entfernen, Wunden abwischen (Abb. 23 r.). 

Die Putzscheren, welche an ihren AuBenkanten mit einigen Gruppen starrer 
Borsten versehen sind (A b b. 231. ), werden auch in geschlossenem Z ustande ben utzt, 
indem sie wie Biirsten fungieren. So putzen diese Krebschen nicht nur die auBeren 
Anhange und aIle Spalten des Karpers, sondern alich die inneren Mundwerkzeuge 

-~----

A bb. 23 . " Plltzschcreu". Leauder xiphias heim Putzen der Abdominalbeiue. Links oben: Putzschere stiir
ker vergriiJ.lert, von der Seite. (Nach DOFLInN.) 

und die einzehlen Kiemenblatter, wie sich infolge der Durchsichtigkeit des iiber
lagernden Panzers von auBen wahrnehmen liWt. Die Insekten mit kauenden 
Mundwerkzeugen benutzen namentlich diese , urn eine GliedmaBe nach del' 
anderen durchzuziehen und ,Yenigstens an der fUr Empfindung notwendigen 
Fiihlerspitze und den zum Anhaften wichtigen FuBenden kein Staub chen zu 
lassen. Bei der Ameise befindet sich hierzu an den Beinen ein eigener "tibio
tarsaler" Putzapparat3 . (Abb.24). Die Fliegen wicderum putzen Kopf, Hinter
leib und Fliigel mit den Beinen, die auch durch gegenseitiges Reiben vom Schmutze 
befreit werden. Bei manchen Tagfaltern, z. B. den Vanessen, ist das vordere 
Beinpaar zu einer weichen, klauenlosen Biirste umgewandelt. Wedel' des sen 
Funktion noch der Reflexapparat fUr die Betatigung der Putzfunktion bei 
anderen Hexapoden scheint gut analysiert worden zu sein. Bei den niederen 
Wirbeltieren sind besondere Putzorgane nicht vorhanden. Die schleimigen 
Karperabsonderungen entfernen mit ihrem Abgange zugleich den Schmutz, 

1 LANG: Lehrbuch d. vergl. Anat. Echinod. S.982. Jena: Gustav Fischer 1894. 
2 DOFLEIN, F.: Festschr. 60. Geburtstag R. HERTWIG. S. 66. Jena: Gustav Fischer 1910. 
3 ESCHERISCH: Die Ameise, S.124. 1906. 
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ebenso die Hiilitungen. Die meisten VogeF sind im Besitze einer eigenen Druse, 
der "Burzeldruse", aus der sie mit dem Schnabel eine olige Schmiere entnehmen 
und das Gefieder damit reinigen und glatten. Sie liegt uber den untersten 
Schwanzwirbeln im Fettgewebe der Haut zu beiden Seiten der Mittellinie, aus 
zwei Lappen zusammengesetzt, die in einen gemeinsamen Sammelbehalter mun
den. Dieser mundet durch einen Ausfiihrungsgang in eine Hautwarze, welche mit 
einem Federbuschei versehen ist. Wird die Biirzeldruse an Enten exstirpiert, 
so brauchen die Vogel, ins Wasser getaucht, nachher langere Zeit als normale, um 
das Gefieder vom Wasser zu befreien2 . 1m ubrigen ruft aber die Exstirpation 
weder bei Enten noch anderen Vogeln Unordnung des Gefieders oder Krank
heit hervor3 • 

Burzeldrusensekret kann durch Anderullg der Nahrung derart verandert 
werden, daB zugefiihrte Fette besonderer Art, z. B. Sesamol, darin auftauchen4 • 

T8 

Abb.24. "Plltzapparat" der Ameisen. Obell: Tibiotarsaler PlItzapparat von Myrrnica rubra. TA = tarsaler 
Haarkarnm, TB = tibialer Sporn. (Nach JANET). Unten: Putzstelillngen der AmeisCH. (Nach MCCOOK.) 

Bel den Saugetieren werden die zahlreichen Schmierdrusen, Talgdrusen US£.5 

nicht aktiv vom Tiere verwendet. Zur Reinigung verwenden die Sauger haupt
sachlich die Zunge, welche reichlich mit Speichel versorgt als Wachsapparat 
fungiert . Bei der Katze, der Meisterin der Putzkunst, besonders rauh, also auch 
zum Scheuern praktisch, wird die Zunge zudem verwendet, um Beine feucht 
zu machen, welche dann auch die nicht direkt derselben erreichbaren Korperteile, 
z. B. Oberkopf, reinigen. Der Hund, welcher glatte Zunge hat, bedient sich der 
Zahne zur Fellscheuerung. Die Extremitaten oder deren Krallen werden von den 
Saugern zwar zum Kratzen auf Juckreiz, z. B. von Parasiten hin, verwendet, 
aber weniger zum Reinigen. Selbst der Mfe entfernt die (gewohnlich an anderen) 
aufgesuchten Parasiten nicht mit den krauenden Handen, sondern nimmt sie 
mit den Lippen auf und verzehrt sie sogleich. KOEHLER berichtet in seinen 
Anthropoidenstudien6 , daB Schimpansen sich vor einer Beschmutzung der Hande 
- --- --- -

1 NITZSCH: System cler Pterylographie, Kap. VIII. Halle 1840. 
2 JOSEPH, M.: Arch. f. Physiol. 1891, 86. 
3 PARIS: Bull. Soc. zool. France 31, 101 (1906). 
4 ROHMANN u. PLATO: Hofm. Beitr. Physiol. 5, 110 (1904). 

Vgl. L. FREDERICQ: S.234. Zitiert auf S. 40. 
6 KOEHLER: Abh. Berl. Akacl. 1917. 
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in acht nehmen, aber gar nicht vor einer Aufnahme von Jauche mittels Lippen 
oder Zunge zuruckschrecken. Die Reinigung durch Mundwerkzeuge ist ihnen 
eben noch das Naturliche. Erst beim Menschen wurde mit dieser Sitte gebrochen 
und durch das Handewaschen, welches schon durch religiose Sanktion bei ver
schiedenen Volkern des Altertums angeordnet wurde, ein relativer Schutz gegen 
Infektion des Darmes durch den Mund erreicht. 

3 b. Greif- und Bi.Bwaffen. 
Da ofters dieselben V orrichtunge~ bei den Tieren zum Ergreifen sowie zur 

Zerkleinerung der Beute dienen, wollen wir Greif- und BiBwaffen in einem be
sprechen. Bestehen diese Waffen aus mindestens zwei Teilen, welche zur Aus
ubung der Funktion gegeneinander bewegt werden mussen, so haben wir Zangen 
oder Scheren vor uns, wenn hingegen bloB eine Schneide- oder Schneideflache mit 
unbeweglichen Schneiden vorhanden ist, Messer oder Feilen. Die Zangen unter
scheiden sich von den Scheren durch das AufschlieBen oder Ineinandergreifen 
von Zahnen ohne Freiheit des Aneinander.vorbeigleitens der Schneiden. Unter 
den Zangen konnen wir jedoch abermals zwei Kategorien trennen: die Greif
zangen, welche bloB zum Offnen und SchlieBen, nicht aber zur Zerkleinerungs
tatigkeit bestimmt sind, und die BeiBzangen, welche infolge ihrer Scharfe un~ 
meist einer gewissen, an die Scheren gemahnenden, wenn auch geringeren Be
wegungsfreiheit, die Zerstuckelung der Beute vorzunehmen geeignet sind. Die 
Messer konnen entweder einzeln an der Spitze einer Hohlschiene eingelenkt 
als Klappmesser fungieren, oder es sind Reihen derselben unbeweglich mitein
ander zu Schneideflachen vereinigt und v;rirken so als Raspeln oder Feilen. Diesen 
Erwagungen nach haben wir also 5 Untergruppen bei den Greif- und BiBwaffen, 
namlich IX) Greifzangen, fJ) BeiBzangen, y) Scheren, 0) Klappmesser, c) Raspeln. 

IX) Greifzangen. 
Greifzangen finden wir in den Pedicellarien der Stachelhauter, in den Cheli

ceren der Spinnen, in den Unterlippen der Myriapoden und der "Maske" der 
Odonatenlarven, in den Mandibeln del' Larven von Myrmeleon, Hemerobia und 
Dytiscus, in den Fangen der Vogel und in den Handen mancher Saugetiere. 

Die Pedicellarien i sind Organe, welche zum Ergreifen von Schmutzpartikeln 
und Beseitigung von Parasiten dienen, aber, besonders wenn sie mit Giftdrusen 
im Zusammenhang stehen, als gefahrliche Angriffswerkzeuge dienen. Es sind 
dies kleine Greifzangen, welche zwischen den Stacheln zu stehen pflegen, entweder 
der Korperwand unmittelbar aufsitzend, wie bei den "sitzenden Pedicellarien" 
gewisserSeesterne, z. B. Gymnasteria, am Rande der Ambulakralfurchen (Abb.25 I. ), 
oder "gestielt" sind. Diese konnen 2-4 Zangenzinken besitzen. Mit Ausnahme 
der als "gekreuzte" bezeichneten dreizinkigen Form gev;risser Seesterne ("Pedi
cellarien" Mitte) wirken aIle ohne Rucksicht auf die Zinkenanzahl als Pinzetten, 
deren Spitz en sich an-, aber nicht ubereinanderlegen: "gerade" Pedicellarien. 
Sie konnen entweder keine Drusen odeI' Giftdrusen an der Zange selbst oder auch 
am Stiele tragen (Abb.l. u.). Als Beispiele seien die dl'eizinkige Pedicellarie von 
Centrostephanus longispinus ohne Drusen, die dreizinkige von Sphaerinus gl'anu
laris mit zwei Drusenetagen genannt. Die dl'usenlose "Greifpedicellal'ie" von 
Centrostephanus hat drei schlanke Klappen, die an ihrer Basis und an ihrer del' 
Achse del' ganzen Zange zugekehl'ten Seite durch 3 quere SchlieBmuskeln vel'
bunden sind, von denen sich ein jeder an die axiale Seite des Skelettstuckes zweier 
benachbarter Klappen anheftet. Diesel' dreieckigen Muskelgruppe wirken an der 

1 LANG: S. 983. Zitiert auf S. 42. 
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AuBenseite der Zangenbasis in der Langsrichtung der Zangen laufende Offp.ungs
muskeln entgegen. In jede Klappe oder Zinke tritt ein Nerv ein, der bisgegen 
ihre Spitze zu lauft, Muskulatur und die an der Innenseite der Zangen befindlichen 
Epithelsinneszellen innervierend. Die innere Oberflache der Zangenzinken wim
pert. Da die SchlieBmuskeln quergestreift sind!, ist eine sehr rasche Funktion 
der Zangen gegeben, welche eintritt, sobald leiseste Beriihrung der Sinnesorgane 
erfolgt. Bei den Giftpedicellarien fehlt Querstreifung der Muskeln, sie verhalten 
sich aber sonst ahnlich. Der Reflex bleibt erhalten, wenn auch der Stiel der Pedi
cellarie durchschnitten wird, es muB also ein Ganglienzentrum dafiir innerhalb 
der Zange selbst gelegen sein2 • Die Seeigel entb16Ben bei Ansteigen eines Reizes 
die Pedicellarien von den zunachst gegen die Angriffsstelle zusammengeneigten 
Stacheln. Beriihrt nun das sich nahernde Objekt, so beiBen die Pedicellarien zu, 
aber Giftabsonderung erfolgt nur, wenn ein chemischer Reiz wirksam wird. Ein 
solcher ruft auch dann Giftabsonderung hervor, wenn keine Beriihrung mit einem 
festen Korper stattge
funden hat, und zwar 
ohne daB die Zangen zu
beiBen wiirden. Die Re
flexe des BeiBens und 
Giftspeiens sind also 
streng isolierbar. Das 
Gift selbst scheint in 
einem fliissigen, beiKon
takt mit Seewasser so
fort zu korneliger und 
dann unwirksamerMasse 
gerinnenden Zustande 
vorhanden zu sein. Es 
kann also nur im ersten 
Momente des Austrittes 
wirken. Da ist es aber 
imstande, sofort einen 
der lastigen Episiten der 
Seeigel, die saureabson
dernde N achtschnecke 

Abb.25. "Pedicellarien". Links oben: Sitzende, gerade vom Seestern 
Gynmasteria; Mitte: Gekreuzte, gestielte von Asteracenthion. (N ach 
CUENOT.) Rechts: Driisenpedicellarie des Seeigels, Sphaerechinus. (Nach 
LANG.) Unten (links): Pedicellarienkissen von Stolasterias an der Basis 

eines Stachels sitzend. (Nach SLADEN.) 

Pleurobranchus Meckelii, zur Kugelung und Herabrollen zu veranlassen. Fiir 
kleine Aale von 2-3 cm Lange ist der GiftpedicellarienbiB in die Medulla todlich. 
Die Wirksamkeit der Giftdriisen wird bei Arten mit kleineren Giftdriisen geringer, 
selbst wenn zahlreichere Pedicellarien zusammenwirken. Sphaerechinus ist 
mit seinen wenigen, groBen besser geschiitzt als Echinus microtuberculatus mit 
mehr, aber kleineren. Nach neuen Untersuchungen 3 gehort das Gift wie das 
Schlangengift zu den katalytisch wirkenden und ist einem aus Lecithin entstehen
den Lysocithin zuzurechnen. 1m Gegensatz zu den bisher besprochenen "geraden" 
Pedicellarien, fungieren die "gekreuzten"4 (Abb. 25), z. B. von Asterias glacialis 
als Scherenzange. Jeder Zangenschenkel besteht aus der Zangenklappe oder 
Schneide und dem Stiel oder Handgriff. Die heiden Schenkel kreuzen sich an 
beiden Seiten des Zwischenstiickes. Bei Naherung der Handgriffe aneinander 
offnet sich die Zange, bei ihrem Auseinanderweichen schlieBt sie sich. Zwei kleine 
Muskeln, die von der AuBenseite der Klappen- oder Schneidenbasis zur Einlen-

1 HAMANN: Jena Z. Naturwiss. 21, 87 (1887). 
2 V. UEXKULL: Z. BioI. 37, 335 (1899). 
3 LEVY, R.: C. r. Acad. Sci. Paris 181, 690 (1925). 4 LANG: S. 985. Zitiert auf S. 40. 



46 H. PRZIBRA...'I!:: Schutz- und Angriffseinrichtungen bei Metazoen. 

kung del' Zangen am "Basalstiicke" gehen, 6ffnen bei del' Kontraktion. Als Schlie
Bel' verlauft ein Muskelpaar im Innern del' Klappen gegen dasselbe Basale, ein 
anderes kreuzt von den Handgriffen del' Zange zur selben Insertionsstelle. An die 
Basis del' Zange tritt vom Stiele del' Pedicellarie ein elastischer axialer Faser
strang heran. Diesel' gabelt sich in 2 Aste, welche die Handgriffe del' Zange 
umfassen. Die Faserstrange del' einzelnen Pedicellarien durchsetzen das die Basis 
des Stachels umgebende Kissen, um sich schlieBlich in ihre Fasern aufzu16sen, 
die sich miteinander dicht verflechten. Vom Kalkstiick des Stachels. treten 
Muskelfasern in das Kissen herunter, wodurch das Kissen wie eine Art Scheide' 
am Stachel hochgezogen werden kann. 

Wahrend die Seeigel ihre GreiffiiBchen wohl nur zur Reinigung und Abwehr 
gebrauchen, sind die Seesterne groBe Rauber, welche von den Pedicellarien zum 
Angriffe den starksten Gebrauch machen. Abel' auch hierbei (lienen diese bloB 
als Greifzangen zum Halten, niemals zur aktiven Zerstiickelung del' Beute. Doch 
zerfallen kleine Beutetiere rasch, wenn sie beim Zusammenklappen del' Pedi
cellarien verletzt werden. Es scheint, daB erst del' aus den Wunden entweichende 
Saft den Stimulus fiir. die Nahrungsaufnahme del' Seesterne bildet, die unter 
Weitergehen del' Beute bis zum Munde stattfindet (vgl. ds. Handb. 3, NIREN
STEIN). Krabben werden von den Seesternen festgehalten, indem sich viele 
Pedicellarien an die Harchen del' Krabbenoberflache, namentlich del' Beine, 
anheften, und es kann dabei zur Autotomie diesel' unter Flucht del' Krabbe 
kommen, die auch ihrerseits dem Seesterne Pedicellarien entreiBt. Pedicellarien 
halten so fest, daB man den Handriicken gegen einen Seestern pressend ihn an 
denselben aus dem Wasser heben kann1 . Vom psychologischen Standpunkte ist 
es von Interesse, daB solche Fische, welche gewohnt sind mit Seesternen umzu
gehen, wenn sie sich auf ihnen niederlassen, dies in einer solchen Weise machen, 
daB dt:lr ausgeiibte Druckstimulus zu gering ist, urn ein Zuschnappen del' Pedi
cellarien herbeizufiihren. Werden hingegen Fische, die infolge pelagischer Lebens
weise nicht mit Seesternen im Meere zusammenzutreffen pflegen, in ein Aquarium 
mit solchen gesetzt, so versuchen sie diese unebenen Objekte als Schutzstatten 
zu verwenden, werden abel' sofort von deren Pedicellarien erfaBt und fallen den 
Seesternen zum Opfer. Seesterne sind im Aquarium frech genug, selbst die mit 
gefahrlicheren Pedicellarien ausgestatteten Seeigel anzugreifen. Dabei kommt 
es zu regelrechten Pedicellarienkampfen del' sich gegenseitig erfassenden Greif
fiiBchen. Es ist beobachtet worden, daB Strongylocentrotus purpuratus2 , ein 
iiberdies mit langen Stacheln ausgeriisteter Seeigel, schlieBlich den angreifenden 
Asterias forreri in die Flucht schlug. Als del' Seestern nach 5 Minuten abermals 
mit dem Seeigel nahe zusammengebracht wurde, streckte er zwar zur Abwehr 
seine Pedicellarien aus, hiitete sich abel' nochmals anzugreifen. Del' Seeigel ersetzt 
ausgerissene Pedicellarien'l. 

Die Cheliceren odeI' KieferfiiBe del' Spinnen bilden ein Paar krallenartig 
endigender Zangen, welche del' Lange nach von einem an del' Spitze miindenden 
Kanale durchbohrt sind, del' aus je einem langlichen bei den einheimischen Spin
nen weit in das Kopfbruststiick hineinreichenden Driisensacke fuhrt. Die Ent
leerung diesel' von einer einzigen Schicht giftsezernierender Zellen ausgekleideten 
Sacke erfolgt durch Kontraktion des ganzen Sackes mittels del' spiralig in seiner 
Bindegewebshiille angeordneten Muskelfasern. Bei del' Vogelspinne Mygale ist 
del' Driisensack ganz in del' Chelicere selbst untergebrachV. Ob die Milben, 
Acarinae, Gift in den Cheliceren fiihren, ist unbekannt. 

1 JENNINGS, H. S.: Univ. California Publ. 4, 53 [63J (1907). 
2 JENNINGS, H. S.: Univ. California Publ. 4, 86 (1907). 
3 Po so, 0.: Zool. Anz. 32, 14 (1907). 4 FREDERICQ, F. W.: S. 102. Zitiert auf S. 40. 
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Es scheint, daB die Spinnen nicht stets zugleich mit der Fassung durch die 
Cheliceren das Gift entleeren, wodurch die sehr verschiedene Wirkung des Bisses 
erkHi,rt wird 1. Vielleicht verwenden sie das Gift vorwiegend nur bei kleinen Tieren, 
die fUr sie als Beute in Betracht kommen und sie rasch immobilisieren konnen. 
Das tun ja die Netzspinnen sicher. Unsere Kreuzspinne, Epeira diadema, gehort 
zu den giftigsten Arten, Mensch und Hund sind aber infolge besonderen Verhaltens 
ihres Blutes immun gegen dieses Gift2, nicht aber gegen jenes der Lathrodectes
arten. Doch findet sich auch die durch Kontrollversuche mit Glasnadelstichen 
gestutzte Angabe, daB selbst bei Insekten der Tod nicht durch Gift, sondern durch 
die zwischen Kopf und Thorax applizierten Stiche der Chelicerenzinken erfolge3 • 

Dann muB es wieder fraglich erscheinen, ob die von der Tarantel gebissenen 
Hymenopteren4 , welche genau die gleiche Verwundung erleiden, einer Giftwirkung 
erliegen. Die Tarantula 
wird fur den Menschen 
gegenwartig nicht als 
gefiihrlich angesehen. 

Unterden Tausend
fUBern haben die Chilo
poden an der Unterlippe 
Zangen, "Forcipulae", 
welche aus den Palpen 
umgebildet sind. Ahn
lich wie bei Mygale ist 
hier die ganze Druse in 
der Zange selbst unter
gebracht, der AusfUh
rungsgang mundet an 
der Zangenspitze und 
die Entleerung der Druse 
erfolgt durch querge
streifte Ringmuskula
tur. Die Druse selbst 

Abb.26. "Giftzallgcn". Links: Cephalothorax der Lathrodectes-Spinnc 
von oben geoffllet_ GG ~ Giftdriiscn der Cheliceren GG. (Nach BORDAS.) 
Sonst: Scolopendra. Giftapparat. (Nach DUBOSA.) Mitte oben: Unterlippe 
mit den beiden Zangentastern. Mitte unten: Rechter im Durchschnitt; 
Offnung der Giftdriise GD von unten. Rechts: Giftdriise, Querschnitt 

(mit kreisfOrm. Ausfiihrullgsgang). 

ist aber ganz anders beschaffen, radiar gekammert und nur am blinden Ende 
jeder Kammer sind wenige Giftzellen5 (Abb. 26 r.). 

Bei den Libellenlarven bilden die Lippentaster ebenfalls ein Zangenpaar, 
das aber auf einem besonders verlangerten, durch zwei Gelenke einholbaren 
Kinne steht. Diese "Maske" wird im Ruhezustande unter dem Munde ein
geklappt getragen und bei Herannahen eines Beutetieres rasch hervorgeschleudert, 
konnte also auch unter die Schleuderorgane eingereiht werden (vgl. S.48). Das 
Hervorstrecken geschieht durch Muskeln und solche bewegen auch die Zangen 
einzeln, so daB man den Apparat mit unseren Baumscheren in Vergleich setzen 
kann, nur daB bei diesen nul' eine Zinke beweglich und eine schneidende Wirkung 
vorhanden ist, wahrend die Libellenmaske nur zum Festhalten dient, das weitere 
besorgen die Mandibcln und Maxillen. 

Die gekrummten, ungezahnelten Mandibeln der Larven des Ameisenlowen, 
Myrmeleon (vgl. S.48), und anderer Neuropteren, z. B. Hemerobia, sowie der 
Schwimmkiifer, Dystiscidae, waren mehr als Gabeln anzusprechen, denn sie 

1 RARMER u. SHIPLEY: Cambridge Nat. Rist. 4, 360 (1909). 
2 FREDERICQ, F. W.: S. 106. Zitiert auf S. 40. 
3 BLACKWALL: Vgl. Cambro Nat. Rist. 4, 365 (1909). 
4 FABRE: Nouv. souvenirs entomol. n. 
5 FREDERICQ, F. W.: S. 88. Zitiert auf S. 40. 
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durchbohren mit den Zinkenenden das Angriffsobjekt, wenn nicht diese Zinken 
beweglich und gegeneinander bewegbar waren. Diese Zangen dienen nicht zur 
Zerkleinerung, sondern zumAussaugen. Dazu sind sie der Lange nach mit einer bei 
Dystiscus tiefen, bei den genannten Neuropteren weniger starken Rinne versehen. 
Bei Dystiscus1 sind die "Mandibeln" sehr lang, schlank, spitz und sicheifarmig, 
und sind also ausgezeichnete Werkzeuge zum Fangen und Durchbohren der 
Opfertiere. Die an ihrer Innenseite entlang ziehende Rinne ist dadurch, daB sich 
die aufgebogenen Seitenrander in der Naht innig aneinanderlegen, zum . Rohr 
geschlossen. Nur an der Spitze bleibt ein schmaler Spalt, ein zweiter affnet sich 
an der Basis in die seitlichen Poren der Mundhahle. Der Mund selbst ist voll
standig geschlossen". "Dieser MundverschluB kommt dadurch zustande, daB 
sich die heruntergeschlagene Oberlippe mit ihrem freien Rande fest auf den 

Abb.27. "Fangzangen". Links oben: Kopf der Libelle, Aeschna, mit Fangmaske. (Nach MULL.) Links 
Mitte: Kopf der Larve des Schwimmkiifers, Dystiscus, mit den Saugmandibeln; unten: VerschluB des 
Mundes (m). (Nach Mun.) Rechts oben: Kopf der J~arve des Ameisenl6wen, Myrmeleo, pallidipennis. 
(Nach MEINERT.) Rechts unten: Querschnitt durch Mandibel der Dystiscnslarve, MR = Mandibelrinne. 

(Nach KORSOHELT.) 

Hypopharynx auflegt und mit diesem verhakt" (vgl. Abb. 27 links unten). Nur 
bei offener Zange kommuniziert die an del' Basis der Mandibel gelegene Eingangs
pforte mit dem seitlichen Porus des Mundverschlusses. -

Eine kleine, zum Aufheben von Insekten dienende Greifzange tragen die 
Giirteltiere, Dasypus2 , unten an der Zungenspitze, vielleicht ein Ersatz fur die 
geringe Entwicklung der Zahne (Mammalia "Edentata"), die zum Erfassen von 
Beute ungeeignet sind. Eine Sehne verbindet jeden der beiden Haken mit dem 
Grunde der Zunge. 

Eine weite Verbreitung haben greifzangenartige Gebilde an den Bewegungs
organen der Tiere. Es kann an dieser Stelle nicht auf diese mehr zum Festhalten 
als zum Angriff dienenden Organe eingegangen werden. Wir erinnern nur an die 
mit zwei beweglichen Krallen, unci, ausgestatteten Beine der meisten Spinnen
tiere und Insekten, an die "Fange" der Raubvagel und die "Krallen" der raube
rischen Saugetiere, an die zum Greifen und "Angreifen" so sehr geeignete Pri
matenhand, welche schlieBlich in der hachsten Ausbildung beim Menschen zur 
"Handhabwlg" der meisten Angriffswaffen beniitzt wird. 

1 KORSCHELT, E.: Der Gelbrand. 2, 522. Leipzig 1924. 
2 MAYER, F. J. C.: Frorieps Neue Notizen. 1892, Nr 482, 289. 
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~) BeW- und Reillzangen. 
Da wIT die Scheren von den Zangen getrennt haben, bleiben uns als BeiB

zangen bloB Mundwerkzeuge zu erwahnen ubrig. Bei den Wirbeilosen sind die 
Kiefer, Mandibeln und Maxillen usf., ebenso wie die sonstigen paarigen Korper
anhange links und rechts symmetrisch angebracht und fiihren daher bei der 
BeiBbewegung ihre Exkursionen in der Horizontalen aus. Anders bei den Wirbel
tieren, deren Kiefer aus in der Mittellinie verschmelzenden Kiemenbogen entstan
den sind, ist hingegen die Hauptbewegung beim Zuschnappen eine vertikale, 
wenngleich fiir die Zerkleinerung gerade die Horizontalverschiebungen in Be
tracht kommen (vgl. ds. Handb. Bd. 3, BLUNTSCHLI U. WINKLER). Sowohl bei 
den Wirbellosen mit Kiefern, als auch bei den Wirbeltieren werden in der Regel 
beim Angriffe noch keine Kaubewegungen ausgefUhrt, sOl'ldern die BeiBzange 
so stark zusammengepreBt, daB sie aile eingeschlossenen Teile des Angriffsob. 

Abb.28. " Beillzangen" an Kiefern. Oben links: Tigerkiifer, Mant ichora maxillosa, Kopf im Langsschultt. 
(Nach SILUtP.) Mitte links: Kopf und Hals der Mantichora herculeana, von oben. (Nach HEYNE.) Oben 
rechts: Gansesager. Mergus merganser. (Nach KRETSCHMER.) Unten links: Gangesgavial, Gavialis gangettcus. 

(NachMuTZEL.) 'Gnten rechts: Schnabeldelphin, Platanista gangetica (Nach SPEOHT.) 

jektes abtrennt oder doch SO weit lockert, urn sie beim AnreiBen mitgehen zu 
lassen. Die fiir das Antauchen notwendige Fixierung geschieht meist mittels 
der beschriebenen, verschiedenartigen Greifzangen, evtl. auch Saugscheiben 
(Cephalopoda vgl. S. 95). Eine Aufzahlung der mit BeiBwaffen versehenen Tiere 
ware bei der weiten Verbreitung dieses Verteidigungs- und Angriffsmittels hier 
unmoglich, ebensowenig kann auch auf die spezielle Mechanik dieser Werkzeuge 
eingegangen werden. Hervorgehoben seien als Gruppen mit besonders fiirchter
lich ausgestatteten Kiefern: die Sandlaufkafer oder "Tigerkafer", Cincindelidae, 
mit der Riesenart Mantichora megachila; die Gottesanbeterinnen oder "Fang
heuschrecken", Mantidae; die Knochenhechte, Lepidosteus osseus; die Horn
hechte, Belone acus, sowie andere Scomberesocidae und viele Tiefseefische 
(vgl. S.101); die Panzerechsen, Crocodilia, mit den langschnauzigen Gavialus
arten; die Schnabeldelphine, Platanista; die katzenartigen und sonstigen groBen 
Raubsauger (Abb . 28). Aber nicht aile groBkieferigen Formen sind Rauber: die 
Hirschkafer, Lucanus (vgl. S.23), sind ein bekanntes Beispiel pflanzenfressender 
Tiere mit machtig entwickelten Mandibeln, 'die, auf das mannliche Geschlecht 
beschrankt, vieileicht zu Zweikampfen urn die Weibchen dienen konnten, woruber 

Handbuch der Physiologie. XIII. 4 
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aber nichts bekannt ist. Doch stellen die "Geweihe" des mannlichen Hirsch
kafers empfindlich wirksame Verteidigungsmittel dar. Ganzlich unsicher ist der 
Zweck der ebenfalls nur im mannlichen Geschlechte bei der episitisch lebenden 
lsopoden Crustacee Gnathia maxillaris1 vorkommenden Mandibeln, welche 
nicht innerhalb der Cuticula der zu saugenden Mundwerkzeugen umgebildeten 
Mandibeln der Larven entstehen und deren Homologie daher nicht sichersteht. 
Pflanzenfresser mit beidgechlechtlich besonders stark ausgeriisteten Kinnladen 
sind z. B. der riesige Bockkafer, Megasoma, und das Nilpferd, Hippopotamus. 

Manche Tiergruppen verstarken die Wirkung ihrer Bisse durch Gift. Wir 
haben einige schon im vorigen Abschnitte (S.40) kennen gelernt und verweisen 
auch auf die Fliegenbisse (S.67). Die Bisse der stachellosen Bienen, Melipona, 
werden mit einem dazugespritzten Gifte versehen, dessen Ursprungs- und Aus
laufort noch ungeklart scheint, da es Speichel oder Analsekret sein konnte2 • 

Hingegen sind wir iiber die Giftigkeit des Speichels gut unterrichtet, den Cephalo
poden in die von ihren papageiartig gekriimmten Schnabeln erzeugten Wunden 
eintraufeln oder einspritzen. Der Druck kann bis 46 cm Quecksilber erreichen3 • 

Das giftige Sekret wird auf Reizung der .paarigen, mittels gemeinsamen Aus
fiihrungsganges in die Schlundmasse des "Papageien"schnabels einmiindenden 

Abb.29 .. ,GiftziHme". Links oben: Naja tripudians, Kapf aufprapariert, 
G = Glftdriise. (Nach }'AYRER-CALlIlETTE.) Mitte unten: Giftapparat derselben 
herausgenommen. (Nach FAYRER-CALMETTE.) Rechts oben: Heloderma, Kopf; 

der Unterkiefer mit Giftdriise (G) aufprapariert. (Nach DUGES.) 

hinteren Speicheldrii
sen entleert, die yom 
Buccointestinalgan: 

glion innerviert ist. 
Es dient dem Octopus 
zur sofortigen Lah
mung der ihm als 
Hauptnahrung die
nendenKrabben4 . lch 
habe keine Angaben 
dariiber gefunden, ob 
die Muranen, welche 
gefahrliche Wunden 
beizubringen vermo
gen5 , von dem in den 
aalartigen Fischen 
vorhandenen Gift Ge-
brauch machen6 . Bei 

der Echse Heloderma sind aIle Zahne gefurcht und jene des Unterkiefers stehen 
in Verbindung mit Ausfiihrungsgangen der Unterkieferspeicheldriisen, die als 
Giftdriisen fungieren. Obzwar die Oberkieferzahne nicht von Giftdriisen versorgt 
werden, so flieBt das Gift doch von oben her in die Wunde, da die verfolgte Helo
derma die Gewohnheit hat, sich zum BeiBen auf den Riicken zu werfen7 • 

Bekanntlich gibt es eine groBe Anzahl giftiger Schlangen, welche mit wenigen 
Ausnahmen (Speischlangen vgl. S. 97) das Gift beim BeiBen in die Wunde flieBen 
lassen. AIle Schlangen haben einen sehr erweiterbaren Rachen, da nicht nur der 
Unter-, sondern auch der Oberkiefer mit dem Kopfe beweglich verbunden ist. 
Die beiden Giftzahne stehen bei den eigentlichen Giftschlangen als erste 1m 

1 Cambro Nat. Hist. 4, 125 (1909). 2 STROHL: BioI. ZbI. 45, 535 (1925). 
3 HYDE, J.: Z. BioI. 35, 459 (1897). 
4 KRAUSE, R.: Sitzg'lber. Akad. BerI. 1897, 1085. 
a BREHM: Fische. 2. Auf I. S. 335. 1878. 
G FREDERICQ, F. W.: S. 172. Zitiert auf S. 40. 
7 FREDERICQ, F. W.: S.224. Zitiert auf S.40. 
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Oberkiefer und hinter ihnen in gemeinsamer Zahnfleischtasche mehrere Ersatz
giftzahne, die bei Abbruch des ersten Zahnes wachsen und ihn der Reihe nach 
zu ersetzen bestimmt sind. Dahin folgen noch weitere, aber nicht auswechselbare, 
ungiftige Zahne. In der Ruhe fast an das Rachendach umgeklappt, werden die 
Giftzahne zugleich mit der Offnung des Maules herab- und vorgestellt, so daB sie 
senkrecht das Opfer treffen. Die Giftzahne dienen weniger zum Zermalmen, als 
zum Vergiften der Beute. Hierzu wird gleichzeitig mit dem Bisse ein Muskel
druck auf die zu seiten der Oberkiefer liegenden, manchmal aber bis weit in den 
Korper hinein sich erstreckenden Giftdrusen ausgeubt. Das Gift flieBt aus diesen 
den Speicheldrusen (Parotis) analogen Drusen bis zur Basis des Zahnes. Zur 
BefOrderung des Giftes von hier aus in die Wunde gibt es entweder eine langsweise 
Durchbohrung des Giftzahnes, Vipern oder "Rohrenzahner", oder Langsfurchen, 
"Furchenzahner". An diese letzteren schlieBen sich andere Giftnattern an, die 
nicht vorne die Giftzahne haben, sondern weiter hinten je ein oder mehrere ge
furchte Zahne, welche zum Angriffe nicht gut zu gebrauchen sind. Die Parotis
druse fUhrt auch bei Schlangen ohne Giftzahne giftiges Sekret und es wird die 
Ansicht geauBert, es sei das Gift uberhaupt mehr fUr die Verdauung als zum 
Angriffe notwendig1 . 

Manche Fische, wie der Hecht, Esox, haben umklappbare Zahne, die erst 
bei Offnung des Maules aufgestellt werden, ohne daB von einer Giftigkeit etwas 
bekannt ware. 

Die fleischfressenden Wasserschildkroten und die Raubvogel benutzen an 
Stelle der dem Schnabel fehlenden Zahne die scharfen Rander der harten Horn
bekleidung ihrer Kiefer zum Ergreifen und ZerreiBen der Beute. 

y) Scheren. 
Richtige Scheren sind auf einen einzigen Tierkreis, die Arthropoden, hier 

wiederum auf zwei Klassen, die Krebse und Spinnentiere, beschrankt, mag man 
nun die aberrante Gruppe der Molukkenkrebse, Limulus, zu einer oder der anderen 
dieser Klassen in nahere Beziehung setzen. Ubrigens gebraucht Limulus die 
feinen, an Cheliceren, Pedipalpen und mehreren Beinen befindlichen Scheren 
nur zum Ergreifen, nicht zum Zerkleinern der Beute, W urmern oder Weichtieren. 
Diese Funktion ubernehmen vielmehr die an der Basis der Extremitaten be
findlichen, mit Stacheln und Zahnen bewaffneten Kauflachen, sternocoxale 
Prozesse oder Gnathobasen. Hier sind also Greif- und BeiBfunktion, obzwar auf 
ein und derselben GliedmaBe vereinigt, doch auf verschiedene Teile derselben 
verlegt 2 • 

Wir finden diese selbe Zweiteilung bei den Pedipalpen der Skorpione wieder, 
die 6gliederige Anhange mit einer Kaulade am Basalgliede und nach auBen sich 
offnendem letzten oder Fingergliede darstellen. Die kleinen, vor diesen Pedipalpen 
stehenden Cheliceren haben ahnliche, nach auBen offnende Scherchen, bestehen 
aber uberhaupt nur aus deren zwei Gliedern und tragen keine Kauflachen. 

1m Gegensatz zu den Scheren der Skorpione ist an den Scheren der Dekapoden 
Crustaceen das bewegliche Endglied, der Daktylopodit, nicht auBenstandig. In 
der Ruhelage werden die eigentlichen Scheren, welche dem ersten, seltener dem 
zweiten Beinpaare (Pontoniidae) angehoren, entweder horizontal getragen, wie 
bei den FluBkrebsen, Potamobius, und Hummern, Homarus, oder uber dem 
Munde aufgeklappt'oder selbst gekreuzt, wie bei manchen Krabben, z. B. Calappa. 
Beim Zuschnappen erfolgt aber gewohnlich auch in ersteren Formen ein gewisses 
Aufkanten des Handgliedes oder Propoditen, so daB der bewegliche Finger vor-

l STROHL: S.522. Zitiert auf S: 50. 
2 LANKESTER, R.: Quart. J. microsc. Sci. ~l, 504 (1881). 

4* 
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und aufwarts gerichtet wird und in der vertikalen Aktion eine Unterstiitzung 
durch die Schwerkraft erfahrt. In Ontogenese rind Regeneration stehen die Scheren 
zuerst vertikal, auch beim Hummer!. 

Die dem ersten Beinpaare des FluBkrebses, Potamobius, oder Hummers, 
Homarus, angehorigen Scheren werden von den beiden letzten Gliedern der Glied
maBe, dem 6. "Propodit" und 7. "Daktylopodit" gebildet. Der PrQPodit gibt die 
feststehende mit der Handhabe verbundene Schneide, der Daktylopodit die frei
bewegliche Schneide ab. Die Einrichtung erinnert an eine sog. "Gartenschere" , 
indem die bewegliche Schneide mit einem rechteckig ausgebreiteten Zwischenstiick 
tangs einer Ausbreitung der fixen Scheide sich verschiebt. Nur wird bei der 
Krebsschere die Daktylopoditenplatte aus Chitin ganz vom Propoditen eingehiillt, 
wahrend bei der Gartenschere die eine Flache der beweglichen Lade freiliegt. 
Ein zweiter Unterschied beruht in der Abwesenheit einer elastischen, zur auto
matischen Offnung der beweglichen Schneide dienenden Feder, die bei der Krebs
schere durch einen an einer zweiten, aber nur schmalen, gegen die Propoditwand 
gelagerten Chitinzapfen und dessen Muskelanheftung ersetzt wird. Dieser 

o 

E.S. s 
Abb. 30. "Scheren". Links : ::lkorpion. Buthus, Kopfbrust mit Pedi
paipell (P) von obell. (Nach KRAEPELI:>f.) Mitte: Junger Hummer, 
Homarus, Kopfbrust mit Zahnchen (Z) und Knoten (E)-Schere von 
oben. (Nach HERRICK.) Unten: Schema der Innervierung der 
Krebsschere. (j = Offner, S = SchUeller, H = Hommer, E = Erreger. 

(Nach BUDDENBROCK.) 

schwache Musculus abduc
tor hat, wie die Feder bei 
der Gartenschere, lediglich 
die Offnung der Schere zu 
erreichen, wozu keine groBe 
Anstrengung gehort, wah
rend an dem erwahnten 
breiten Chitinrechtecke der 
sehr kraftige Musculus ad
ductor inseriert, der den 
SchluB der Schere und die 
Zerschneidung der einge
klemmten Beute zu besor
gen hat. Die Muskeln rei
chen jeweils in das nachst
proximale Glied hinein, die 
N erven verzweigen sich von 
einem die Gliedma13e der 
Lange nach durchziehen
den Strange (Abb. 30). 1m 
aUgemeinen treten an je

den Muskel zwei Norven heran, ein dickerer, der Erregung, und ein diinnerer, 
der Hemmung bewirkt. Beim Hummer sind die links und rechts verschieden aus
gebildeten Scheren auch funktionell anders: die mit zahlreichen Sinneshaaren 
besetzte fein sagezahnige "Zahnchenschere" (STAHR2 ), vorgestreckt und geoffnet 
getragen, dient zur Ergreifung der Beute, wahrend die mit groben Mahlzahnen 
bewehrte, klobige "Knotenschere" zum Zertriimmern der dem Hummer als 
Nahrung dienenden MieBmuscheln gebraucht wird3 . Die Knotenscheren sind 
sehr gefahrliche Waffen, die bei anderen Arten, den Pistolenkrebschen, Alpheidae, 
als formliche Sabel verwendet werden und mit pfropfenartigem Knalle einschlagen. 
Die genaue Funktion der verschiedengestaltigen K- und Z-Sch~ren ware eingehen
den Studiums wert4. Ob die auBerlich den Scheren der Dekapoden sehr ahnlichen 

1 EMMEL, V. E.: J. of exper. Zool. 3, 603 (1906). 
2 STAHR: Jena. Z. Naturwiss. 32, 460 (1898). 
3 PRZIBRAM, H.: Zool. Anz. 24, 76 (1902). 
4 Lit. tiber Heterochelie vgl. ds. Handb. Bd. 14/1, S. 1091, PRZIBRAM. 
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Scheren des zweiten Beinpaares der zu den Isopoden gehorigen Familien der 
Cheliferen, Apseudidae und Tanaidae, mit Nahrungserwerb oder Verteidigung 
etwas zu tun haben, scheint urn so fragwiirdiger, als es bei ihnen mannlichen 
Dimorphismus gibt mit einer groBscherigen und einer kleinscherigen Form mit 
reicheren Antennenhaaren, und der Mund obliterieren kann1 • 

d) Klappmesser. 
Riickt das letzte Glied des Beines mit seinem Gelenke bis an die Spitze des 

vorletzten, so ist keine Gelegenheit mehr zur scherenartigen Funktion von zwei 
Schneiden. Hingegen konnen die Endglieder hakenformige Krallen darstellen, 
wie sie umklappbar bei Gammariden, Caprelliden und Mysiden, ferner wenig be
weglich bei der Langustc, Palinurus vorkommen; dienen wohl nur zum Anhalten. 

Abb.31. "Klappmesser". Links: Squillidae:Gonodactylus chiragra. (Nach HERRICK :1. BROOKS.) Mitte: Man
tidae: Sphodromantis bioculata. (Orig. PRZIBRAM.) Fangbeine, geoffnet von vorne; geschiossen von der Seite 
(innen) ; dariiber fliegenfangendes Exemplar der Mantis religiosa. (Nach LATZEL.) Mantispidae: Mantispa 

areolares. (Nach WESTWOOD.) 

Gewaltige Waffen sind aber die "Fangbeine" der Heuschreckenkrebse, Squillidae, 
der Gottesanbeterinnen, Mantidae, der Wasserskorpione, Nepidae, der Fanghafte, 
Mantispidae (Abb. 31). 

Bei den Squillen handelt es sich um die zweiten Maxillipede, bei denen das 
letzte sagezahnige Glied gegen das vorletzte umgeklappt wird, bei den Mantiden 
um die doppeltgezahnelte Schiene, welche in eine von zwei Dornenreihen gebil
dete Rinne des Schenkels der Vorderbeine einschnappt, wobei noch ein oder 
mehr besonders lange Dornen die Mitte der Rinne an dem der Tibialeinlenkung 
entgegengesetzten Ende abschlieBen und dem gekriimmten Enddorn der Schiene 
zum Widerlager dienen. Homolog, aber ohne die Bedornung ist das Klappmesser 
an den Vorderextremitaten der Nepiden. Bei Squillen und Mantiden bildet jedes 
Fangbein ein Klappmesser fiir sich. 'Zum Beutefang ist nur ein Fangbein er
forderlich; bei sehr groBer Beute werden gelegentlich beide Beine herangezogen. 
Bei den Nepiden, deren glattrandige Fangbeine weniger Sicherheit gewahren, daB 

1 Cambro Nat. Hist. 4, 123 (1909). 
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die Beutetiere sich nicht losreiBen, und wo andererseits wegen der stechenden 
Mundwerkzeuge (vgl. S. 66) ein langes Anhalten an die groBe Beute behufs Aus
saugens notwendig erscheint, treten die Vorderbeine gemeinsam als eine aus zwei 
Klappmessern gebildete Zange in Funktion. Die Mantispen haben den Mantiden 
selir ahnliche Vorderbeine, obzwar sie nicht wie diese zu den Orthopteren, sondern 
den Neuropteren gehoren. 

t:) Raspeln. 
Die Mollusken, mit Ausnahme der acephalen Lamellibranchiata, besitzen eine 

von einer Reibplatte, "Radula", bedeckte Zunge, die sich von dem Boden der 
stark muskulosen Pharynxhohle erhebt. Die Reibplatte besteht aus einer cuti
cularen Basalmembran, auf der oft viele tausend .harte Chitinzahnchen in dichten 
Quer- und Langsreihen angeordnet sind, uberzieht vorne den freien Zungenteil 
auch unten und steckt nach hinten zu in einer Radulatasche. "Die Zunge mit
samt der ihr aufliegenden Radula kann in einer Weise bewegt werden, die in den 

B 

, I 

L 
1 

Abb. 32. "Raspeln". Links : Testacella haliotidea (A) von der rechten Seite mit ausgestiilptem Pharynx (Ph) 
und Radula (Ra); (B) von oben gesehen. (Nach LACAZE-DuTHIERS.) Rechts oben: Eiue Ziihnchenreihe der 
Radula von Murex erinaceus. (Nach BIEDERMAN·N.) Rechts unten: Fadenpille aus der Katzenzunge (Pfeil gibt 

Richtung der Beanspruchung auf Biegungsfestigkeit an). (Nach HESSE.) 

meisten Fallen am besten der Bewegung der Zunge einer leckenden Katze ver
glichen werden kann, nur daB die Bewegung gewohnlich eine langsamere ist. 
Bei dieser Bewegung, durch welche eine Zerreibung der von den Mandibeln ge
packten, oft auch zerstuckelten Nahrung geschieht, wird die Zunge entweder 
nur innerhalb der Pharyngeal- und Mundhohle bewegt, oder sie tritt in die Mund
offnung vor oder sie wird sogar mehr oder weniger weit aus der Mundoffnung 
vorgestreckt." (Abb.32). "Die Zunge mit ihrer Reibplatte dient ubrigens in 
manchen Fallen, z. B . den rauberischen Heteropoden, auch als Organ zum Er
fassen der Beute"l. (tIber den stark saurehaltigen Speichel mancher Seeschnecken, 
der sich neben der Radula entleert, vgl. S.95). "Die Giftdrusen am Russel der 
Coniden und Mitriden, die in erster Linie fUr die Beute bestimmt sind, werden 
ja auch als Waffe benutzt." "Die Eingeborenen (der Sudseeinseln - Ref.) ver
meiden angstlich den Stich ihrer Radula." "Die Wunde erschien als ganz feiner 
Stich. Es traten mehrere Tage lang schwere Erscheinungen ein, ahnlich wie bei 

1 LANG: Lehrbuch d. Anat., Moll, S.761. 1894. 
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Curarevergiftung" 1. Die oben zum Vergleiche ihrer Bewegung mit jener der 
Radula herangezogene Zunge der Katze ist morphologisch ebenfalls eine Raspel, 
die aus den stark verhornten Papillen gebildet wird. Sie fungiert bei der Ab
nagung letzter Fleischreste von den Knochen der Beutetiere2 , solI aber bei den 
groBen Katzen, Lowe usf., die Haut zu verletzen und damit eine zum Aussaugen 
geeignete Wunde schaffen konnen3 • Die nach hinten gerichteten Papillen sind 
an ihrer Basis nach den Gesetzen einer Beanspruchung auf Biegungs- und Druck
festigkeit verstarkt4 • 

4a. Brutpflege. 
Jeden Schutz, welchen die Eltern den Nachkommen angedeihen lassen, wollen 

wir als "Brutpflege" bezeichnen. Diese Tatigkeit kann sichentweder auf jene 
Zeit der Entwicklung der Jungen beziehen, zu welcher die Eltern nicht mehr bei 
ihnen anwesend sind, was wir "Vorsorge" (IX) nennen wollen, oder auf die Zeit, 
zu der Eltern und Kinder beisammen sind, also die "Aufzucht" der Nach
kommenschaft (j3). (Abbildungen bietet: HEssE-DoFLEIN, 1910.) 

IX) Vorsorge. 
Die Vorsorge kann sich l. auf das Ei im Mutterleibe, 2. Eiumhullung nach 

Verlassen desselben, 3. Nahrungsvorsorge auBerhalb des Eies, 4. Fremdnester 
beziehen. 

1. 1m Mutterleibe. 
Die Vorsorge fUr die Entwicklung der Jungen beginnt schon beim Verweilen 

des Eies innerhalb der Mutter, indem den Keimen Reservebaustoffe, "Dotter
substanzen", in mehr oder minder groBem Umfange beigegeben werden, ferner 
in der Bekleidung mancher Eier mit besonderen kalkhaJtigen Schalen, die beim 
Durchgange durch die Eileiter seitens Drusen des auskleidenden Epithels aus
geschieden werden. Die Struktur dieser Eischalen beruht auf der von der plas
matischen Grundlage bedingten spharitischen Ausbildung von Calciumcarbonat 
und Calciumphosphat bei Reptilien und Vogeln, wahrend die landbewohnenden 
Schnecken deutliche Kalkspatrhomboeder, mit den Hauptachsen senkrecht zur 
Oberflache orientiert (Helix) enthalten5 . Das Vogelei erhalt infolge der hohen, 
bei seiner Abscheidung herrschenden Temperatur ferner eine Luftkammer, 
indem bei der Abkiihlung durch den AuBenraum eine Zusammenziehung der 
Dotter- und Keimmasse stattfindet. Dadurch gewinnt das Ei nicht nur mehr 
Luftvorrat, als es nur langsame Erneuerung der Luft durch die Kalkschale hin
durch ohnehin gestattet, es wird auch gegen Temperaturerhohung weniger emp
findlich. Hingegen halten die Schildkroteneier, denen eine solche Luftkammer 
von Anfang an fehlte, keine hohen Temperaturen aus (Cistudo)6. Die besondere 
Hiirte der Vogeleischalen scheint ebenfalls mit der hohen Temperatur des Mutter
leibes zusammenzuhangen, da die pergamentschaligen Eidechseneier bei Zucht 
in erhohter, an die Innenwarme der Vogel angenaherter Temperatur in hart
schalige ubergehen (Lacerta muralis),. 

Die Eier der Schnabeltiere, Monotremata, ahneln auBerlich den Schildkroten-
eiern8 , die Innentemperatur dieser niedrigsten Sauger ist ganz wesentlich niedriger 

1 FREDERICQ, L.: S. 75 (mit Lit.). Zitiert auf S.4O. 
2 BIEDERMANN, W.: Wintersteins Handb. d. vergI. PhysioI. 2, 1152 (1911). 
3 BREHMS Tierleben 2, 49. 4 HESSE-DOFLEIN: Tierbau 1. 1910. 
5 Lit. iiber Struktur d. Eischalen. BIEDERMANN, W.: Wintersteins Handb. d. vergl. 

PhysioI. (1) 3, 730 (1913). 
6 LATASTE, F.: C. r. Soc. BioI. Paris tt3, 416 (1925). 
7 KAMMERER, P.: Neuvererbung. Stuttgart: Seifert 1925. 
8 SEMON, R.: Zool. Forschungsreisen in Australien. Jena 1893. 



56 E. PRZIBRAM: Schutz- und Angriffseinrichtungen bei Metazoen. 

als jene der iibrigen Klassengenossen und gar jener der Vogel (vgl. ds. Handb. 
Bd. 17, ISENSCHMID U. FREUND). Zum Durchbrechen der Eischalen sind die 
Embryonen oft mit Eizahnen ausgestattet, die gleich darauf abgeworfen werden; 
solche finden sich auch bei Insekten, Amphibien, Reptilien. 

2. Eiereinhiillung (Eikokons usf.). 
Vielfach begniigen sich die Tiermiitter nicht mit den dem einzelnen Keime 

mitgegebenen, ihrer Tatigkeit entzogenen Schutz- und Reservestoffen, sondern 
greifen aktiv ein, um wahrend der Eiablage den Eiern eines Geleges eine ge
meinsame Hiille zuteil werden zu lassen, die sie vor der Gefahrdung seitens der 
Witterung und auch lebender Feinde mehr schiitzen konnen als die Hiillen des 
Einzeleies. Ob es sich bei den Eikokons der Lumbricidae, den Gallertmassen der 
wasserlebenden Mollusken, Insekten und Amphibien, in denen viele Eier ein
geschlossen sind, um mehr als einen der aktiven Tatigkeit der Mutter entzogenen 
AbscheidungsprozeB handelt, scheint nicht festzustehen. Fur den Eikokon des 
Kiichenschaben, Periplaneta, welcher von zwei Anhangsdriisen der weiblichen 
Geschlechtsorgane als dickfliissiges Sekret· produziert wird, das rasch zu einem 
Brei von Calciumoxalatkrystallen erstarrP, wird Bildung noch ganz innerhalb 
der Mutter angegeben2 • Bei den Mantiden erfolgt die Anfertigung des Eikokons 
aber auBerhalb des Abdomens, das einen schaumartigen, weiBen Stoff absondert, 
der an der Luft zu einer braunlichen, papierartigen Masse erstarrt. Der Chemismus 
ist nicht aufgeklart, es solI sich weder um Chitin, Horn, noch um das im Chorion 
des Bombyxeies beschriebene Corionin handeln und kein Schwefel nachweisbar 
sein3 . Die Konstruktion erfolgt unter kreisenden Bewegungen des Hinterleibes 
unter Zuhilfenahme der Zerzi (nicht aber der Flugeldecken!) und unter lang
samem Vorriicken der ganzen Gottesanbeterin. Form und Ausstattung des Ko
kons sind nach den Arten verschieden4 • Stets werden aber die Eifacher und Eier 
abwechselnd rechts und links disponiert und ein Gang zum Ausschliipfen in der 
Mitte freigelassen. Wird die Mantis in ihrer Arbeit mittendrin gestort, aber 
rasch wieder an dieselbe Stelle gesetzt, so wird der begonnene Kokon zu Ende 
gefiihrt. Nach gewaltsamer Vertreibung setzt die Mantis mit der Sekretion einige 
Stunden aus. Dann verfertigt sie einen neuen ganzen, aber kleineren Kokon. 
Wurde eine Mantis wahrend der Kokonabsonderung in Ather geworfen, so 
blieb mehrere Tage nach ihrer Erholung von der Narko'se die Verfertigung des 
Kokons aus5 • 

Andere Heuschrecken, wie Acridium pelegrinus, die beriichtigte Wander
heuschrecke, und die bei uns haufigen Stauronotus, bohren mit dem Hinter
leibe Locher in die weiche Erde, die sie mit einer schaumig-zahen Masse aus
kleiden und zur Eiablage beniitzen. Diese Erdfutterale werden durch einen 
Deckel aus derselben Schaumsubstanz, die erstarrt, verschlossen6 • Der "Kuckucks
speichel" der Schaumzikaden, Aphrophora salicis, A. alni, Philaenus lineatus, 
Ph. spumaria, entstammt einer Darmexcretion, in der eine Lipase Wachs spaltet 
und durch Alkali in Seifen16sung iiberfiihrt. Luft wird in diese Masse bei ihrem 
Austritt aus dem After mittels eines Kanals, der aus den zusammenklappbaren 
Tergitwiilsten gebildet wird, nach Art eines Blasebalges eingeblasen7 • Unsere 

1 EALLEZ, P.: C. r. Soc. Bio!. Paris 101, 444 (1885); 148, 317 (1909). 
2 Lit. in: EENNEGUY, L. F.: Les Insectes. S.278. Paris: Masson 1904. 
3 GIARDINA, A.: Giorn. Soc. Nat. e. Econom. 22, 287, 294 (1899). 
4 Vg!. das. Taf. I-II; ferner: PRZIBR.AM, E.: Arch. Entw.mechan. 22, 149 (1906); 

28, 562 (1909) - CHOPARD: C. r. Ac. Sc. Paris 170, 140 (1920). - BUGNTON: Mem. Soc. 
Sci. Nat. 1924, 177. 

• GIARDINA, A.: S.291. 6 KUNCKEL D'EERCULAIS: C. r. Soc. Bio!. P;!'ris 119(1894). 
7 SULC, K.: Z. Zoo!. 190, 147 (1911). 
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Kolbenwasserkafer, Hydrophilen (= Hydrous), spinnen einen Eikokon, der zum 
Schwimmen an der Wasseroberflache bestimmt ist. Er besteht aus einer seiden
artigen, iibrigens unbekannten Substanz, die aus Abdominalrohrchen hervor
kommt. Das Weibchen webt daraus, sich an der Unterseite eines Blattes anhal
tend, zuerst eine, dann eine zweite Lage, die miteinander an den Randern ver
bunden werden. Die Eier werden hinein abgelegt, aber nehmen bloB einen Teil 
des 1nnern einl. An der einen Seite bleibt eine groBe Luftkammer, die in einen 
aufrecht stehenden, nachdunkelnden "Mast" iibergeht. Diese Vorrichtung soIl 
die vertikale Stellung des Kokons sichern. Wenn der Mast umschlagt und Wasser 
in die Luftkammer eindringt, so gehen die Embryonen zugrunde. Bei verkehrter 
Lage unter Erhaltung der Luft konnen verkiimmerte Larven auskriechen2 • 

Hydrophilus bringt ofters ein Blatt oder einen Algenbehang iiber dem Kokon
kahne an, wodurch die Stabilitat noch erhoht wird. 

Spinner aus der Gattung Liparis bedecken fur Gelege mit der Afterwolle, 
L. chysorrhoea, "Goldafter", L. dispar, "Schwammspinner". Der Pappelspinner, 
L. salicis, sezerniert auf die Eier eine schaumige, erstarrende Substanz. Die 
Schildlause gehen nach der Eiablage zugrunde und der harte Schild bedeckt 
weiter die Brust; Lecanium schwitzt aus Hautdriisen dabei einen flaumartigen 
Stoff aus. Viele Spinnen verfertigen Eikokone (Spinnenseide vgl. S. 76; Brut 
vgl. S.60), was iiberhaupt die urspriingliche Funktion der Spinndriisen ware3 • 

1m Sargassomeere fertigt der Fisch Antennarius marmoratus aus Sargasso
blattern unter Abscheidung eines gelatinosen Stoffes, der spater erhartet, ein 
flottierendes Nest fiir seine Eier, die er dann ihrem Schicksale iiberlaBt4 • (Am
phibien vgl. S.61). 

3. Nahrungsvorsorge. 
Wahrend die Anfertigung von Gespinsten eine Korperausscheidung benutzt,. 

um fiir die Brut vorzusorgen, ist die Nahrungsvorsorge nur in einer Tiergruppe, 
namlich den Hymenopteren, mit der Zubereitung eines yom Tiere zwar nicht 
eigentlich produzierten, abel' doch im Korper umgeanderten Stoffes, Honig 
(vgl. FLURY, ds. Bd. S. 102), verbunden. Uns gehen zunachst nur solche Arten 
an, die sich nach del' Eiablage nicht mehr um ihre Brut kiimmern, wie Anthophora. 
Diese Bienenarten legen horizontale Erdgange mit vertikalen Zweigkammern an, 
die sie mit Honig und je einem Ei beschicken. Sonst pflegen die Nahrungsvor
rate, welche von der Mutter fUr ihre Brut ausgewahlt werden, nicht den Korper der 
Mutter zu passieren. Entweder werden die Eier, wie bei den Schmetterlingen, auf 
die lebenden Pflanzen oder, wie bei den Lausen, an die lebenden Wirtstiere oder, 
wie bei den Schlupfwespen, in diese abgelegt, oder sie werden modernden Sub
stanzen anvertraut. Es sei an die Kotkugeln der "Pillendreher", Ateuches, und 
an das Begrabnis des Futteraases durch die Totengraber, Necrophorus, erinnert5 • 

1nsekten sind vielfach im weiblichen Geschlechte mit Legerohren oder Legestacheln 
versehen. Sowohl bei pflanzlicher6 wie bei tierischer Nahrung7 kommt es vor, 
daB die Miitter durch giftigen Stich den lebenden Vorrat fUr die Jungen geeignet 
machen. So erzeugen die Chalcididae Gallen an den Blattern, in deren Mitte 
sich das abgelegte Ei entwickelt, daher "Gallwespen" genannt (iiber die Honig
biene vgl. unten S. 65). Die rauberischen Wespen der Gattungen Sphex, Pom
pilius, Chlorion, Ammophiles, gewiB auch noch andere (vgl. auch S. 66), bringen 

1 HENNE GUY : S. 273. Zitiert auf S. 56. 
2 MEGUSAR, F.: Arch. Entw.mechan. 22, 141 (1906). 
3 DAHL, F.: Zool. Jb. Abt. Syst. 25, 339 (1908). 
4 HOUSSAY: Industr. d. animaux. Paris: Bailliere 1889. 
5 FAVRE: Souvenirs entmologiques. 
6 HASE, A.: Naturwiss. 12,377 (1924). 7 PAlIU'EL, W.: Z. Zool. 108,290 (1914). 
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ihre Eier mit VDrrat nDch lebender, aber durch Punktierung mehrerer Ganglien 
bewegungsunfahig gemachter Beutetiere in ErdlOcher, die sie bedecken. Die fiir 
das Gebiet der TierpsychDIDgie hochst bedeutsamen Erscheinungen konnen hier 
nicht ausfiihrlich. wiedergegeben werden. Keinesfalls handelt es sich beim ganzen 
VDrgange der VDrsDrge urn unabanderlich fixe Reflexakte, denn wird ein para
lysiertes Beutetier durch ein bewegliches ersetzt, sO' besinnt sich Sphex nicht, an 
Stelle der behufs Untersuchung des fruher fertiggestellten LDches an dessen Ein
gang abgelagertenBeute die lebende anzugehen und nicht etwa, urn sie Dhne weiteres 
ins LDCh einfuhren zu wDllen, sDndern behufs WiederhDlung der Pl!>ralysierung. 
ChlDriDn tragt nicht wie Sphex Grillen, sDndern Schaben ein, die Dft sehr ver
schiedene GroBe haben. PaBt nun ein Beutetier nicht in das vDrbereitete, durch
schnittlich grDB gemachte LDCh, sO' beiBt ihm die Wespe allmahlich soviel an 
Beinen Dder anderen Teilen ab, bis es sich einschleppen laBtl. PDmpilius sDll 
den eingebrachten Spinnen, die nicht dauernd immDbilisiert werden, durch 
AbbeiBen der Beine an der Flucht verhindern2 • 

4. Fremdnester. 
In einigen Fallen vertrauen die Mutter den Schutz Dder sDgar die Aufzucht 

der Jungen anderen Arten an und kummern sich nicht weiter urn das abgelegte 
Ei. Sehen wir VDn Parasiten ab, welche sich die fremden Eier und deren Schutz~ 
und Nahreinrichtungen zunutze machen, sO' sind es Fische und Vogel, welche auf 
die Idee des Fremdnestes gekDmmen sind. Der Bitterling, RhDdeus amarus, 
sucht zur Brunstzeit lebende Malermuscheln, UniD, auf und das Weibchen legt 
mittels eines schlauchartig verlangerten Oviduktes je ein Ei in die Kiemenhohle 
des Weichtieres, zwischen dessen Schalen das Fischchen nun VDr Feinden und 
Stromungen gesichert seine EmbrYDnalentwicklung durchmacht. Das Mannchen 
spritzt den Samen uber das eben gelegte Ei. Ausgeschlupft geht der jullge Bitter
ling dann auBerhalb der Muschel seiner Nahrung nach, kehrt aber ofters nDch in 
dieselbe zuruck. Unter den Vogeln haben die Kuckucke, Cuculus, und der nDrd
amerikanische ViehvDgel, MDIDthrus pecDris, die GewDhnheit keine Nester zu 
bauen, sDndern einfach fremde Nester, aus welchen die rechtmaBigen Besitzer 
gerade abwesend sind, mit einem Ei zu belegen und sO' nicht nur Schutz, sDndern 
auch Atzung der Jungen den Pflegeeltern zu uberlassen. Der eurDpaische Kuckuck, 
C. canDrus, hat Eier VDn verschiedenen Farbungen und man findet sein Ei fast 
stets angenahert VDn jener Farbe, welche auch die Eier der Pflegeart haben. 
Diese uberraschende Ubereinstimmung hat eine gewisse Erklarung durch die 
BeDbachtung der Art und Weise gefunden, in der das Kuckucksweibchen ihr 
Ei in das fremde Nest bringt. Sie liegt das Ei zunachst auf den BDden ab und 
tragt es dann im Schnabel in das Nest, kann alsO' ein sDlches auswahlen, dessen 
Eier illf mit dem ihrigen ubereinzustimmen scheinen. Freilich ist damit das 
VDrkDmmen verschiedengefarbter Eier bei ein und derselben VDgelart nicht auf
geklart. 

/1) Aufzucht. 
Den "Kuckuckseiern" steht die ungeheure Anzahl VDn Bruten gegenuber, 

die VDn den Eltern Dder anderen Verwandten auch nach der Geburt weiter
gepflegt werden. AnalDg der vDrigen Gruppe konnen wir hier 1. Aufzucht im 
Mutterleibe, 2. Beteiligung des mutterlichen Dder vaterlichen Korpers durch 
SekretiDn und Herumtragen der Eier Dder Jungen, 3. Atzung, 4. andere Pflege
tatigkeit unterscheiden. 

1 HENNEGUY: S. 167. Zitiert auf S.57. 
2 HENNE GUY : S. 171. Zitiert auf S. 57. 
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1. Aufzucht im Mutterleibe. 
Bei einer betrachtlichen Reihe von Tieren (Metazoen) werden die Eier nicht 

in unbefruchtetem Zustande abgelegt, sondern durch einen Besamungsakt des 
Mannchens im Innern des Weibchens befruchtet. Diese Eier beginnen dann ihre 
Embryonalentwicklung im Schutze des miitterlichen Leibes. Wie weit diese Ent
wicklung vor dem Verlassen desselben, der Geburt, gedeiht, ist nicht einmal 
immer innerhalb ein und derselben Tierart fest bestimmt, "Poecilogonie"l, 
noch weniger innerhalb der Arten einer Gattung oder hoherer Gruppen. Man 
bezeichnet gewohnlich Tiere, die ohne Eihiilien geboren werden, als "Ie bend 
gebarende", was besser in "beweglich ge borene" zu verandern ware. Aile anderen 
werden als "eierlegende" bezeichnet, wobei auf die zweite Silbe der Ton gelegt· 
werden solite. Innerhalb der lebend gebarenden wie der eietlegenden Tiere gibt 
es aber alle moglichen Abstufungen des Zustandes, in dem die Tiere den Mutter
leib oder die Eihiille verlassen. Der Aufenthalt im Mutterleibe bietet Schutz 
gegen Kalte, Nahrungsmangel und Feinde. Wir finden dementsprechend einen 
hoheren Prozentsatz an lebendgebarenden Formen ahnlicher Gattung in hohen 
Breiten, in Gebirgen, in Hohlen mit ihren niedrigen Temperaturen. Die Sauge
tiel'e scheinen in hoher Temperatur entstanden, diese vermoge ihres Warmebil
dungsapparates festgehalten2 und ihre Jungen durch den Erwerb der langdauern
den Schwangerschaft vor den Kalteeinbriichen geschiitzt zu haben, was die Vogel 
durch Korpel'deckung der Eier unter Gefahrdung derselben gegeniiber Feinden 
tlUl miissen, da sie das vom Feinde entdeckte Nest nicht fortbewegen konnen. 
Dem Nahrungsmangel, welcher Seetiere kauni je treffen kann, kommt in Gewassern 
mit beschranktem Wasserstande und am Lande groBere BedeutlUlg zu, und es 
haben Seetiere der Tropenmeere selten lebende JlUlge: eine Ausnahme bilden die 
Wale als Saugetiere und Seeschlangen, Hydrophis, welch letzteren Eiablage im 
Meere bei der Notwendigkeit starker Luftzufuhr Schwierigkeiten bieten miiBte, 
iibrigens wahrscheinlich am Lande gebaren3 (iiber den Geburtsakt der Wale 
vgI. unten S. 61). Die Beziehung zwischen den auBeren Faktoren und dem Fort
pflanzlUlgsmodus lieB sich in mehreren Falien experimenteli erweisen, indem 
Arten von Amphibien und Reptilien in ungewohnte Temperaturen gebracht 
ihre Reproduktion nach del' Weise solcher Arten ausfiihrten, die normalerweise an 
eben diesen Warmegrad gewohnt sind4 . Doch sind wir iiber die Natur dieser An
passungen nicht unterrichtet. Bei der gewohnlich viele Generationen hindurch 
sich padogenetisch, d. h. dul'ch geschlechtsreife Larven parthenogenetisch fort
pflanzenden Miickenart Oligarces sp. (Cecidomydiae) kann durch ungiinstige 
Raum(Ernahrungs- ?)verhaltnisse die Entstehung rasch sich verpuppender Larven 
herbeigefiihrt werden, me geschlechtlich sich fol'tpflanzende Imagines liefern5 . 

(Die Planaria subtentaculata Dl'ap. diirfte eine bloB lUlgeschlechtlich sich fort
pflanzende siidlichere Rasse der PI. gonocephala Duges. sein6 , bei der das Eier
legen infolge der giinstigeren BedinglUlgen ganz zuglUlsten der Selbstteilung auf
gegeben worden ist, was als Beispiel von Poecilogonie hier el'wahnt sei.) Mit 
der zunehmenden GroBe und Entwicklungszeit von Embryonen im Tierkorper 
pflegt die Anzahl der Eier abzunehmen, eine Korrelation, die sich auch auf die 
abgelegten oder von einem der Eltern herumgetl'agenen Eiel' erstreckt. Diese 
bei dekapoden Krebsen und Amphibien lange bekannte Erscheinung ist neuer-

1 GIARD, A.: Bull. bioi. France et Belg. 39, 153 (1905). 
2 QUINTON, R.: L'eau de Mer Milieu Organique. Paris: Masson 1904. 
3 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 634 (1914). 
4 Tabelle mit Lit.: Tabulae bioi. 4, III C. (1926). 
5 HARRIS, R. G.: Glanures biologiques, Traveaux Station bioI. Wimereux. 9, 89 (1925). 
6 V A.NDEL, A.: Bull. bioI. France et Belg. 59, 498 (1925). 
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dings in der Amphipode Melita peilucida beobachtet worden, welche aus Nor
wegen in den Kanal von Caen, Normandie, importiert eine Zunahme der EigroBe 
bei Abnahme der Anzahl Eier eines einzelnen Geleges erkennen HiEtt (wirkender 
Faktor unklar). Bei den Experimenten an Amphibien lieB sich direkt nachweisen, 
daB bei langerem Verweilen von Jungen in der Mutter ein Zugrundegehen der 
meisten Embryonen statthat, auf deren Kosten die iiberlebenden mit Nahrungs
dotter versorgt werden. Darauf beruht die geringe, 1-2 betragende Anzahl 
der von Salamandra atra, dem Alpensalamander, vollmolchgeborenen Jungen 
gegeniiber den vielkopfigen Gelegen des Salamandra maculosa2 unter normalen 
Bedingungen und deren Herabsinken auf die fiir atra normale Zahl bei Zwang des 
Feuersalamanders zum Behalten der Larven im Leibe nach Entzug des Wasser
beckens. Auch bei Saugetieren werden die Embryonen groBer, wenn weniger 
vorhanden oder ein Teil derselben beseitigt wird3 , und beim Kaninchen wurde 
damit experimentell eine langere Tragzeit erreicht4 • Nur kann hier nicht der 
Inhalt eines Embryos direkt dem anderen nutzbar gemacht werden, sondern 
nur indirekt die bessere Ernahrung durch den groBeren Anteil an miitterlichem 
Blute zustande kommen, der auf den einzelnen Embryo entfallt (Embryonal
kreislauf vgl. ds. Handb. 7 I, GOEPPERT; Weibl. Geschlechtsappar. ds. Handb. 
14 I, SEITZ). Aber selbst beim Saugetier zeigen diese und die nicht seltenen Faile 
von Friihgeburten und von extrauterinen Schwangerschaften, daB eine voll~g 
eindeutige Fortpflanzungsweise nicht stattzufinden braucht. Schwangerschaft 
an atypischem Orte, namlich Befestigung eines Ombilikalstranges an der Leber 
der Mutter in der Peritonealhohle ist auch bei der lebendgebarenden Eidechse, 
Lacerta viripara, zur Beobachtung gelangt5 • Vorzeitige Geburten sind bei lebend
gebarenden Fischen, Cyprinodontae, beobachtet6 • Solche Friihgeburten bleiben 
schwarz, sehen also wohl nicht und gehen bald ein. 

2. AUIzucht am Leibe eines EIters (Geburtshilfe). 
Die Daphniden erzeugen den Sommer iiber parthenogimetische Generationen, 

die in dorsalen Brutraumen, dem "Ephippium" bis zum Schliipfen die Embryonen 
herumtragen. Andere Krebsarten tragen ihre Eier entweder in Sackchen, wie bei 
den Cyclopidae, in einem von den Maxillipoden gebildeten Korbchen, Squillidae, 
oder an den Pleopoden, mit deren Haaren verfilzt, Decapoda, bis nahe oder ganz 
zum Ausschliipfen der Jungen im Wasser mit sich herum. Am Lande schleppen 
manche Spinnen ihre Eierkokons an die Spinnwarzen angeheftet am Bauche 
oder auf dem Riicken mit sich, ebenso die Kiichenschaben, Periplaneta orientalis, 
ihre Oothek aus dem Hinterleibe hervorragend. Die mannlichen Wasserwanzen 
der Gattungen Diplonychus und Zaitha tragen die Eier auf dem Riicken aus
gebreitet7. Beim Fische Haplochromis nimmt das Weibchen die Jungen in einem 
Mundsacke auf. Ebenso tragt die weibliche Paratilapia, der mannliche Arius, 
beide Geschlechter bei Geophagus, die Jungen im Maule herum. Die weibliche 
Aspredo tragt die Eier zwischen den Stacheln der Bauchhaut, der mannliche 
Kurtus unter einem Stirnfortsatz eingeklemmt. Bei Hippocampus und anderen 

1 LEGUEUX, M.: Bull. bioI. France et Belg. 60, 334 (1926). 
2 KAMMERER, P.: Arch. Entw.mechan. n, 165 (1904); 25, 7 (1907). - HALBAN: Arch. 

Entw.mechan. 29, 439 (1910). 
3 MEIDL, A. U. A. NEUMANN: Sitzgsber. Akad. \Viss. vVien, Math.-naturwiss. Kl. 

120 (1911). 
4 KREIDL, A. U. L. MANDL: Wien. klin. Wschr. 21, Nr 23 (1908). 
5 WALSCHE, L. DE: Ann. Soc. roy. zooI. Belg. 56, 99 (1925). 
6 BABAK: Wintersteins Handb. d. vergI. PhysioI. 1 II, 668 (1913) - Daselbst Literatur 

iiber Ernahrung und Atmung der Embryonen lebendgebarender Fische. 
7 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 624 (1914). 
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Seepferden ist das Mannchen, nur bei Solenostoma das Weibchen, mit einer aus 
den Bauchflossen gebildeten Bruttasche ausgestattet, in welche die Jungen auch 
nach dem Schliipfen der Eier noch zuriickzukehren pflegenl. Das Mannchen der 
Geburtshelferkrote, .Alytes obstetricans, zieht dem Weibchen die Eierschniire 
aus dem After und beladt sich damit die Hinterbeine. Es behalt diese Last bis 
ZUlli Schliipfen der Jungen bei. Das Mannchen von Mantophryne halt die Ei
bailen an seinen Leib gepreBt, wahrend Rhacophorus reticulatus im weiblichen 
Geschlechte die Eier in Gruben der Bauchhaut befestigt. Bei Phyllobates heften 
sich die Kaulquappen am Riicken des Mannchens, ebenso bei Zooglossus durch 
Ansaugen unter Ausscheidung eines Sekretes der vaterlichen Haut fest. Hylam
bates-Eier entwickeln sich im Munde der Mutter, Rhinoderma-Eier im Kehl
sacke des Vaters2. Bei anderenAnuren tragen die Weibchen ihre Jungen auf dem 
Riicken in Hauttaschen, die entweder Ulli jeden einzelnen Embryo sich bilden, 
wie an der Wabenkrote, Pipa dorsigera, oder als gemeinsame Bruttasche die 
Embryonen einhiillen, wie bei Nototrema (Notodelphys) oviferum3 , oder bloB 
als Hautfalten stiitzen, wie bei Hyla goeldii, H. evansii und Ceratohyla. Besondere 
Erwahnung verdient der aus einem Endteil der Kloake gebildete ausstiilpbare 
Ovi-postor der Wabenkrote4 • Die Kanguruhs, Halmaturus, und andere austra
lische Beuteltiere legen die geborenen Jungen in den am Bauche der Mutter be
findlichen Brutbeutel. Aile weiblichen placentaren Saugetiere leisten den Jungen 
aktiv Geburtshilfe, indem sie den Nabelstrang abbeiBen, die Neugeborenen rei
nigen und bei den Nesthockern angemessen betten. Bei den Walfischen, deren 
Junge ins Wasser geboren werden und dort ersticken wiirden, wenn sie nicht 
gleich Luft in die Lungen bekamen, stoBt oder blast die Mutter das Neugeborene 
sogleich von unten an die Wasseroberflache (Beluga)5. In vielen Failen lebend
geborener Jungen halten diese sich aktiv an der Mutter fest, sei es mit den Glied
maBen, wie bei den Skorpionen, oder auch dem Wickelschwanze, wie bei den· 
Beutelratten, Didelphys, oder an die Zitzen festgesaugt und den Hals angeklam
mert wie bei den Fledermausen, Chiroptera, und Affen, Simiae (iiber Saugen und 
Milchsekretion der Saugetiere vgl. ds. Handb. Bd. 14 I, PFAUNDLER). 

3. Atzung der Jungen. 
Nahrungsvorbereitung seitens der mit ihren Kindern lebenden Eltern kommt 

auBer bei der einfach sezernierten Milch der Sauger bei der Atzung der jungen 
Tauben, CCJlumbidae, mit dem vom Kropfe sezernierten, aus abgestoBenen Zeilen 
gebildeten Brei vor, der in den Schnabel der Jungen hinein erbrochen wird, 
ferner bei der Honigbereitung der Hymenopteren. So solI bei der Honigbiene, 
Apis mellificia, die Beifiigung des Stachelgiftes das Faulen desselben verhindern 
und so fiir die Larve stets genieBbar lassen". Ailbekannt ist das Speichern des 
Honigs selbst und das Eintragen von Vorraten fiir die Brut. Es sei an die friiher 
(S. 57) erwahnten Faile von Nahrungseintragung fiir die von der Mutter nicht 
nach der Eiablage weiter beachteten Jungen ankniipfend der Grabwespe Bembex6 

gedacht, die nicht paralysierte Beute in die Locher ihrer Larven eintragt, und 
daher noch weiterhin fiir ausreichende Nahrung sorgen muB. Sie tut dies, indem 
sie jedesmal groBere Beute bringt und sorgfaltig Spuren des FraBes aus der Nahe 
des Loches entfernt. Das Zutragen nicht weiter vorbereiteter Nahrung ist be-

1 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 627 (1914). 
2 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 629-632 (1914). 
3 BABAK: Wintersteins Handb. d. vergl. Physiol. 12, 802 (1921). 
4 HENKING, H.: Zoo!. Anz. 26,103 (1901). 
5 VOGEL: Sitzgsber. Akad. Miinchen 12, 345 (1882). 
6 FAVRE: Souvenirs entomologiques 1879. 
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sonders auffallig bei den nesthockenden Vogeln, wo gewohnlich beide Eltern sich 
beteiligen. Bei den Nestfliichtern beruht die Zuweisung durch die Eltern mehr auf 
einer Anleitung zum Aufpicken del' Nahrung. 

4. Andere Pflegetatigkeit (Briiten nsf.). 
Wahrend wir den Nestbau im allgemeinen dem spateren Paragraphen (S. 74) 

iiber Gehause- und Wohnbau vorbehalten, wollen wir zunachst nur jene Nester 
erwahnen, die den Eltern nicht als W ohnung dienen, sondern nur fiir die Unter
bringung del' Eier odeI' Jungen bestimmt sind. Del' mannliche Lungenfisch 
Protopterus, legt fUr die Brut im Rohr scheibenformige Erdgruben anI. Bei den 
Stichlingen, Gastrerosteus, errichtet das Mannchen ein Nest aus Wasserpflanzen, 
in das es das Weibchen zur Eiablage hineintreibt, dann abel' wie alle anderen 
Fische fernhalt. Ebenso verhalt sich Gobius niger, unsere Schwarzgrundel und 
Osphronemus olfax, del' javanische Gurami, wahrend beim siidamerikanischen 
Chaestostomus pictus beide Eltern neben dem Neste Wache halten. Die kleine 
Grundel, Gobius minutus, beniitzt statt des Brutnestes eine tote Muschelschale 
von Ostrea, Pecten odeI' Cardium, die halb ,in Sand vergraben wird. Das Mann
chen allein halt Wache neben odeI' auch unter dem Schalendache2 • Del' brasi
lianische Laubfrosch Hyla faber fertigt zur Unterbringtmg del' Brut Erdwalle, 
andere Frosche legen zwischen Blattern Schaumnester aus, in denen sich die 
Quappen wie in einem hangenden Aquarium entwickeln3 • Unser Laubfroscli, 
H. arborea, konnte zur Beniitzung von Aspidistrablattdiiten als Brutort bewogen 
werden4 • 

Reptilien iiben im weiblichen Geschlechte mehrfach Brutpflege aus, die in 
der Konstruktion von Nestern aus Zweigen, Alligator missisippensis5 , oder in 
Bedecken del' Eier mit dem Leibe beruht Wie bei den Riesenschlangen6 • In 
letzterem Falle entsteht eine iiber die AuBentemperatur hinausgehende Warme. 
Die bess ere Warmhaltung del' Eier erzielen die .Alligatoren durch Bedeckung der
selben mittels Reisig. Unsere Schlangen legen ihre Eier gemeinsam in Blatter
haufen, in denen Garungswarme ausgeniitzt werden kann, viele Echsenarten 
benutzen Vergraben in den heiBen Sand. Das Buschhuhn, Catheturus Lathami, 
iiberlaBt auch noch das Briiten einem Blatterhaufen, den es abel' einige Zeit 
friiher schon selbst zusammengescharrt hat, und in den es mit dem Schnabel die 
zuerst auf den Boden abgelegten Eier einsenkt. Es wird nicht berichtet, daB die 
Eltern zu den ausgeschliipften Jungen zuriickkehren wiirden7 (del' Fall gehort 
also vielleicht eher zu S.56). Bei allen iibrigen Vogeln briiten beide odeI' ein 
Geschlecht, wobei dann del' andere EItel' manchesmal die Nahrungsversorgung 
des briitenden iibernimmt. Das tut z. B. das Mannchen des Nashornvogels, 
Dichocerus bicornis, und des Rhyticerus plissirostris, die beide das briitende Weib
chen bis auf den Schnabel mit Lehmerde eimnauern8 • Hingegen scheinen die 
mannlichen StrauBe allein zu briiten und ohne Nahrung seitens des Weibchens 
zu erhalten, ja beim Emu, Dromaeus, sogar ohne iiberhaupt zu essen odeI' zu 
trinken9 • Bei den polygamen Hiihnervogeln ist eine Ernahrung del' briitenden 
Hennen seitens des Hahnes wohl auch im Freien kaum moglich. CUbeI' die 

1 BUDGETT: Trans. zoo!. Soc. 16 II, 119 (1901). 
2 HOUSSAY: Les industries des animaux, S.182. Paris: Bailliere 1889. 
3 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 591 (1914). 
4 KAMMERER: P.: Arch. Entw.mechan. 22, 48 (1906). 
5 HOUSSAY: S.214. Zitiert auf S. 62. 
6 DOFLEIN: 1910, S.593. 
7 HOUSSAY: S.213. Zitiert auf S.62. 
8 HOUSSAY: S.286. Zitiert auf S. 62. 
9 ZAWADOWSKY, M.: Trans. lab. expel'. zoopark Moscow 1,200 (1926). 
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Warmeregulation beim Briiten vgl. ds. Handb. 17 Einl., ISENSCRMID). Manche 
Singvogel, z. B. der Leinfink, Fringilla linota!, pflegen ihre Nester dadurch vor 
Verunreinigung zu schiitzen, daB sie die Exkremente mit dem Schnabel im Fluge 
wegtragen. 

Inwieweit das Beispiel oder die Anleitung der Eltern bei der Pflege der J ungen 
fiir diese zur Erlangung aller physiologischen Funktionen notwendig ware, ist 
noch nicht definitiv entschieden. Es scheint aber, daB z. B. das Fliegen auch bei 
Abwesenheit der Eltern und durch Selbstlernen sich einstellt. 

Die vielen tierpsychologischen Fragen, welche sich anschlieBen konnten, 
miissen hier iibergangen werden. Es sei nur ein Beispiel aus eigener Erfahrung 
des Referenten erwahnt, das zeigt, wie schwierig eine Deutung der angeborenen 
oder erworbenen Reaktionen bei der Brutpflege sein wiirde: weiBe Ratten, die 
seit vielen Generationen in Zimmertemperaturen gehalten waren, richteten ihre 
MaBnahmen bei den Gebarakten ganz nach der Temperatur ein, die im Raume 
kiinstlich hergestellt worden war. Bei niedrigen Temperaturen bauten die Miitter, 
oft gemeinsam, umfangreiche Nester aus der gebotenen Holzwolle, in der sie aIle 
Jungen tief bargen und bei Fluchtversuch immer wieder zuriicktrugen. Bei sehr 
hoher AuBentemperatur aber verstreute die Mutter die neugeborenen iiber den 
ganzen Boden des Kafigs, ohne ein Nest gebaut zu haben. Die Aufzucht gelang 
in diesen ExtremfaIlen, dank der den Temperaturen angemessenen Pflege, ebenso 
wie in den mittleren Temperaturen, in denen meist jede Rattenmutter fiir sich 
ein maBig groBes Brutnest anlegte. Nur verhinderte in den Extremfallen jeweils 
die Hinfalligkeit des einen Geschlechtes (in der Hitze des Mannchens, in der Kalte 
des Weibchens) die Fortzucht in mehreren Generationen. 

4 b. Einze]ne Stich- und Hiebwaffen. 
Stich- und Hiebwaffen sollen zusammen behandelt werden, weil es mehrfach 

unmoglich ist, von nur der einen oder der anderen Funktion zu sprechen. Eine 
langere, feste, spitze Waffe wird sowohl stechen als schlagen konnen; an einer 
Schlagwaffe konnen auBerdem mehrere Spitzen angebracht sein, welche die 
Wirkung des Schlages durch Eindringen der Spitzen und ReiBen noch erhohen, 
Stachelschwanze (S.72), Pranken (S.74). Einfache Stichwaffen sind oft mit 
Giftdriisen in Verbindung und stehen dann gewohnlich am Hinterleibende, z. B. 
beim Skorpion (S. 64) und vielen Hymenopteren, oder es sind stechende Mund
werkzeuge, wie bei den blutsaugenden Wanzen und Dipteren (S. 65). Hiebwaffen 
konnen elektrisch geladen sein, wie beim Zitterrochen (vgl. ds. Handb. Bd.8). 
Besondere Beziehungen der Stich- und Hiebwaffen zu den Fortpflanzungs
geschaften sind einerseits in der Heranziehung umgewandelter weiblicher Lege
stachel zu Verteidigung oder Angriff bei Hautfliiglern, in der Beschrankung der 
Nahrungsaufnahme auf die weiblichen Culiciden behufs Vorsorge fiir die Eier 
(vgl. ds. Haridb. Bd. 3), andererseits in der starkeren oder alleinigen Ausbildung 
von Sporen bei mannlichen Vogeln (S. 73) und von Hornern, Geweihen, Hauern, 
StoBzahnen bei den Mannchen mancher Saugetierarten (S. 73) gelegen, indem sie 
hier zur Besiegung der Rivalen oder zur Verteidigung der Familie Verwendung 
finden konnen. Sehen wir von den bei der Korperbedeckung (S. 25) bereits be
sprochenen Echinodermstacheln und den namentlich bei Wiirmern verbreiteten 
Einbohrvorrichtungen von Parasiten (vgl. ds. Handb. Bd. I, S. 628, STECRE) 
ab, so haben wir vornehmlich besondere Stich- und Hiebwaffen bei folgenden 
6 Tierklassen zu besprechen: IX) Spinnentiere, {J) Insekten, y) Fische, D) Reptilien, 
e) Vogel, iJ) Saugetiere. 

1 HOUSSAY: S.285. Zitiert auf S.57. 
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ix) Spinnentiere (Arachnoidea). 
Der Giftstachel der Skorpione ist eine klauenformig gekriimmte Chitin

endigung des letzten Abdominalsegmentes, in dem auch die paarigen Giftdriisen 
und die zur Entleerung des Giftes dienende, jede Halite des Komplexus getrennt 
umschlieBende Ringmuskulatur zur Ganze liegen. Die Beweglichkeit des Stachels 
wird nicht durch ein Gelenk desselben, sondern durch die Kriimmung der iibrigen 
Abdominalglieder gewahrleistet, welche das Endglied hoch im Bogen empor
heben und iiber den Kopf des Skorpiones in das mit den Cheliceren (vgl. S. 52) 
festgehaltene Beutetier einsenken. Dabei tritt das Gift schon vor der Einbohrung 
des Stachels aus den beiden Offnungen der Drusenausfiihrungsgange tropfen
formig aus und flieBt schon zugleich mit dem Einstich in die Wunde (Abb. 33). 
Der Giftstachel bleibt dann eiuige Zeit eingesenkt, so daB weitere Giftmengen 
herangefiihrt werden konnen1 . Die Entleerung des Giftes kann auch kiinstlich 

Sf 
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Abb.33. "Giftstachel". Unks oben: Skorpion. Scorpio; Telson geoffnet, Giftblase (G) herausprapariert. 
Links lliten: Skorpion, ein Insekt totend. (Nach JOYEUX-LAFFUIE.) Mitte: Biene, Api.; Stachelapparat 
der Arbeiterin, von der Seite gesehen. G = Giftdriise, B = Behiilter. (Nach KOLBE.) Rechts oben : Quer
schnitt durch Stachel (StSt = Stilette); R = Giftrinne, Sch = Schienenrinne. (Nach FENGER.) Rechts unten: 

Spitze des Bienenstachels, noch starker vergr. (Nach HENNEGAY_) 

durch elektrische Reizung2 des Abdominalendgliedes erreicht werden, wobei 
ebenso wie im eingesenkten Stachel die Kontraktion der Ringmuskulatur erfolgt. 
Die Natur des fast sofort wirkenden Giftes ist unbekannt, seine Wirkungsweise 
ist in den aufeinanderfolgenden Phasen bald mit Strychnin3 , bald mit Curare4, 
bald mit Muskelkrampfgiften, z. B. Veratrin5, verglichen worden; Bliltgerinnung 
ruft es nicht hervor. Uber die wirksamen Dosen siehe die Zusammenstellung 
FREDERICQS6, der auch die Frage der Immunitat behandelt. Uber die Reflexe 
und Willensimpulse, welche den Skorpion zum Gebrauche des Stachels und zum 
Auspressen des Giftes fUhren, scheinen hingegen keine eigenen Untersuchungen 

1 JOYEux-LAFFUIE, J.: C. r. Ac. Sc. Paris 95, 866 (1882) - Archives de Zoo!. (2) I, 
733 (1883)_ 

2 PmSALIX u. V ARIGNY: Bull. Mus. Rist. nat. Paris 2, 67 (1896). 
3 CAVAROZ, M.: Rec. MM. milit. (3) 13, 327 (1865). 
4 BERT, P.: C. r. Soc. Bio!. Paris (4) 2, 136 (1865); 37, 574 (1885). 
5 WIT,SON, W. H.: J. of Physio!. 31, XLVIII (1904). 
6 FREDERICQ: S. 95. Zitiert auf S. 40. 
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angestellt worden zu sein. Jedenfalls verwenden die Skorpione ihre todliche 
Waffe sowohl gegen Beutetiere anderer Art, wie gegen Artgenossen an, welche 
allerdings infolge relativer Immunitat mehr der mechanischen Stichwirkung 
erliegen sollen l . Der beriihmte "Selbstmord" des von gliihenden Kohlen ein
geschlossenen Skorpions diirfte (meines Erachtens) kaum einer unabsichtlichen 
Selbstverletzung des in der Angst wild herumstechenden Tieres2, sondern auf die 
durch Hitzewirkung hervorgerufene Kriimmung des. Abdomens iiber den Kopf 
hin vorgetauscht worden sein, indem man diese Stellung mit der ahnlichen An
griffsstellung verwechselte und den durch Hitzestarre eingetretenen Tod auf 
Selbstverletzung zuriickfiihrte. Die Bildungsweise der Skorpiongifte ist ebenso
wenig wie seine chemische Zusammensetzung bekannt, es soli im Plasma frei 
entstehen (Veninkorner3). Beziehungen der Giftdriise zu anderen als Angriffs
funktionen werden nicht angegeben. Beide Geschlechter tragen den Stachel und 
Kampfe der Mannchen zur Brunstzeit scheinen nicht beobachtet zu sein, Lege
stachel konnten die Weibchen nicht brauchen, da sie lebende Junge gebaren. 
Hingegen ware eine akzessorische Funktion des Giftes bei der Verdauung 
nicht ausgeschlossen4 , ebenso bei Spinnen, welche wie die Vogelspinne, Mygale, 
in die von den Mundwerkzeugen geschlagenen Wunden giftigen Speichel ein
flieBen lassen. Ahnlich verhalten sich die den Spinnentieren nahestehenden 
TausendfiiBer, Scolopendra u. a. 

~) Insekten (Hexapoda). 
Wie allbekannt haben die durch Stiche lastigen Insekten hauptsachlich zwei 

verschiedene "Typen von Stechorgenen: den Hinterleibsstachel unter den Haut
fliiglern oder Hymenopteren "Aculeaten", den Mundstachel unter den wanzen
und fliegenartigen Hemipteren und Dipteren mit "stechenden Mundwerkzeugen". 
Einzelne Kafer oder Coleopteren tragen Stachel an wieder anderen Korperteilen. 

Die Giftstachel der Bienen, Wespen und mancher Ameisen sind den Lege
stacheln anderer Hautfliigler, z. B. Holzwespen, Schlupfwespen und auch den 
bei vielen Heuschrecken vorkommenden sabelformigen Legerohren homolog. 
Sie sind wie diese auf das weibliche Geschlecht, doch einschlieBlich der sexuell 
verkiimmerten Arbeiterinnen, beschrankt und spielen daher keine Rolle im 
Brunstleben, wohl aber bei der Nahrungsbereitung der Biene zur Konservierung 
des Honigs5 , den sie durch Abstreichen des aus der Spitze hervortretenden 
Gifttropfens an der Wabe vor Garung schiitzen sollen6 , vielleicht auch bei der 
Eiablage. aber da kein Zusammenhang mit dem Ovidukte mehr besteht, nicht 
zur Ableitung des Eies, sondern zur Giftbeigabe7 • Entsprechend der Homologie 
des Stachels mit dem aus mehreren beweglichen Chitinschildern umgewandelten 
neunten Abdominalsegmente ("Urit"); dem Legesabel, ist er nicht wie bei 
den Skorpionen ein fester Dorn, sondern besteht aus mehreren, gegeneinander 
beweglichen Teilen, wahrend die Giftdriise weiter in den Hinterkorper hinein
geschoben ist. Ihre beiden dort freiliegenden Zipfel vereinigen sich zu einem 
langen Gange, der in einen sicher bei den Wespen8 , vielleicht auch bei den 
Bienen9 muskulos-contractilen Chitinsack fiihrt, die "Giftblase". 

1 FREDERICQ: S. ,99. Zitiert auf S.4O. 
2 FURTH, O. v.: Chern. Physiol nied. Tiere. S.327. 
3 LAUNOY, B.: C. r. Soc. Bio!. Paris 53, 91 (1901) - Ann. des Sci. natur. (8) 18, 1 (1903). 
4 STROHL: S. 523. Zitiert auf S. 50. 
5 VOGEL: Sitzgsber. Akad. Miinchen 12, 345 (1882). 
6 HOLTZ, H.: Nord!. Bienenz. 1883. 
7 STROHL, J.: S.523 (mit fernerer Lit.). Zitiert auf S.50. 
sCARLET, G.: Ann. des Sci. natur., Zoo!., (7) 9, 1 (1890). 
9 KRAEPELIN, C.: Z. Zoo!. 23, 289 (1873). 
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Die Chitinisierung des Urites besteht stets aus dem dorsalen "Tergit", 
zwei seitlich-oberen "Epimeriten", zwei seitlich-unteren "Episterniten" und 
einem unpaaren Ventral-"Sternit". Am Baue des Stachels ist der schuppen
formig den Anus bergende Tergit unbeteiligt, der Sternit aber verlangert sich 
zu einer "Schienenrinne" (gorgeret), welche an der Basis gegabelt an die Epister
niten herantritt. Die dreieckigen Epimeriten tragen je einen langen ungeglie
derten "Tergorhabditen" ("Stechborsten" oder "Stilette"), der gegen das Ende 
zu mit einer Reihe von (bei Apis 10) Widerhaken ausgeriistet ist. Die" beiden 
Stilette zusammen verschlieBen die Schienenrinne, in der sie auf- und abgeschoben 
werden konnen, indem sie mit je einer Langsfurche auf einer Langsleiste der 
Schienenrinne rutschen. Retractoren und Protrusoren muskulOser Natur be
sorgen eine abwechselnd vor- und riickwarts gehende, "zuckende" Stachel
bewegung. Zur Ausstiilpung des ganzen Stachelapparates dient wahrscheinlich 
Verschiebung der Blutfliissigkeit1, ahnlich wie bei den Kopfblasen wahrend 
Insektenhautungen (vgl. S. 34), doch ist dies nicht genau untersucht. Wahrend 
des Stiches schieben sich die Stechborsten asymmetrisch vor und es ist daher 
fraglich, ob die als Stempel ("piston"2) in einer Luftpumpenspritze gedeuteten 
biirstenartig bewehrten Vorspriinge am Grunde der Stechborstenschenkel eine 
solche Funktion erfiillen. Am Ende schlieBen die Stilette mit der Rinne nicht 
gut zusammen und hinter jedem Widerhaken offnet sich ein Porengang. FlieBt 
das Gift aus der Giftblase in den zwischen Schienenrinne und Stechborsten ver
bleibenden Hohlraum, so kann es also nicht nur an der Spitze, sondern hinter 
jedem Sagezahn austreten. Neben dem "Giftkanale" miindet noch eine vielleicht 
als Schmierdriise dienende Glandula sebacea1, die auch an der Giftproduktion 
mitwirken so1l2. Jedoch ist die Entstehungsweise des Giftes, das eine gegen 
Hitze schwache Oxydationsmittel sehr widerstandsfahige organisc)1e Base dar
sliellt-l, unbekannt. Die Anwendung des Hymenopterengiftstachels geschieht 
gewohnlich unter momentanem Niederlassen des gefliigelten Stacheltragers, 
wenn es sich um Raub handelt, wie bei den Wespen zugleich mit BeiBen, das zur 
Festhaltung der Beute dient. Viel ist iiber die Betaubung der Beutetiere, Spinnen, 
Fliegen, Kaferlarven, durch Einstechen in ganz bestimmte Ganglien seitens der 
Grabwespen, Pompilius, geschrieben worden4 , was im Interesse der Lebend
haltung bis zum Ausschliipfen der Grabwespeneier dienen soli, damit namlich die 
Larven in ihrer von der Mutter angelegten, mit Proviant versorgten und wieder 
verdeckten Grube, nicht verhungern. Es scheint aber das Gift des wo immer 
cingestochenen Stachels eine Lahmung der Beinganglien des Opfers .herbeizu
fiihren, so daB die Wespe eine instinktive Kenntnis der Lage dieser Ganglien 
nicht notwendig hatte. Die Frage, inwieweit den Stechakten bloB eine reine, 
ererbte Reflexkette (Instinkt) zukommt, oder individuelle psychische Erfahrungen 
nicht ausgeschlossen sind, ist weiterer Untersuchungen wert. 

Del' Stechschnabel der Wanzen (Abb. 34) dient nur bei manchen Gruppen, 
wie Notonectidae, Nepidae, Acanthiidae, Pediculidae zum Anstechen tierischer 
Opfer, sonst zum Anbohren von Pflanzen. Am Stechschnabel bildet das Labium 
(oder die Unterlippe) eine Rinne, in welcher die Mandibeln und Maxillen als 
anhangslose Stilette liegen. Das Anstechen erfolgt durch gleichzeitiges Einsenken 
alIer Spitz en, die Hohlrinne zwischen den Stiletten und der Unterlippe fungiert 
.als Sauger, del' das Blut des Opfers in den vorher komprimierten, daher bei 
Aufhebung diesel' Kompression als luftleerer Raum wirkenden Saugmagen auf-

1 KRAEPELIN: Zitiert auf S.65. 
2 CARLET: Zitiert auf S. 65. 
3 LANGER, J.: Arch. f. exper. Path. 38, 381 (1896). 
! FABER: Souvenirs entomol. 
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steigen laBt. Der ganze Schnabel kann auf den Bauch der Wanze umgeklappt 
werden. Beim Stechriissel der Fliegengruppen der Bremsen, Tabanidae, und 
der Stechmiicken, Culicidae, wird die Saugrinne von dem unteren, hier der Lange 
nach verwachsenen Maxillen gebildet. Mandibeln und vordere Maxillen bilden 
2 Stilettpaare, wozu noch 2 unpaare Stachel, dem Epipharynx bzw. Hypopharynx 
(Abb.34) anderer Insekten homolog, hinzutreten. Bei den unter den Musciden 
vorkommenden Stechfliegen, z. B. der an der Adria so lastigen, unserer Stuben
£liege auBerlich sehr ahnlichen "Papatatschi" sind unter Atrophie der anderen 
Stilette bloB die beiden letztgenannten Stiicke als Stachel iibriggeblieben. Gift
driisen sind weder bei den Wanzen noch den Fliegen bekannt. Die unangenehmen 
und manchesmal gefahrlichen Folgen der Stiche bei groBen Tieren sind wahr-

lJl 

.. .. -- .. -
I ' ------/n.- -------- ~.~ .~-- -_ ..... --------

Abb. 34. "Stechsclmabel". Oben links: Kopf der Sumpfmiicke, Anopheles, ~, von vorne. (Nach GILES.) 
Oben Mitte: Kopf der Stechmiicke, Culex, \?, vOn vorne. (Nach GILES). Daneben auseinandergespreizte Mund
werkzeuge der Anopheles, von vorne. (Nach BRANDT.) Oben rechts: auseinandergespreizte Mundwerkzeuge der 
Bettwanze, Acanthi~, von vorne. (Nach BRANDT.) Unten: BremsenstechriisseJ, Tabanidae, schematisch. 
(Nach STElNKEL.) 0 = Oberlippe, OK = Oberkiefer, Sp = den Hypopharynx durchbohrender SpeicheJkanaJ, 

U X- = Unterkiefer, Ul = Unterlippe. 

scheinlich nur auf Verunreinigung der Wunden durch Spaltpilze oder dem Ein
dringen von krankheitserregenden Amoben (wie bei Malaria, gelbem Fieber usw.) 
mit dem Speichel des Insektes zuriickzufiihren1 . Hingegen soll der siidameri
kanische Bockkafer Onychophorus albitarsis die zu Stacheln umgewandelten 
Endglieder seiner Fiihler als giftige Waffe verwenden2 • Ob die im mannlichen 
Geschlechte an vielen Kaferarten, besonders den Dynastiden und Copriden auf
tretenden Horner am Thorax und Kopfe von denselben als Waffen beim Kampfe 
um Weibchen verwendet werden, scheint nicht festzustehen. 

Unser pechschwarzer Wasserkafer, Hydrophilus, vermag mit dem scharfen, 
lanzettformigen Brustkiel empfindlich zu verwunden. Vergleiche hierzu weiter 
unten iiber Abwehrstellungen (S.97). 

1 SCHAUDINN: Arb. ReichsgescIh.amt Berl. 20, 387 (1904). 
2 BLUNCK, H.: Handworterb. d. Naturwiss. Jena. 4, 430 (1913). 

5* 
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y) Fische (Pisces). 
Die zu Angriffszwecken dienenden beweglichen Einzelstacheln der Fische 

finden sich bei manchen Arlen als Umbildungen der vorderen Strahlen unpaariger 
Riickenflossen und Afterflossen oder aus paarigen Bauchflossen verschmolzen, 
seltener als Fortsatze des Kiemendeckels. Von besonderem Interesse sind die 
Sperrvorrichtungen1 , welche es den Tragern gestatten, die gestraubten Stachel 
ohne Muskelanstrengung in ihrer aufrechten Lage so fest fixiert zu halten, daB 
es nicht gelingt, ohne Kenntnis des Sperrmechanismus selbst unter Gewaltanwen
dung die Stacheln von auBen niederzulegen. Bei den Barschen, Percidae, findet 
bei Aufrichtung der ersten Riickenflosse eine Uberstreckung der ersten Strahlen 
statt, so daB nun die an den senkrecht stehenden mittleren Stacheln ansetzenden 
Muskeln allein und mit giinstigster Kraftverteillillg wirken. Ahnlich verhalt sich 
der Sattelkopf, Pelor filamentosus, und die Groppe, Cottus "gobio". Beim 

Abb.35. "Stellstachel" der Fische. I. (Kaeh TmLO.) Links oben: Triacanthus, mit stellbaren Staeheln, dar
unter Stellapparat mit dem Hemmknoehen (H) von vorne und von der Seite. Mitte: Zwei sieh hemmende 
Riiekendornen von Zeus faber. Rechts oben: Monaeanthus mit stellbaren Staeheln, darunter Stellapparat ge-

stellt und nicht gestellt (H = Hemmknoehen). 

Heringskonig, Zeus faber, ist ein weiterer Schritt zur anstrengungslosen Fixierung 
durch das Eingreifen eines Hemmfortsatzes in eine Grube des folgenden Strahles 
getan (Abb. 35 Mitte). 

Die Haftkiefer, Plectognathi, weisen Formenreihen auf, die eine um so 
starkere Ausbildung eigener Sperrmechanismen zeigen, je starker die erste 
Riickenflosse aus einem Schwimm- zu einem Wehrorgan umgestaltet worden ist, 
das seine Stellung immer mehr gegen den Kopf zu verschiebt (Triacanthus -
Balistes - Monacanthus - Aluteres). Der Riickenstachel von Triacanthus mit 
seinen 4-5 nachfolgenden Strahlen und der von ihnen gespannten Schwimmhaut 
erinnert noch sehr an ein Bewegungsorgan. Die beiden Gelenkknorren des Stachels 
sind durch eine tiefe Rinne voneinander geschieden, so daB der ganze Gelenkkorper 
an die Rolle eines Flaschenzuges erinnert (Abb. 351. 0.). Mit dieser Rinne bewegt 
sich der Stachel auf einer schmalen Knochenleiste wie auf einer Eisenbahnschiene, 
die nach hinten zu in einen spitzigen Knochenfortsatz auslauft, der genau in 
einen Falz an der Riickseite des Stachels hineinpaBt. Die Spitzc dieses Fortsatzes 
stemmt sich bei der geringsten Abweichung des Stachels aus seiner Drehebene 

1 THlLO, 0.: Morpho!. Jb. 24, 287 (1896), mit Lit. 
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gegen die Falzwande, so daB jede auch nur etwas seitlich den Stachel treffende 
Kraft ihn automatisch fixiert. Dem Fisch selbst wird das Niederlegen der Stachel
flosse durch die streng symmetrische Andrdnung' der Beugemuskeln, welche von 
der Wirbelsaule entspringend sich dicht iiber den Gelenkknorren an den Stachel 
anheften, und der Strecker, welche die Rinne an der Stachelbasis gegen seine 
Ffthrungslinie driicken, ermoglicht. Derselbe Sperrmechanismus findet sich 
wieder beim Schnepfenfisch, Centriscus, der aber die erste Riickenflosse bloB 
bis zu 45 ° erheben kann, und der mit den beiden anderen gar nicht verwandten 
Gattung Chorinemus. In der Plectognathemeihe folgt auf Triacanthus die Gruppe 
der Balistinen, welche eine andere Hemmvorrichtung besitzen, namlich einen 
aus einem riickgebildeten Strahl bestehenden "Hemmknochen". Bei Balistes 
hat die 1. Riickenflosse noch 3 durch Schwimmhaut miteinander verbundene harte 
Stacheln. Der mittlere derselben, der "Hemmknochen", stellt hier noch einen 
schlanken Strahl dar, der sich mit niederlegt, wenn der dritte Strahl durch die 
Muskeln gebeugt wird, die von den Dornfortsatzen der Wirbel entspringen. 
Durch Druck auf den dritten Strahl kann man von auBen her die Stacheln nieder
legen. Dieser diinne Fortsatz des Hemmknochens findet sich auch noch innerhalb 
der Gattung Monacanthus, z. B. M. tomentosus, die sonst Arten mit bloB einem 
einzigen Strahl der 1. Riickenflosse umfaBt. Monacanthus peroni tragt diesen 
zu gewaltigem Stachel umgeformtenStrahl zwischen den Augen auf einem schma
len flachen Flossentrager, der sehr fest mit dem Schadeldach verwachsen ist, 
dem M. (Aluteres) nasicornis endlich sitzt er weit vor den Augen auf der Nase. 
Der Monacanthus kann seinen Stachel durch Muskeln hin und her bewegen, 
aber auch durch einen Hemmknochen zu fixieren, der dem sonst ganz riickge
bildeten 2. Strahl entsprechend, als Keil wirkt, wie er auf abschiissiger Bahn unter 
die Rader eines Wagens geschoben wird, um das Riickrutschen desselben beim 
Nachlassen der Pferde zu verhindern. Er liegt einer walzenformigen Gelenk
flache an und ist bei gebeugtem Stachel horizontal gelagert, nahert sich abel' 
einer senkrechten SteHung, wenn der Stachel erhoben wird, da sein oberes Ende 
durch ein Band an den Stachel befestigt ist. Bei dieser Lagenveranderung gleitet 
das untere Ende iiber die walzenformige Gelenkflache hinweg und schiebt sich 
unter einen halbmondformigen basalen Fortsatz des Stachels. Gleichzeitig wird 
der Hemmknochen durch die Kreuzung von zwei Paar stabformigen Fortsatzen, 
eines derselben, eines der Gelenkflache entspringend, an seitlicher Abweichung 
verhindert, wozu eigene Muskeln dienen. Diese Art der Hemmvorrichtung ge
stattet den Stachel unter jedem beliebigen Winkel fixiert zu halten. Ahnlich 
dem Riickenstachel ist bei Triacanthus der Bauchstachel konstruiert, del' abel' in 
der besprochenen Plectognathemeihe immer mehr schwindet und bei M. nasi
cornis vollig fehlt; bei Triacanthus, Amphacanthus chorinemus, auch ein After
stachel entwickelt. Die Stichlinge, Gasterosteus, verdanken ihren Namen den 
gewaltigen Stacheln, mit denen sich namentlich die brutpflegenden Mannchen 
gut zu wehren wissen. Auch diese auf Riicken und Bauch getragenen Waffen 
haben einsteHbare Klingen. Die Stichlinge sollen besonders den Bauchstachel 
gegeneinander und gegen angreifende Feinde ziicken, indem sie sich zur Seite 
legenl. Der Eillstellungsmechanismus hat eilliges mit jenem von Centriscus 
und Chorinemus gemein, insofern das Gelenkende mit einem Spalte einer Knochen
leist,e aufsitzt. Betrachtet man abel' diese von der Seite her, so bemerkt man 
an Stelle (Abb. 361.) der keilformigen Verdickung jener einen rundlichenKorper, 
der sich a us zwei mit den Grundflachen aneinander gelegtell Kegeln zusammensetzt, 
deren Neigungswinkel 70° betragt. Nur Krafte, die tangential zur Grundflache 
des Doppelkegels wirken, vermogen den Stachel niederzulegen, in allen anderen 
-- -------

1 EVERS: Brehms Tierleben, Fische. 1878, 82. 
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Richtungen wird ein uniiberwindlicher Reibungswiderstand entgegengesetzt. 
Muskeln sind wie bei Triacanthus angebracht. Beim Nilwelse, Synodontis, 
besteht die Riickenflosse aus rieun hintereinander gelegenen, durch eine derbe 
Schwimmhaut verbundenen Strahlen. Hier ist der erste auffallend kurz und 
breit und erscheint an seinem oberen Ende mit dem zweiten Strahle durch starre 
Bandmassen zusammenzuhangen. Der erste Strahl besteht aus zwei sabelfor
migen Teilen, welche oben zusammenstoBen, unten aber auf dem Doppelkegel
gelenk aufreiten. Von einer knochernen Scheide umgeben, sind die "S~bel" 
bei ihrer Bewegung an eine streng vorgeschriebene Bahn gebunden: nur eine 
Kraft vermag Bewegung hervorzurufen, welche genau in der Langsachse des 
Sabels wirkt. Jede auch nur etwas schief angreifende Kraft preBt den Sabel 
an die Scheide und vermehrt nur die Starke der Fixierung (Abb. 36 Mitte). 

Ahnliche Hemmvorrichtung findet sich an der Riicken- und Afterflosse von 
Acanthurus, einer mit Synodontis nicht naher verwandten Fischart. Die Brust-

4---' -- -~ 

Abb.36. "Stellstachel" der Fische. II. (Nach TmLo). Links oben: Schema zu Mitte: Stellstachel des Stich
lings, Gasterosteus. Links unten: Drehung desselben auf Doppelkegel (D). Mitte oben: Schema zu lInten: 
Riickenstachel des Nilwelses, Synodontis (H = Hemmknochen). Rechts oben: Schema zu unten: Brust

stachel desselben. 

stacheln von Synodontis weisen eine Hemmvorrichtung auf, welche ebenso wie 
beim Bauchstrahl von Triacanthus und dem noch zu besprechenden Mono
centris durch Drehung des Stachels um seine Langsachse freigemacht werden 
kann, sonst aber einen anderen Typus darstellt. Der Gelenkkopf hat die Form 
eines Kegels, aus dem der vierte TeiI ausgeschnitten wurde. Mit diesem Aus
schnitte ist der Kegel einer senkrechten (Abb. 36 r.) Knochenwand so angefiigt, 
daB die Achse des Kegels mit der Linie IX- der senkrechten Wand fJ zusammen
fiilIt. Ein horizontaler Einschnitt unweit der Kegelspitze umfaBt die horizontale 
Knochenwand IX-. Der Kegel ist von auBen durch einen knochernen Hohlkegel 
umschlossen, und daher kann der Stachel nur bei genauer Einhaltung der Dreh
ebene iiberhaupt bewegt werden, denn jeder andere Druck preBt den KegelteiI 
iiber dem Ausschnitte nur um so fester gegen die horizontale Knochenwand. 
Durch leichte Drehung um die Langsachse kann aber der Stachelleicht nieder
gelegt werden, wenn dabei der Hemmfortsatz von der Knochenwand IX- abgehoben 
wird. Die MuskeIn, welche das Niederlegen des Stachels bewirken, haben daher 
auch eine derartige Verlaufsrichtung, daB sie den Stachel beim Niederholen 
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zugleich ein wenig drehen. Der Beugemuskel entspringt von der hinteren Flache 
der senkrechten Knochenwand fl, der Scapula, und verlauft schrag nach oben 
zum Stachel hin, wahrend ein zweiter Muskel vom auBeren, vorderen Rande der 
horizontalen Wand lX, der Clavicula, schrage von unten nach der Spitze zu ver
lauft. Der Streckmuskel entspringt von beiden Flachen derselben Knochen
platte aus, welche auch noch das Coracoid umfaBt, und ist dreimal so massig all" 
der Beugemuskel. 1m Bauchstachel von Monocentris japonicus findet sich eine 
Modifikation des Sabel- und Scheideprinzips wieder, doch liegen die Stiitzpunkte, 
Achse des Stachelgelenkes und Stachelscheide, nicht so nahe wie beim Hemm
knochen der Riickenflosse von Synodontis. Der flache Hemmfortsatz liegt 
nicht in einer Ebene mit dem oberen Rande des Lagers, sondern seine obere 
Flache ist abgedacht. Beim Erheben des Stachels rutscht die Hemmscheide an 
dieser Abdeckung bergab, beim Niederlegen stemmt sie sich gegen diese, sobald 
der Stachel ganz genau in seiner Drehebene gefiihrt wird. Der Beugemuskel 
ha,t in der Tat einen Verlauf, daB er zugleich als Dreher wirken muB. Am Kiemen
deckel des Flughahnes, Dactylopterus volitans, sind Operculum, Suboperculum, 
Interoperculum, Praeoperculum und Hyomandibulare zu einer dreieckigen Kno
chenplatte verschmolzen, deren auBere Spitze in einen Stachel endigt. Ein 
bewegliches Schaltstiick verbindet diese Knochenplatte mit einem zweiten 
aus den kn6chernen Auflagen des unteren Augenh6hlenrandes gebildeten Drei
ecke. Ware das Schaltstiick nicht vorhanden, so ware der Stachel unbeweglich. 
Es laBt sich zeigen, daB die Lange des Schaltstiickes sogar in einem bestimmten 
Verhaltnis zu den Dimensionen der beiden Dreiecke stehen muB. Stirn-, Sieb-, 
Pflugscharbein und obere Kinnlade vereinigen sich beim Schwertfische, Xiphias 
gladius, zu einer oben gestreiften, unten einmal gefurchten, zelligen, von 4 R6hren 
zur Aufnahme von BlutgefaBen durchzogenen Schwertplatte, welche zugespitzt, 
schneidig und am Rande gezahnelt selbst groBe Tunfische, Verwandten des 
Xiphias, als Beute leicht zu durchbohren imstande istl. Ahnliche Schwert-· 
schnauze hat der Facherfisch, Histiophorus gladius. 

Der langausgezogene Oberkiefer des Sagehaies, Pristis antiquorum, tragt 
an den Seiten Zahne und bildet eine gefahrliche Waffe des Meeresraubers. 

Obwohl eine sehr groBe Anzahl von Fischarten im Besitze von giftigen 
Stacheln sein sollen2 , so sind die Giftapparate erst bei wenigen untersucht. Man 
unterscheidet3 offene, halbgeschlossene und geschlossene Giftapparate. Der 
bekannteste Giftfisch, das Petermannchen, Trachinus, hat sowohl an der Kiemen
deckelecke, als auch an der ersten Riickenflosse kanellierte Stacheln. Die Rinnen 
des Kiemendeckelstachels stehen mit einem Hohlraum im Kiemendeckelknochen 
in Verbindung, und da der Stachel bis fast ans Ende mit der Kiemenmembran 
iiberzogen ist, so flie13t das im Hohlraum angesammelte, vielleicht aus der Ver
fliissigung der dort befindlichen Zellen sich bildende Gift bei Eindringen des 
Stachels in eine Wunde sogleich in diese. Der Katzenwels, Amiurus catus4, 
hat Driisen seitlich an den Brustflossen und der Riickenflosse, ferner mehr
lappige Drusen an ihrer Basis. Die Stacheln sind bis zur Spitze kanelliert und 
tragen dort noch kleine Drusen. Die Giftwirkung ist aber noch nicht fest
gestellt. Die halbgeschlossenen Giftapparate der Thalassophryne reticulata am 
Kiemendeckel und auf dem Rucken, dicht hinter dem Kopfe, enthalten Gift
reservoire, welche nur durch lange, hohle, bloB am Ende offene Stachehl mit der 
AuBenwelt kommunizieren. Bei den geschlossenen Giftapparaten der Giftstachel-

1 BENNETT: BREHM, Fische 1912, 116. 
2 Verzeichnis bei FREDERICQ, S.170. Zitiert auf S.40. 
3 BOTTARD, L. A.: Les poissons venimeux. These Paris Nr 206; Havre 1889. 
4 CITTERIO, V.: Atti Soc. ital. Sci. natur. 64, 1 (1925). 
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fische, Synanceia, besteht keine Verbindung zwischen Giftreservoir, "Gifttasche", 
und Stachel, sondern das AusflieBen erfolgt erst bei starkem StoB durch Platzen 
del' "Giftblase". Diese Fische haben 13 aufstellbare, kanellierte Stacheln an del' 
Riickenflosse. Das Gift soli nach Entleerung nicht regeneriert werden konnen; 
es wirkt lahmend. Plotus lineatus tragt VOl' den Brustflossen und del' ersten 
Riickenflosse seitlich mit Sagezahnen versehene, diinne, hohle, an del' Spitze 
geschlossene Stacheln. Hier steht trotz geschlossenen Giftapparates die Gift
tasche doch frei in Verbindung mit dem hohlen Stachel; del' VerschluB ist durch 
die blinde Endigung des Stachelkanals an del' Spitze hergestellt. . 

Viele groBere Raubfische verwenden den Schwanz zur Austeilung von 
Schlagen. Bei Zitterrochen, Zitteraal und Zitterwels sind eigene Organe vor
handen, welche bei Beriihrung elektrische Schlage austeilen (vgl. ds. Handb. 
Bd. 8 II, ROSENBERG). 

d) Kl'ieehtiere (Reptilia). 
Die groBeren Kriechtiere besitzen in ihrem Schwanze ein Hieborgan, das 

besonders in Verbindung Init del' Dornbewehl'lmg empfindlich zu verwunden 
imstande ist. So werden yom Leguan, Iguana tuberculata, dem Menschen zu
gefiigte tOdlich verlaufende Verletzungen berichtetl. Besonders stark mit Dornen
giirteln versehene Schwanze haben die danach benannten "Dornschwanzechsen", 
Uromastix. Die Giftschlangen stechen eigentlich mehr Init ihren Zahnen, als daB 
sie beiBen (wir haben sie abel' schon unter den Greif- und BiBwaffen S. 50 be
handelt). Sonstige Giftstachel scheinen wenigstens bei jetzt lebenden Kriech
tieren nicht vorzukommen. 

ti) Vogel (Aves). 
Die Schnabel del' Tagraubvogel, Rapacia, noch mehr abel' jene del' Storche, 

Ciconiae, sind fiirchterliche Stich- und Hiebwaffen, welche letztere -besonders bei 
den Kampfen del' Mannchen untereinander bis zum Tode des Gegners gebrauchen. 
CUbeI' das "Kampfspiel" del' Kampfschnepfe vgl. ds. Handb. Bd. 14 I), Wieder
wachsen del' Schnabelspitzen vgl. Reg. u. Transpl. ds. Handb. Bd.14 I, 1085.) Die 
besondere Harte des Schnabels wird durch starke Verhornung des Kieferiiber
zuges bewirkt. Diese Verhornung tritt auch auf del' Zunge (z. B. bei del' Gans2) 

auf, sobald diese nach Abtragung del' Schnabelspitzen denselben AuBenbe
dingungen wie del' Schnabel, namentlich mangelnder Dauerbefeuchtung, aus
gesetzt wird. Interessant ist ferner del' Funktionswechsel des raubvogelartigen 
Schnabels bei den Nestorpapageien, die zum Angriffe auf die nach Neuseeland 
importierten Schafe iibergegangen sind3 • 

AuBel' dem Schnabel kommen bei einzelnen Vogelarten eigene Sporne VOl', 
welche auBerliche Hornwarzen sind, und ebenfalls als Hieb- und Stichwaffen 
gebraucht werden. Bei den Mannchen des Haushuhnes und mancher anderer 
.i:liihnervogel sind solche Sporne am Laufe angebracht. Hingegen haben die 
Chaka, Chauna chavaria und del' Aniuma, Palamedea cornuta, zwei Sporne, die 
Wasserralle, Para jacana, einen an del' Fliigelbeuge. Yom Aniuma wird berichtet, 
daB er durch einen Fliigelschlag Hunde in die Flucht schlagt4 • Auch die danach 
benannte "Sporengans", Plectropterus gambensis, hat ahnliche Sporne, ferner 
del' argentinische "Sporenkiebitz " , Belonopterus caiennensis grisescens5 . 

1 BREHM: Kriechtiere. 2. Aufl. 1818,,227. 
2 WERBER u. GOLDSCHMIDT: Arch. Entw.mechan. 28, 661 (1909). 
3 BREHM: Vogel. 2. Aufl. 1818, 167. 
4 BREHM: Vogel. 2. Aufl. 1878, 409. 
5 HUDSON, W. H.: A Naturalist in La Plata. London 1895. 
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{t) Saugetiere (Mammalia). 
Sehnabeltier, Ornithorhynchus, und Sehnabeligel, Echidna, sind durch ver

giftete Sporne ausgezeichnet, welehe nur dem Mannehen zukommen und am 
MittelfuBe nach hinten geriehtet stehen (Abb. 37 r .). Die Giftdriise liegt hinten 
am Oberschenkel und leitet das Gift dureh einen langen Gang in eine blasenformige 
Erweiterung am Grunde des Sporns, der durchbohrt ist und an der Spitze aus 
einem runden Loche das Gift entleert. Die Verwundung ist fiir Hunde meist 
todlich, beim Menschen schmerzhaft, aber nicht lebensgefahrlich1 . 

Hatte man vor Kenntnis der giftigen Eigenschaften des Schnabeltieres den 
nur im mannlichen Geschlechte vorhandenen Sporn mit dem Sexualleben in 
Verbindung zu bringen gesueht, so sehen wir tatsachlieh bei anderen Saugern 
die als StoB- und Hiebwaffen ausgebildeten Zahne und Stirnanhange vornehm-

rr
:~J 

Abb.37. "Sporne." Links oben: Hornwebrvogel, Palamedea cornuta. darunter Fliigelbeugc mit den zwei 
Spornen. (Nach MtlTZEL.) Mitte oben: Sporenfliigelralle, 'Parra Jacana, darunter Fliigelbeuge mit Sporn. 
(Nach KRETSCIDIER.) Mitte unten: Lauf des Silberfasans, Euplocomus nycthencerus mit Sporn. (Nach SCIDIID.) 
Rechts: Scheukeldriise (Fe) und Sporn (Sp) am Hinterbeine des Schnabeltieres, Ornithorhynchus paradoxus. 

(Nach MARTIN u. TmSWELL.) 

lieh im Kampfe der Mannchen untereinander eine Rolle spielen. Sind zwar bei 
gewissen Arten beide Geschleehter im Besitze der StoBzahne, wie Elephas afri
canus gegeniiber dem bloB im mannlichen mit StoBzahnen bewehrten E. indieus, 
oder der Geweihe, wie das Rentier, Rangifer tarandus, gegeniiber den iibrigen 
Hirschen, oder der Horner, wie andere Antilopen, z. B. die Gemse gegeniiber 
der Hirsehziegenantilope, Cervicapra, so pflegt die Ausbildung beim Mannchen 
doch weit starker zu sein als beim Weibchen. Auch sind die bisher genannten 
Formen friedliche Pflanzenfresser, welehe nur zur Brunstzeit gefahrlieh werden. 
Das gilt auch von sonstigen gehornten Wiederkauern und von den Wildschweinen, 
Suidae, mit ihren Hauern. Andere stoBbewehrte Saugetiere, wie das WalroB, 
Trichechus rosmarus, sind zwar Fleischfresser, aber zur Bewaltigung der Beute-

. tiere, kleiner Fische, Krebse und Weichtiere, wiirden sie die StoBzahne nicht 
gebrauchen konnen, gelegentlich aber davon zur Verteidigung gegen den Men-

1 Chemie vgl. FREDERICQ: S. 231. Zitiert auf S. 40. 
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schen Gebrauch machen, indem sie Boote zertriimmernl. Das lange, gedrehte 
"Horn" des Narwales, Monodon monoceros, welches in WirkIichkeit ein asym
metrisch entwickelter Zahn ist, dfufte mehr zum Aufstobern der platten Grund
fische, als zu den friiher erziihlten und ausgeschmiickten Kiimpfen mit Wal
fischen dienen2 • Wiihrend dasHorn der Nashorner aIle 4-5 Jahre erneuert 
wird, stehen die Geweihe unserer Hirsche auch insoferne mit der Brunst im Zu
sammenhange, als sie erst zu dieser Zeit ihre volle Ausbildung erlangen und bald 
nach dem Abflauen der Brunstkiimpfe wieder abgeworfen werden. Notwendig 

Abb.38. "Zuriickziehbare Kralle" der Katze. Oben: Zehe 
mit zuriickgezogener, unten mit ausgestreckter Kralle, 

(N ach SCHlIrEIL.) 

zur erfolgreichen Konkurrenz . sind 
aber die Geweihe nicht, es ist so
gar beobachtet worden, wie die ab 
und zu als Mutation auftretenden 
geweihlosen Edelhirsche Sieger 
bIieben und sich fortpflanzten3 • 

Zahnlose Elefantenbullen4 sollen 
ebenfalls gefiihrIichere Feinde sein 
als solche mit StoBziihnen. Die 
sonst unbewehrten Exemplare be
nutzten die harte Stirne zum StoBe. 
Vielfach bedient sich das Huftier 
auch des Vorder- oder Hinterbeines 
zum "Ausschlagen". Der Lowe 

triigt am Ende des Schwanzes in der "Quaste" einen Hornnagel; ob derselbe als 
Waffe zur Verstiirkung der Wirkung des Sch wanzschlages dient, ist nicht bekannt. 
<Jedenfalls bedienen sich aIle Katzenarten der mit zuriickziehbaren Krallen aus
gestatteten Pranken als einer Schlag-, Stich- und RiBwaffe, wie sie nur wenige 
in gleicher Wirksamkeit vorhanden sind (Abb. 38). Die Krallen Iiegen bei Strek
kung der Phalangen tief in Hauttaschen verborgen. Bei Beugung aber zieht der 
an der Unterseite verlaufende Muskel die Kralle vor und abwiirts, so daB sie 
entblOBt wird. Endlich sei noch auf die Verwendung von Stticken zum StoBen und 
Schlagen seitens der Menschenaffen erinnert. 

5 a. Gehause- und W ohnbau. 
Wir haben in unserem Abschnitte iiber die Korperbedeckung der Tiere als 

Schutzeinrichtung (S. 21) mehrerer Formen gedacht, die durch Zusammenkuge
lung sich vor iiuBeren Gefahren zu schiitzen trachten, wobei die iiuBere Bedeckung 
eine besondere Rolle spielt. Nun gibt es aber noch Tiergruppen, deren Exemplare 
sich in ein Haus zuriickziehen, das entweder von den Tieren abgeschieden oder 
aus fremden Stoffen gebaut wird oder beide Bauarten vereinigt. Wir konnen der 
besseren Ubersicht halber vier Bauweisen unterscheiden: 

<X) Am Korper angewachsene Gehiiuse, welche keine Fremdteile enthalten, 
entweder eigene iiuBere Schichten bilden, "Schalen", oder von Korperhaut iiber
zogen sind, "Schilder". 

fJ) In unmittelbarem Anschlusse an den Tierkorper abgesonderte Gehiiuse, 
welche entweder unter Hereinziehung fremder BestandteiIe aus einem den Tier
korper verlassenden Sekrete aufgebaut werden, sog. "Wohnrohren", oder bei der 
Verwandlung zum Schutze des Ruhestadiums gesponnen werden, "Puppenkokone". 

1 MARTENS in HECK: Saugetiere 2, 633 (1912). 
2 MARTENS in HECK: Saugetiere 2, 475 (1912). 
3 RORIG, A.: Arch. Entw.mechan. 23, 3 (1907). 
4 BAINES 1856 in HECK: Saugetiere 3, 531 (1912). 
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y) Fremdgehiiuse, welche von einer Tierart herstammen, aber von einer 
anderen benutzt und mit herumgeschleppt werden. 

0) W ohnbauten, welche au13erhalb des Tierkorpers angelegt werden und un
beweglich sind. (Abbildungen s. HEssE-DoFLEIN II) . 

.x) Angewachsene Gehause (Schalen). 
Unter fast allen Stammen des Tierreiches finden wir Gruppen, welche sich 

durch Schalen auszeichnen, in die sie ihre Weichteile oder Anhange durch Muskeln 
zuriickziehen konnen. Es sei bloB an die Kolonien der Poriferen, Hydroid
polypen, Anthozoen, Bryozoen, an die Einzeltiere der schildformigen Rotiferen, 
Limnadiiden (Phyllopoden), Cladoceren, Cirripedien, Ostracoden, Cocciden 
(Hemipteren), Cassididen (Coleopteren), Lamellibranchiaten, Gasteropoden, 
Testudineen (Reptilien) erinnert. In einer Physiologie ist es nicht am Platze, 
eine morphologische Beschreibung der Schalentypen und der Retractoren zu 
geben, da es wegen der auBerordentlichen Mannigfaltigkeit des Schalenbaues 
nicht moglich ist, dies in geniigender Kiirze zu tun. Physiologisch interessiert 
wohl am meisten die Muskelart der Muscheln, LamelJibranchiata, welche die 
beiden Schalenstiicke fest und lange aneinanderzuhalten vermag (Dauerkontrak
tion und Tonus vgl. ds. Handb. Bd. 8 I, RIESSER). 

!3) Abgesonderte Gehause (Wohnrohren und Puppenkokone). 
Der Bau von W ohnrohren und W ohnhiilsen kann aile Stufen von einfacher 

Sekretion auf einen Beriihrungsreiz hin bis zu kunstvoller Anfertigung von 
Geweben fUhren, die spateren Bediirfnissen genau angepaBt sind. Die einfachsten 
Wohnrohren finden sich bei den unverzweigten Meerespolypen, wie z. B. Cerian
thus membranaceus. Wird ein solcher Polyp aus der breits gebildeten, schleimig 
ausgekleideten Sandrohre gezogen, so hangt es von dem Kontakte mit festen 
Korpern ab, ob der zum Festhalten der Sandkorner erforderliche Schleim abge
sondert wird oder nicht. Glatte Glasflachen, freies Herabhangen eines fixierten 
Cerianthus zu beiden Seiten der fixierenden Nadel verhindern die Ausscheidung 
auBer in unmittelbarer Nahe der Nadel, wobei aber nicht etwa der Wundreiz 
ausschlaggebend ist, denn solche Abscheidung erfolgt auch an den Maschen eines 
Drahtnetzes, durch die der Cerianthus sich hindurchwindet. Auf Sand entsteht 
durch die Schleimabsondenmg rasch eine derbe Schleimrohre1 . Bei manchen 
Seewalzen, so Holothuria nigra2 , kommen Schleimgespinste vor, die wohl schon 
eine Mitwirkung der sandschiebenden Tentakel erfordern. Die Ringelwiirmer, 
Annelidae, welche aile die Fahigkeit zur Schleimabsonderung besitzen, iiber
ziehen in schlammgrabenden Arten der Gattung Arenicola die G~nge mit Schleim ; 
Terebella und Hermella bauen diinnwandige, durch sparliche Sekrete zusammen
gehaltene Sandrohren, Myxicola schleimige, Chaetopterus, Sabella pergament
artige, die Serpulidae dicke, kalkreiche Rohren3 . Die Schleimdriisen sind iiber 
den Korper, hauptsachlich an der Bauchflache, verstreut, daneben kommen zur 
Verkittung der Fremdkorper groBe, von einem Muskelnetz umsponnene milch
weiBe "Zementdriisen" vor. Die chemisch untersuchten Rohren von Onuphis 
und auch von Spirographis scheinenneben dem anorganischen Gehalte an Kalk 
und Phosphaten namentlich eine seidenahnliche Substanz zu enthalten. Die 
Entfernung des vordersten Korperteiles bei Myxicola hindert nicht die Schleim
absonderung, welche unter langsamer Rotation des Wurmes um seine Langs
achse vor sich geht. Bald iiberzieht sich das Tier so mit frischen Schleimschichten. 

1 LOEB, J.: Unters. physiol. Morphol. 1. Heteromorphose. Wiirzburg: Hertz 189l. 
2 DALYELL in F. W. 37. 
3 FRll:DERICQ: Wintersteins Handb. d. vergl. Physiol. II~, 22 (1910). 
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Ebenso bildet Branchiomma ohne Kopfende neue Rohren, beides sind Gattungen, 
deren Angehorige auch ohne Eingriff die Rohren zu verlassen gewohnt sind. 
Spirographis und die Serpulidae verfertigen hingegen nur eine W ohnrohre auf 
Lebensdauer. Es solI z. B. Owenia fusiformis zwar die beschadigte Rohre aus· 
zubessern, nicht abel' eine neue zu bauen imstande sein. Am Bauen del' Rohre 
beteiligen sich bei diesen Formen die Mundanhange und Kragenlappen aktiv. 
So wird bei Serpula die ausgeschiedene kalkhaltige Substanz del' Bauchdriisen 
mittels des Kragenlappens auf den Rand del' Rohre aufgetragen, wahrend die 
Thorakalmembran wahrend del' Drehung des bauenden Wurmes die gleich. 
maBige Ausbreitung des Sekretes besorgt. Bei Amphitrite bringt ein eigener 
lippenahnlicher Anhang ventral yom Munde das Material an den Rohrenrand, und 
wie neues Material angesetzt wird, schaffen die Muskel del' ersten Segmente 
und Borsten del' rudimentaren Podien das alte weiter nach riickwarts. Diopatra 
betastet die aufzunehmenden Fremdkorper mit den ventralen und dorsalen 
Fiihlercirrhen, faBt sie mit Palpen odeI' Mandibeln und schafft sie durch Muskel· 
kontraktionen nach hinten. Verkittung besorgen die yom 6. Segmente an VOl" 

handenen Ventraldriisen. Ahnlich verfahrt Terebella conchilega, welche aus del' 
Rohre entfernt mittels del' sehr langen Tentakel Fremdkorper priift und am 
Rande del' neu zu bauenden Rohre befestigt. Terebella littoralis setzt an den 
offenen Rohrenrand solide Anhange aus reihenformig aneinandergekitteten Sand· 
kornern auf, welche dem Gehause das Ansehen eines Baumchens geben. Manche 
tubicolen Annelliden bringen im Gehause VerschluBvorrichtungen an: Sabella 
saxicava rollt das Gehause beim Zuriickziehen spiralig ein, den Eingang vel" 
schlieBend; Onuphis conchilega, Hyalinaecia tubicola und Nothria pycnobran
chiata haben beiderseits offene Wohnrohren mit beweglichen VerschluBdeckeln. 
Das Spinnen des Sekretes ist bei Panthalis Oerstedi besonders ausgebildet, dessen 
Parapodien an den Spinndriisen eigentiimliche "Biirsten" tragen". Kalkrohren 
erzeugen unter Mitwirkung eines Sekretes Bohrmuscheln del' Gattungen Teredo, 
Gastrochaenal, wobei wie bei anderen solchen Muscheln, z. B. Lithodromus, 
ein saures Sekret zum Ausbohren del' Locher eine Rolle spielen diirfte. Unter den 
Crustaceen scheinen bloB einige Amphipoden klebriges Sekret zur Verfertigung 
von Wohnrohren zu beniitzen, Prosima, Cerapus u. a. 2 • 

Myriapoden verwenden zur Tapezierung ihrer Erdnester Seide, die bei 
Geophilus aus Anhangsdriisen del' Ovidukte sezerniert wird3 • In vollkommenerer 
Weise tapezieren gewisse Spinnen ihre in die Erde versenkten W ohnrohren aus. 
Wir werden das Spinnen selbst im Zusammenhang mit den Spinnetzen (S.89, 
Abb.41) behandeln. Hier seien nur die Wohnrohren als teih;weise sezernierte, 
den Bewohner ziEl,llllich enge umschlieBende HUlse besprochen4. Sie sind entweder 
einfach odeI' gabelig verzweigt, bald durch einen, bald durch zwei Deckel gegen 
auBen abgeschlossen. Letzterenfalls kann, bei Nemesia congener, del' zweite 
Deckel derart in del' Gabel aufgehangt sein, daB er bald den einen, bald den anderen 
Gabelast verschlieBen kann; hat ein Feind die erste Tiire forciert, so begibt sich 
die Spinne in den zweiten, blind endenden Gabelast, den sie mit del' Schwingtiire 
verschlieBt, und del' Eindringling glaubt das Haus leer. Die "Falltiir"-Spinnen 
haben zum Erdgraben besonders geeignete Kiefer, mit denen sie die runden 
Erdrohren graben. Die Deckel sind daher kreisformig und werden stets so an· 
gefertigt, daB zuerst die Rohrenoffnung ganz iibersponnen, hernach das Gewebe 
bis auf eine Stelle, die "Angel", wieder langs des Randes durchgebissen wird. 

1 SLUITER: Nat. Tijdschr. Nederl. Ind. Batavia 50, 45 (1890). 
2 CHILTON: Rec. Austr. Mus. Sydney 2, 1 (1891). 
3 FREDERICQ: S. 92. Zitiert auf S. 40. 
4 MOGGRIDGE: Harvesting Ants. a. Trap·door·Spiders. S. 120. London 1873. 
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Eine einfache Gewebslage liefert Klappen, eine vie1£ache aber Stopsel, die genau 
in die Offnung eingepaBt erscheinen. Die Spinnen verbergen die Tiire durch 
Aufstreuen von Sand, Moosstiickchen u. dgl. Wird aber eine Tiire ausgehoben und 
aus dem Umkreise der Offnung alles Moos usw. entfernt, so bringt die Spinne doch 
an der neugesponnenen Tiire wieder Moos an, das sie von ferne herschleppt. Die 
Falltiire tragt an ihrer inneren Seite eine Nut, an welcher sie von der Spinne 
mittels der Vorderbeine niedergehalten werden kann. Cteniza ariana1legt nacht· 
lich Fangnetze aus, deren Seide sie gegen Morgen zur Verstarkung ihrer Falltiire 
verwendet, wahrend sie aIle Uberreste ihrer nachtlichen Opfer sorgfaltig wegraumt. 
Andere Spinnen, ,so Atypus affinis, verlassen kaum ihre W ohnhiilsen, die als 
seidige Sacke in die Erde versenkt sind, aber als Ganzes herausgezogen werden 
konnen, und etwas frei iiber die Erde hervorragen, wobei die Offnung tagsiiber 
stets verschlossen gefunden wird. Andere Arten errichten Aufbauten iiber dem 
offenen Eingang zur W ohnrohre, die ihnen bei Cyrtauchenius elongatus das Au· 
sehen von Pilzen oder bei Lycosaarten von Nestchen geben2. Die Verwendung 
von kleinen Astchen zum Stiitzen des "Pilzhutes" und Flechten des "Nestchens" 
zeigt die Komplikation der Handlung. 

Die Larven der Phryganiden bauen mit Hilfe einer Seide Hiilsen aus Fremd· 
korpern, die mit herumgeschleppt und in der Regel nicht mehr verlassen werden, 
ehe die Metamorphose beendet ist. Von der Form der Hiilsen haben diese In· 
sekten den Namen "Kocherfliegen" erhalten. Zum Bauen verwenden die Kocher· 
fliegenlarven Beine, Kiefer und die an der Unterlippe sich erhebende Endpapille 
des Spinnapparates, der ganz analog3 den spater zu besprechenden Einrichtungen 
bei der Seidenraupe ist4 • Bei Vorhandensein des gewohnten Baumateriales 
werden beschadigte Gehause entsprechend repariert, auch kann anderes Bau· 
material Verwendung finden, wobei aber eine gewisse Auswahl getroffen wird5 . 

Nicht jedes Material wird zum Bau verwendet; es kann dabei zum Beginn eines 
Gehausebaues nicht verwendbares Material, Sand bei Limnophilus marmoratus, 
doch zum weiteren Anbau dienen. Verkehrt in ihr Gehause gesetzte Larven 
he1£en sich entweder durch VergroBern der hinteren Offnung behufs Reraus· 
strecken des Kopfendes oder durch Abtragung einzelner Nadeln oder durch 
Umdrehen innerhalb des Gehauses6 • Auch die Bauart des Gehauses wird dem 
Materiale angepaBt, es treten Individualverschiedenheiten in der Aupassungs· 
giite auf, was benotigte Dauer, Genauigkeit in der Auswahl verwendbarer Korner, 
Handgriffe usw. anbelangt7 • Zu kleine Gehause oder solche aus wenig gefiigigem 
Materiale werden weiter nach vorne gebaut, das wenig verwendbare Stiick 
riickwarts abgestoBen. Zu groBe Gehause werden dagegen auf die passende 
GroBe abgebissen. Die Farbanpassung des Gehauses an den Untergrund kommt 
nur durch die Verwendung des daselbst vorherrschenden Materials zustande. 
Auf Farbe achten die Kocherfliegenlarven nichts. Den Kochern der Phryganiden 
ahnliche Gebilde fertigen unter den Lepidopteren die Psychidenraupen an, 
welche als "Sacktrager" bekannt sind. Am Seidensacke sind bei verschiedenen 
Arten Blatter, Nadeln, Sandkorner, Steinchen u. dgl. befestigt. Sowohl die 
Phryganiden als auch die Psychiden verschlieBen vor der Verpuppung die Ge· 
hauseoffnung mit einem Gespinste. Die Weibchen der Psychiden offnen sie dann 

1 ERBER: Verh. zool.·bot. Ges. Wien 18, 905 (1868). 
2 MCCOOK: Am. Spiders a. their Spinning Work 1 (1889). 
3 GILSON, G.: Cellule 10 (1893). 
4 GILSON, G.: Cellule 6 (1890). 
5 BIERENS DE HAAN: Bijdr. Dierk. zool. Gen. Nat. 22, 321 (1922) mit £ruh. Lit. 
6 BIERENS DE HAAN: Bijdr. Dierk. zool. Gen. Nat. 22, 326 Anm. 2 (1922). 
7 DEMBOWSKI, J.: Trav. lnst. Nencki, Nr 30, 1. Warschau 1923. 
8 DEMBOWSKI, J.: Trav. lust. Nencki, Nr 30, 43. Warschau 1923. 
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nach eingetretener Verwandlung, ohne ihr Gehause zu verlassen, in dem sie die 
Eier meist parthenogenetisch ablegen1 . 

Viele unter den Insekten mit vollkommener Verwandlung sind als Larven 
mit Spinnorganen ausgestattet, annahernd von gleichem Typus wie die Lepi-

. dopteren. Die Ameisengattungen Polyrhachis, Oecophylla, Camponotus u. a. 
benutzen ihre eigenen Larven zum Spinnen von Nestern; bei ersterer Gattung 
wird eine Rohre in der Erde angelegt2 • Bei Coleopteren verwenden namentlich 
wasserlebende Formen, so die Tummelkafer Gyrinus, die Chrysomeliden Donacia 
und Haemonia, die Seide zu vollkommenen Kokonen fiir die Verpuppung. Solche 
Puppenkokone haben ferner die Mehrzahl der Hymenopteren mit AusschluB der 
Cynipiden, derenLarven aber dochSeide spinnen konnen; der Neuropteren; der 
nachtlebenden Lepidopteren. Weniger gut gesponnene Kokone, die mit Erd
und Holzstuckchen beklebt sind, finden sich bei den an oder in der Erde sich ver
puppenden Kafern, z. B. Silphidae und Cetoniidae, letztere gelegentlich in 
Ameisenhaufen, Lucanidae und abendfliegenden Schmetterlingen, Sphingidae. 
Holzbohrende oder auf Baumen lebende Insekten fertigen in mehreren Fallen 

a ··· · 

Abb.39. "Spinnapparat der Spinnerraupe." Bombyx mori. Links: Spinndriisen mit dem gemeinsamen Aus· 
fiihrungsgang, den akzessorischen Driisen (aa) lmd den PreJ3apparat P. Rechts: 'Durchschnitt durch PreJ3-

apparat, starker vergr. (Nach GILSON.) F = Doppelfaden. 

sehr harte, aus Holzmasse und Sekret gebildete Kokons an, so die Coleopteren An
obium, Pissodes; die Lepidopteren Cossus ligniperda, Weidenbohrer; Dicranula 
vinula und erminea, Gabelschwanze3 ; Harpya fagi, Buchenspinner. Manche 
Mikrolepidopteren, seltener Makrolepidopteren, wohnen wahrend des ganzen 
Raupeulebens in gesponnenen Hillsen, die entweder bloB Blatter zusammen
halten oder bessel' als Seidensackchen ausgesponnen sind. Auch kommen gemein
same Gespinste der Geschwister eines Geleges vor, so bei Arten der Saturnidae 
hemileucidae. Wahrend die ubrigen Nachtpfauenaugen an den AnalfuBen behufs 
Fixierung Hakchen ausbilden, fehlen diese "Cremasteren" diesen gesellig 
eingesponnenen Arten4 • Der Spinnapparat des Seidenspinners und der ubri
gen Spinner sowie der meisten ubrigen spinnenden Insekten besteht aus den 
paarigen, schlauchformigen, mehrfach gewundenen, die Korperlange 2-3mal 
ubertreffenden Spinndrusen, welche in eine unpaare Spinnrohre zusammentreten, 
die einen PreBapparat durchlauft und an der Unterlippe ausmundet. Kurz VOl' 
der Vereinigungsstelle der beiden Spinndrusen mundet noch ein zweites Drusen
paar in deren Ausfuhrungsgange ein, das vielleicht einem ehemaligen, embryo-

1 .BERGE-REBEL: Schmetterlingsbuch. 9. Auf!. S.452. Stuttgart: Schweizerbart 1910. 
2 ESCHERICH: Ameise 1906, 97. 3 FRlllDERICQ: S. 164. Zitiert auf S.40. 
4 BOUVIER, E. L.: Lepidoptera 1, 3 (1925). 
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nalen zweiten Spinndriisenpaare entspricht, aber wohl zur Absonderung eines 
Schmiermittels fiir die Spinnrohrenpresse oder auch einer Kittsubstanz dient. 
Der Bau der Spinndriise ist iiberall derselbe, eine auBere Membran wird von 
einem aus sechseckigen, groBen Zellen mit verzweigten Kernen gebildeten Epithel 
ausgekleidet. Wahrend der Anfangsteil der Driise sehr diinn mit dicker Wandung 
ist, erweitert sie sich dann zu einem diinnwandigen Reservoir. Aus den Epithel
zellen wird die zahfliissige Seide abgeschieden und fiillt in granulOsem Zustande 
das Lumen aus. In den Reservoiren ist dieser Stoff in zwei Teile gesondert, dem 
wandlaufigen Seidenleim oder Sericin und dem axialen Seidenfaserstoff oder 
Fibroin. Es ist nicht ganz sicher, ob diese beiden Stoffe von denselben Driisen 
herstammen oder ob del' Seidenleim nicht bloB den Reservoirzellen entstammtl. 
Beide Seidenstoffe sind Proteinstoffe, geben prachtvolle Biuretreaktion, Millon
und Xanthoproteidreaktion. Wahrend der Seidenleim in heiBem Wasser, 50-60°, 
lOslich ist, bleibt Seidenfaserstoff ungelOst. Die auBeren Schichten del' Seiden
spinnerkokone enthalten viel weniger Seidenleim als die inneren und kihmen 
daher leicht nach Einlegen in heiBes Wasser abgespiilt werden. Die inneren Lagen 
und die im ganzen festen Kokons anderer Insekten sind stark durch Leim ver
klebt und nichtabhaspelbar. Das chemische Verhalten der Seidenstoffe ist in 
den Handbiichern der physiologischen Chemie nachzuschlagen2 • Die Raupe 
befestigt zum Spinnen del' austretenden klebrigen Faden an irgendeinem Gegen
stand und verlangert ihn unter Zuriickziehen des Kopfes immer mehr, durch Be
wegung des letzteren die gewiinschten Touren beschreibend. Da die austretenden 
Seidenfaden eine halbmondformige Verengerung der Spinnrohre, den PreBapparat, 
passiert baben, so sind sie rasch erstarrend abgeplattet. Del' PreBapparat selbst 
(vgl. Abb. 39) wird von drei Paar kraftigen Muskeln offen gehalten, die aber auf 
die Dauer der zur Verengerung neigenden elastischen, chitinosen Spinnrohre 
nicht gewachsen sind, so daB der Endteil des Fadens diinner zu sein pflegt als 
der Anfangsteil. Durch Nachlassen der Muskeln kann die Raupe das Offenhalten 
des Spinnspaltes ganz aufheben und so den Faden abbrechen, durch Anstrengung 
die Fadendicke regulieren. Entgegen alteren Angaben sind bei der Arbeit des 
Spinnens gestDrte Raupen, Z. B. der Nachtpfauenaugen, imstande, die zerrissenen 
Kokone auszubessern, Locher zu verspinnen und aus dem Kokon entfernt einen 
neuen zu spinnen3 • Die Raupen des siidamerikanischen, zwischen Drepaniden 
und Psychiden stehenden Perophoridae verspinnen nicht nur, wie viele andere 
Raupen, Blatter zum Einzelaufenthalt, sondern Perophora chiridota schneidet 
ein Blatt ganz ab und tragt es mit sich herum. Perophora sanguinolenta spinnt 
als Raupe eine aus den eigenen Faeces gebildete "Hangematte", in der sie sich 
dauernd aufhalt, fiir entsprechende VergroBerung sorgend4 • Die Wirbeltiere 
scheinen niemals Rohren zu sezernieren oder Seide zum Spinnen zu produzieren. 
Es ware hochstens die schleimige Absonderung zu erwahnen, mittels derer die 
Lungenfische Dipnoi, die fUr den bis zu einem halben Jahre wahrenden Sommer
schlaf gegrabenen Schlammhohlungen fest machen, so daB die sie umgebende 
Lehmerde als einheitlicher Klumpen ausgegraben werden kann. Protopterus5 

verschlieBt seine Cyste bis auf einen schmalen, zur Nase fiihrenden Kanal ganz, 
wahrend Lepidosiren6 einen mit Lochern versehenen Pfropfen anfertigt. 

1 HENNEGUY, F.: Les Insectes. S.464. Paris: Masson 1904. 
2 FRl'mERICQ: S. 112. Zitiert auf S.40. - FURTH, vgl. Physiol. 1903, 392. 
3 PATIJAUD, E.: Rev. d'hist. nat. appliquee 6, 366 (1925). 
4 SHARP, D.: Cambro Nat. Rist. 6, 379 ill. Abb. (1901). 
5 PARRER, N.: Trans. Irish. Ac. 30, 201 (1892). 
6 HUNT: Proc. Zool. Soc. 1898, 41. 
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y) Fremdgehause. 
Abgesehen von den unter Brutpflege (S.58) angefiihrten Fischen und den 

Fallen der gelegentlichen Okkupation fremder Nester oder Kaninchenbaue 
durch Vogel!, Wohnbauten andrer Spezies durch Ameisen2 , findet sich die Idee, 
fremde Gehause zu benutzen, bei GliederfiiBern in mehreren Gruppen standig ver
wirklicht, bei niederen und hohen malakostraken Crustaceen, bei Spinnen und 
Insekten. In Europa gibt es eine Art Meerassel, Zenobia prismatica, die in Algen, 
Holzstiicken, aber wie es scheint auch in Sandrohren von Wiirmern lebt: Sie 
solI selbst Gehause zu bauen nicht imstande sein3 • Die zu den Hyperinen gehorige 
Phronima friBt die durchsichtigen Gehause der Feuersalpen, Pyrosoma, voll
standig aus und benutzt sie als Schwimmtonne, auch zur Unterbringung der 
Brut. Das Weibchen des Krebschens halt sich mit den Thoracalbeinen innen 
fest und bewegt willkiirlich das Gehause mit Kontraktion und Expansion des zur 
hinteren Gehausei:iffnung hinausragenden Abdomens. Gleichzeitig wird durch 
diese·Bewegung stets frisches Wasser von vorn her in die Tonne getrieben und 
den Eiern zugefiihrt. 

Das klassische Beispiel der Benutzung fremder Gegenstande als Gehause, 
welche meist mit herumgeschleppt werden, liefern die "Einsiedlerkre bse", 
Pagridea. Als Schutz fiir ihren sonst wenig gesicherten Hinterleib scheinen die 
altesten Formen, die noch makrurenahnliches, symmetrisches und mit paarigen 
Beinen versehenes Abdomen tragen, besondere Kiele an den 4. und 5. Thoracal
beinen und den Anhangen des letzten Abdominalsegmente zum Anklammern 
erworben zu haben: wenigstens finden sich diese Kiele bereits in den rezenten 
Pilochelidae, die als die primitivsten Paguriden gelten und entweder in unbe
weglichen Schwammen4 oder in geraden Bambusstiicken5 , nur selten in Conchylien, 
gefunden werden. Die typischen Paguridae zeigen dann eine weitgehende Ver
anderung des Hinterleibes, der sich dem Aufenthalte in rechtsgewundenen 
Schneckenschalen angepaBt zeigt. Das Abdomen hat diese selbe Windung, es 
fehlen ihm die Pleopoden ganz oder sind bloB auf der linken Seite vorhanden, 
wo sie dem Weibchen zur Befestigung der Eier dienen. Wahrend die ersten 
Entwicklungsstadien bis zur Glaucothoe noch annahernd denen verwandter 
Makruren, z. B. Galatheiden, ahnlich sehen und abdominal symmetrisch sind, 
macht sich von diesem Stadium an eine Tendenz zur Asymmetrie des Abdomens 
und seiner Anhange bemerkbar, auch wenn den Krebsen keine Gelegenheit ge
boten wird, asymmetrische Schneckenschalen aufzusuchen6 • Doch geht in diesem 
Falle die Annahme der Asymmetrie, Reduktion rechtsseitiger Pleopoden und 
Kriimmung langsamer und unregelmaBiger vor sich. 1m Freien gelingt es jedoch 
wohl stets den Einsiedlern, auf richtigem Stadium eine Schneckenschale zu 
erbeuten, die dann jeweils beim Wachstume des Krebses im Verlaufe seiner wei
teren Hautungen durch groBere Schalen ersetzt wird. Die Einsiedler halten diese 
Gehause sehr fest mittels der erwahnten Kiele an den Anhangen, und da die 
Hinterleibspitze um die Columella des Schneckenhauses geklammert ist, so 
gelingt es eher den Krebs zwischen Thorax und Abdomen zu zerreiBen als ibn 
unversehrt herauszuziehen. Dazu gewahren ihm bei manchen Arten (und zwar 
auch schon unter den Pylocheliden) die schildartigen Ausbildungen der Scheren 
ein Mittel zum harten und dichten VerschluB der Schneckenschale oder sonstigen 

1 DOFLEIN: Tierbau u. Tierleben 2, 613, resp. 595 (1914). 
2 ESCHERIOH: Ameise 1906, 83. 
3 MAURY, A.: Bull. Soc. Linne. Normand. (7) 8, 89 (1925). 
4 BOAS, J. E. V.: Danske Videnskab Selskab. BioI. MeddeL 5, Nr 6 (1926). 
5 Cambro Nat. Rist. 4, 173 (1909). 
6 THOMPSON, M.: Proc. Boston Soc. Nat. Hist. 31, 147 (1903). 



Fremdgehause. 81 

Hohlung, in die sich del' Krebs vollstandig zuruckzuziehen imstande ist. Urn den 
Einsiedler aus del' Schneckenschale zu entfernen, kann seine Abneigung gegen 
verkehrte Aufstellung odeI' vorsichtiges Abbrechen del' Schneckenschale odeI' 
verdorbenes Wasser odeI' Kalte1 odeI' endlich Aufknacken del' Schale im Schraub
stock2 Verwendung finden. Am frisch enthausten "delogierten" Einsiedler 
erscheint das Abdomen als aufgeblasener, fast glatter, sehr weichhautiger und 
in manchen Arten odeI' Rassen z. B. bei Eupagurus Prideauxii wenig pigmen
tierter Sack, del' entsprechend del' friiheren Schneckenbehausung rechtsauf
gewunden getragen wird. Die delogierten Krebse sind sehr unruhig und leicht 
erschreckbar, suchen sich mit Steinchen, Sand und was sie sonst noch finden 
konnen, zu bedecken, natiirlich nehmen sie stets sehr gerne wieder Schneckenschalen 
an. Allmahlich beruhigen sie sich und weisen bei del' nachsten Hautung in weniger 
ausgesprochener Weise auch schon fruher eine weitgehende Veranderung des 
Hinterleibes auf, die ihn dem Hinterleibe anderer Krebse, z. B. del' Galatheiden 
odeI' del' Glaukothoelarven del' Einsiedler selbst ahnlicher macht. Es handelt 
sich dabei nicht urn eine Veranderung del' Asymmetrie, sowohl diejenige des 
Abdomens als del' Anhange bleibt bestehen, sondern urn das deutliche Hervor
treten einer derberen Haut, Gliederung, Abplattung und evtl. Pigmentierung des 
Hinterleibes, dpssen enge Einrollung auch abnimmt. Ob es sich hierbei urn 
morphologische Veranderungen odeI' bloB Ulll physiologische Zustandsanderungen 
handelt, muB in Anbetracht del' fUr letztere Deutung vorgebrachten Argumente3 

noch untersucht werden. Das Einsiedlerabdomen ware namli6h kein volUlll
bestandiger Sack, sondern die Tiere waren imstande durch ziehharmonikaartige 
Faltungen del' Cuticula, eigene kreuzweise verlaufende Muskulaturen und unter 
del' Hypodermis befindliche Blutraume seine GroBe zu andern, wodurch ihnen 
die Moglichkeit gegeben ware eine weit groBere Nahrungsmenge auf einmal 
unterzubringen und mehr Eier zu produzieren. Del' Anschein derberer Hant 
wiirde durch die Faltenlegung, die Gliederung durch Schwinden del' prallen An
spannung des Sackes auf Grund stets vorhandener Reste del' Chitinplatten, die 
Abplattung in ahnlicher ·Weise und die eventuelle Pigmentzunahme auf das 
engere Zusammenrucken del' Chromatophoren beim Zusammenschieben del' 
Segmente zuruckzufuhren sein. VOl' del' Enthausung 14 Tage lang ausgehungerte 
Exemplare von Eupagurus bernhardus zeigten Andeutung einer Gliederung 
gleich bei del' Delogierung. Normalerweise wird also ein innerer Druck im wohl
genahrten Abdominalsacke vorhanden sein, del' die pralle Spannung bewirkt. 
Liegt del' Sack del' Schneckenwandung an, so muB bei del' Inkompressibilitat des 
Wassel's del' auBere Druck die'1em inneren gleich sein. Es ist nun die Frage, ob 
nicht auf diesen del' Schwund des Chitines zuruckzufiihren ist4 • Andererseits 
spricht vieles dafur, daB die asymmetrische Ausbildung des Hinterleibes selbst 
das Prim are ist, und erst nach ihrer Entwicklung die Bevorzugung del' Schnecken
gehause erfolgte5 • Mehrmals scheinen Paguriden den Aufenthalt in gewundenen 
Schneckenschalen wieder aufgegeben zu haben, wobei aber in del' asymmetrischen 
Ausbildung del' Pleopoden im weiblichen, dem volligen Mangel im mannlichen 
Geschlechte die Abstammung von typischen Einsiedlern erhalten zu sein scheint. 
Solche Gattungen sind Pylopagurus6 mit weichem, abel' bei Aufenthalt in fast 
geraden Dentaliumrohren sich del' Symmetrie naherndem Hinterleibe; Por-

I PRZIBRAM, H.: Arch. Entw.mechan. ~3, 579 (1907). 
2 BRINKllIANN, A.: Bergens Museums Aarpok 19~4, Nr 6. 
3 BRINKlIIANN: S. 8ff. Zitiert auf S. 81. 
4 PLATE, L.: -aber die Bedeutung der Darwinschen Sel.prinz. Probleme d. Artbild. 

1908, 72, 151. - PRZIBRAM: S.593. Zitiert auf S. 81. 
5 PRZIBRAM, H.: Arch. Entw.mechan. 19, 181, 236 (1905). 
6 BOAs: Zitiert auf S. 80. 
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cellanopagurus, der zur Bedeckung des Hinterleibes allein mit den Uropoden 
eine Muschelschale halt, die ihm auch zur Aufnahme der Eier dient; Cancellus!, 
mit hartem, symmetrischem Abdomen in unbeweglichen Hohlen; ebenso der zu 
den Coeno bitidae gehorige Birgus2 , die sich in ErdlOchern, aber auch leergefressenen 
Cocosniissen bergende Landkrabbe Polynesiens, nach der Beraubung der Cocos
baume als "Palmendieb" bezeichnet; endlich die frei lebenden Lithodidae3 , 

welche sekundare, von der primaren Abdominalsegmentierung abweichenden 
ZusammenschluB der Chitinhocker zu Chitinplatten aufweisen und einE:\ sehr 
starke Asymmetrie des wie bei den Krabben nach abwarts geschlagenen harten 
Abdomens aufweisen. Die bei Einsiedlerkrebsen haufige Scherenasymmetrie, 
"Heterochelie", hat mit ihrer sonstigen Asymmetrie und dem Schneckenaufent
halte sicher nichts zu tun4 , denn es kommen hierbei alle Kombinationen von der 
Bevorzugung einer bestimmten Korperseite in der Scherenausbildung mit Sym
metrie oder Asymmetrie des Abdomens vor. Von der Symbiose (vgl. ds. Handb. 
Bd. 1, STEeRE) der Einsiedler mit anderen Tieren sei das Vorkommen des Ringel
wurmes Nereis fucata in der von Eupagurus bernhardus bewohnten Schnecken
hausern, des amphipoden Krebschens Ly&ianax punctatus bei Eupagurus Pri
deauxii erwahnt5 • Fast regelmaBig tragt das Schneckengehause letzterer Ein
siedlerart die Actinie Adamsia palliata, jenes der ersteren Art Sagartia para
sitica oder eine Kolonie von Hydractinia echinata. Wahrend die Knidarien der 
Adamsia ein heftiges Gift fiir Krabben6 , andere Krebse7 und niedere Tiere des 
Meeres8 abgeben, ist Eupagurus Prideauxii dagegen immun9 . Vom Eupagurus 
entfernt geht die Actinie bald ein, nachdem sie die auf dem Schneckengehause 
angenommene ovale Form ihres FuBes wieder in die runde umgewandelt hapo. 
Oft schmilzt sie die Schneckenschale stark ein und sitzt ganz dem Einsiedler auf. 
Dies geschieht auch durch Epizoanthus, die sich auf der ersten Schneckenschale 
des Parapagurus ansiedelt. Dagegen wurde in dem Epizoanthus, del' Paguropsisll 
mittels der kleinen Scheren seiner nach riickwarts gewendeten 4. Pereiopoden 
iiber seinen Leib halt, iiberhaupt noch keine Schneckenschale gefunden, so daB 
hier wahrscheinlich der Krebs keine solche mehr sucht. Wahrend es sehr schwer 
ist, eine auf einer Schneckenschale installierte Actinie loszubekommen, ohne sie 
zu zerreiBen, folgt sie der Einladung des Eupagurus zur Ubersiedlung auf ein 
neues Gehause willig und wird von demselben auf dasselbe mittels der groBen 
Schere gesetzt. 

Der zu den kurzschwanzigen Krebsen gehorige "Muschelwachter", Pinno
teres pisum, zieht es vor, nicht leere, sondern lebende Muscheln zu bewohnen. 
Er soll nach seiner Flucht in eine solche bei drohender Feindesgefahr sogar durch 
leichtes Kneifen der Kieme die Muschel zum SchlieBen der Schale veranlassen12 • 

Sonst erlaubt ihm der Wirt ungestorten Aufenthalt, ohne seine Schalen bei der 
Beriihrung durch die Beine der Krabbe zu schlieBen. Es scheint sich also um 
ein gegenseitiges Einvernehmen zu handeln, bei dem der Muschelwachter die 

1 PRZIBRAM, H.: S. 196. Zitiert auf S. 81. 
2.Cambr. Nat. Hist. 4, 174 (1909). - BUGNION, E.: Bull. Soc. Nat. Accl. Fr. 

58, 129 (1911). 
3 Cambro Nat. Rist. S. 178. Zitiert auf S. 80. 
4 PRZIBRAM, H.: S. 236. Zitiert auf S. 80. 
5 Cambro Nat. Hist. S. 172. Zitiert auf S. 80. 
6 COSMOVICI: C. r. Soc. BioI. Paris. 92, 1466 (1925). 
7 CANTACUZENE: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 1131 (1925). 
8 CANTACUZENE, J., U. COSMOVICI: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 1464 (1925). 
9 CANTOCUZENE, J.: C. r. Soc. Bio!. Paris 92, 133 (1925). 

10 KRUMBACH, TH. in O. PESTA: Zool. Anz. 43, 90 (1913). 
11 Boos: Danske Videns. Selsk. bioI. Medd. 5, Nr 7 (1926), 
12 HENNEGUY: S. 179. Zitiert auf S. 79. 



Fremdgehause. 83 

Muschel vor dem Feinde warnt, woher sein Name kommt, wahrend er Schutz durch 
die sich schlieBenden harten Muschelschalen findet. 

Die jungen Wasserspinnen, Argyroneta aquatica, scheinen es gerne zu haben 
leere Schalen von Wasserschnecken, die sie durch Anfiillen mit Luft zum Schwim
men bringen, zu beniitzen und sich solcherart den Bau eines Nestes zunachst zu 
ersparen1 . Zwei modagassische landlebende Spinnen benutzen regelmaBig 
Schneckenschalen als Brut- und W ohnraum. Olios coenobita fixiert Schnecken
schalen auf Blatter 15-80 cm iiber dem Boden. Nach VerschluB mit Seiden
operculum legt das Weibchen die Eier hinein. Die Jungen suchen ebenfalls gleich 
Schnecken entsprechender GroBe, die sie beim Heranwachsen wechseln. Durch 
Zusammenziehung von Faden, die an verschiedenen Stellen der Schneckenschale 
fixiert werden, vermag die Spinne das 35fache ihres eigenen Korpergewichtes 
zu heben. Die andere Art, der Gattung Nemoscolusangehorig, benutzt auf 
der Erde liegende Schneckenschalen, ohne sie erst emporzuziehen. Phryganiden
larven adoptieren ihnen gereichte Glas- oder Gummirohrchen, suchen sie aber 
bei Erlangung geeigneten Materiales zum Gehausebau wieder abzustoBen2 • 

Die Lampyrislarven nahern sich wie auch die Leuchtkafer selbst von Schnek
ken und werden in den ausgefressenen Gehausen angetroffen. Von Drilus mauri
tanicus wird angegeben3 , daB die Larve eine Helix, Cyclostoma oder Bulima 
ausfriBt, was fUr ein halbes Jahr Nahrung liefert, und ruhig in der Schale bleibt. 
Malacogaster Passerinii lebt ausschlieBlich von und in Helixgehausen. Alle 
diese Gattungen gehoren zu den weichhautigen Kafern. Bienen der Gattung 
Osmia4 benutzen mitunter Schneckengehause zum Anlegen ihrer Bauten, auch 
verlassene Wespennester. Die zu den Netzfliiglern gehorigen Hemerobiusarten 
tragen langs der Korperseiten im Larvenstadium mit Haarrosetten versehene 
Auswiichse, welche zum Festhalten der erlegten, ausgesaugten Blattlause und 
anderer Debris dienen, welche zusammengesponnen erscheinen. Ob die FadeI1 
von der Larve selbst gesponnen oder Spinnweben entnommen werden, scheint 
nicht bekannt zu sein5 • 

11') W ohnbauten. 
Zur Errichtung eines Wohnbaues sind Bauplan, Hilfskrafte, Werkzeuge, 

Material und eine den Zwecken der Behausung giinstige Lage des Bauortes er
forderlich. Insofern ein solcher Ort ausgewahlt und ein zweckdienlicher Plan 
eingehalten wird, haben wir es mit psychologischen Vorgangen zu tun, die sich 
noch kaum in der Physiologie besprechen lassen. Hilfskrafte kommen dort vor, 
wo entweder ein bauendes Parchen, eine ganze Anzahl solcher oder nicht sexuell 
tatiger Arbeiterinnen an gemeinsamem Bau teilnehmen. Auch hier, z. B. bei den 
Ameisen6 und Termiten7 ist das psychologische Problem der Zusammenarbeit 
im Vordergrunde des Interesses, aber unge16st. Es erscheint zweifellos, daB eine 
solche Zusammenarbeit bestehen kann und nicht einfach jeder Arbeiter fiir sich 
ohne Riicksicht auf den anderen und den zu erreichenden Zweck arbeitet. Be
sonders deutlich kommt dies dort zum Vorscheine, wo sich Ameisen (Oecophylla 
smaragdina) lebender Werkzeuge, namlich ihrer spinnfahigen Larven bedienen, 
um einen RiB in ihrer Blatterbehausung zu vernahen, der von einer seinem 
Rande entlang regelmaBig aufgestellten Reihe von Arbeitern mit den Kiefern 

1 Cambro Nat. Hist. 4, 358 (1909). 
2 BIERENS DE HAAN: Bijdragen tot Dierkunde. Genoots. Nat. artis mag. 22, 425 (1922). 
3 CROS, A.: Bull. Soc. Histoire natur. Afrique N. Alger 16, 300 (1925). 
4 DOFLEIN: Tierbau u. Tierleben 2, 582 (1914). 
5 SHARP, D.: Cambro Nat. Hist. 5, 467 (1901) mit. Abb. 
6 ESCHERICH, K.: Die Ameise. Braunschweig: Vieweg 1906. 
7 ESCHERICH, K.: Die Termiten. Leipzig: Julius Klinkhardt 1909. 

6* 
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zusammengehalten wird1 . Wenn Wespen beim hastigen Aufbau eines zerstorten 
Nestes nicht einen gemeinsamen Plan befolgen und immer wieder denselben 
Ort trotz der erwiesenen Gefahrdung beibehalten2 , so beweist dies nichts gegen 
hohere psychische Fahigkeiten, denn Menschen verhalten sich keineswegs davon 
verschieden. Die Riickkehr zum gewohnten Neste, welche dabei die Hauptrolle 
spielen soll, ist auch nicht ein unabanderlicher Reflex, denn Bienyn lernen einen 
unbeleuchteten statt des gewohnten beleuchteten Eingang zu suchen~. Wespen 
und Hummeln verhalten sich bei Priifung in Labyrinthen ahnlich wie der Mensch4 

odeI' andere Warmbliiter. Andererseits ist del' Plan des Nestbaues auch bei den 
Vogeln ererbt und wird sogar in Abwesenheit del' Eltern ohne Vorbild eingehalten, 
im Individualleben verbessert5 . Wie durch erblichen Instinkt del' Plan zum 
Bauen, ist durch die angeborene Beschaffenheit del' Organe des Tierkorpers die 
Bauweise vorgezeichnet. Als Werkzeuge dienen dabei vornehmlich die zum Er
greifen der Nahrung (vgl. ds. Handb. Bd. 3, NIRENSTEIN und BLUNTSOHLIU. WINK
LER) und die zum Ortswechsel.(vgl. ds. Handb. Bd. 2, div. Autoren) verwend
baren Korperteile, Arme, Beine und Schwanz. Als Material findet del' Speichel, 
die Faeces, Federn, Haare, sonst Tierfremdes aus dem Pflanzen- oder Mineral
reiche Verwendung. Wachs scheint nur zu'Zellen bei del' Brutpflege der Hymen
opteren Verwendung zu finden6, nicht fiir eigentliche Wohnbauten. Die regel
maBige Gestalt del' sechseckigen Wabenzellen kann aus dem Drucke bei del' Be
reitung allein nicht erklart werden, sondern setzt einen besonderen Instinkt der 
Bienen voraus, denn die aus ahnlichem Material gebauten Waben del' Hummehl 
haben runde Zellen, und die Bienen vermogen die sechseckige Zelle auch ohne 
allseitigen Gegendruck zu bauen. 

Nach dem Standorte konnen wir Tief-, Wasser- und Hochbauten unterschei
den, von denen die hauptsachlichsten besprochen werden sollen. 

1. Tiefbauten. 
Viele Tiere bewohnen in oder an dem Erdboden gelegene Locher, Gange 

odeI' Hohlen, ohne am Baue derselben beteiligt zu sein. Andere suchen sich 
solche durch Eintragen von weichen Materialien, Moos, Gras, Federn odeI' Haaren 
wohnlicher zu machen. Manche graben selbst Wohnstatten aus, die nach bestimm
tem Plane, aber den Ortsbedingungen jeweils angepaBt (vgl. unten S.85), an
gelegt und evtl. mit Gespinst austapeziert (vgl. Myriapoden und Spilmen oben 
S. 76) odeI' (mit Speichel) geglattet werden (vgl. unten S. 90, Staphylinus). 
Die Landkrabbe von Guadeloupe, Gecarcinus ruricola7, verlaBt das Meer, sobald 
ihre Jungen ausgeschliipft sind, und wandert im Mai odeI' Juni landeinwarts. 
1m August grabt sie sich ein Erdloch zwischen Wurzeln und bedeckt die Offnung 
mit Laub, um unbemerkt ihre Hautung durchmachen zu konnen. Dieser fur 
ungefahr einen Monat hergestellten Wohnung (vgl. auch die Wohnrohre der 
Lungenfische S. 79) stehen dauernde Erdbauten del' eigentlichen Grabtiere gegen
iiber, die unterirdisch fast ihr ganzes Leben durchmachen. Der gedrungen
zylindrische Korper, die schaufelformigen Vorderbeine, in Degeneration befind
lichen kleinen Augen, seidenartige, oft metallisch-schimmernde Behaarung, 
eintonige Farbung charakterisieren diese zu den verschiedensten Kreisen gehorigen 
Erdschaufler. Die Maulwurfsgrille, Gryllotalpa, der Beutelmull, Notoryctes, 

1 DOFLEIN: Ostasienfahrt. Leipzig 1906. 
2 DECSY, A.: Ann. des Sci. natuT. Zool. 8, 87 (1925). 
3 LINEBURG, BRUCE: Anat. Rec. ~9, 96 (1924). 
4 VERLAINE, L.: Ann. Soc. roy. zool. Belg. 56, 33 (1925). 
5 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben ~, 613 (1914). 
6 Lit. vgl. FREDERICQ: Wintersteins Handb. d. vergl. Physiol. ~ II, 123 (1910). 
7 HOUSSAY, F.: Les industries des Animaux. S. 185. Paris: Bailliere 1889. 
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die Blindmaus, Spalax, der Goldmull, Chrysotalpa, unser Maulwurf, Talpa, 
sind die bekanntesten Beispiele; auch die im Lagunenschlamme unter Wasser 
lebenden Krebse Gebia und Calianassa reihen sich hier an. Der Maulwurfl baut 
eine "Festung" mit zentralem groBen Hohlraume und einem Systeme ring
fOrmig und radiar angeordneter Gange. Wieder anderen Tieren dienen die Erd
locher, welche zu Wohnzwecken gegraben werden, nur zu Unterschlupf, Ruhe 
und Brutp£lege, wahrend die Nahrung auBerhalb der Erde gesucht wird. Die 
Anhange dieser Tiere sind verhaltnismaBig langer, die Vorderbeine nicht zu 
Schaufeln ausgebildet, die Augen groBer und scharf, Feder- und Haarkleid lang, 
Farbung an die Umgebung angepaBt. In diese Kategorie gehoren die Erdvogel, 
z. B. der Kiwi, Apteryx, der Eulenpapagei, Stringops, das Kaninchen, Lepus 
cuniculus, der Dachs, Meles, der Fuchs, Vulpes und viele Erdhornchen, z. B. Ziesel, 
Spermophilus. Die Prariehunde, Cynomys, bauen fiber dem Eingange zur 
Hohle einen hartgestampften Hfigel, der zur Ausschau dient2 • Vereinzelt finden 
sich Tierformen, welche zum VerschlieBen der selbstgegrabenen ErdlOcher an
geborene Deckel oder Pfropfen besitzen: die Tapezierspinne Cyclosomia truncata 
einen flach abgestutzten flaschenformigen Hinterleib3 , 'die Dornschwanzechse, 
Uromastix, einen harten, stacheligen Schwanz4 (vgl. noch Einsiedlerscheren, 
S.82). 

2. Wasserbauten. 

MuB schon der Maulwurf gelegentlich bei steigendem Grundwasser sich der 
Situation des Wasserniveaus anpassen, was er durch Verlegung des zentralen 
Bauteiles in eine hohere Erdschichte tut, so haben die amphibisch lebenden Tiere, 
welche Erdbauten anlegen, dem Wasser stets Rechnung zu tragen. Amerikanische 
und australische FluBkrebse der Gattungen Cambarus, Parastacus, Engaeus und 
Cherops fertigen einen unter dem Grundwasserspiegel liegenden W ohnraum an: 
von dem aufwarts bis an die Erdoberflache Gange verlaufen, deren Mfindungen 
Lehmhfigel verraten5 • Die Winkerkrabbe, Uca (= Gelasimus) pugilator6, lebt 
im Sande des Meeresufers. Hier legt sie gebogene odeI' geknickte Erdgange an, 
deren Ende erweitert ist, so daB sich die Krabbe umdrehen kann. Steigt die Flut 
und beginnt Wasser in das Erdloch einzudringen, so steigt die Krabbe aus dem 
Loche heraus, zieht mit ihren Schreitbeinen Sandklfimpchen vom Rande ein
warts, wahrend sie mit den Scheren abwartsgerichtet sich an die Wandung innen 
stemmt, und wiederholt dies so lange, bis die Offnung verschlossen wird. Diese 
geschlossene Offnung kalID an den radiaren Furchen erkannt werden, die durch 
das Angreifen del' gebogenen Beine entstehen. Auch von innen tragt die Krabbe, 
wie man in glasernen Aquarien beobachten konnte, Sand zur Verstarkung dieses 
Pfropfens empor. In den Glasbehaltern wurde ferner beobachtet, wie die Winker
krabbe durch Stellungsanderung den kreisformigen Querschnitt der Gange her
stellt, Hindernisse beim Graben in verschiedener Weise beseitigt oder umgangen 
werden, nicht die Thigmotaxis, sondern das Bestreben, moglichst weit vom Zen
trum des Gefangnisses fortzukommen, den Ort del' Ganganlage und Richtung be
stimmt u, a. m. Bei eintretender Ebbe entfernt die Winkerkrabbe wieder den 
Sandpfropf. Ein spezieller Wassergraber ist das Schnabeltier, Ornithorynchus, 
das von seinem Erdbau einen gabelformig verzweigten Gang anlegt, dessen einer 

1 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 339 (1914). 
2 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 337 (1914). 
3 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 333 (1914). 
4 DOFLEL"'f: Tierbau und Tierleben 2, 337 (1914). 
5 DOFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 774 (1914). 
6 DEMBOWSKI, J. B.: BioI. Bull. Mar. bioI. Labor. Wood's Hole 50, 179 (1926). 
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Schenkel oberhalb, der andere unterhalb des Wasserniveaus ausmiindetl. Die 
Bisamratte, Ondatra, besitzt ahnliche Bauten. Uberzieht sich der am Lande 
endigende Gang mit Schnee und friert die Wasseroberflache zu, so wiirden die 
Tiere an Luftmangelleiden, wenn keine neue Luft herbeigeschafft werden konnte. 
Dies sollen die Bisamratten in der Weise tun, daB sie bei Eintritt des starken Frostes 
stets dieselben WasserstraBen benutzen und vor Einschliipfen in den Bau an be
stimmten Stellen ausatmen. Die sich sammelnde Luft bleibt unter dem Eise, und 
durch Diffusion ersetzt sich der Sauerstoff, den die Bisamratten dann wieder zur 
Atmung benutzen2 • Die Bauten der Biber, Castor fiber, leiten zu den Hochbauten 
iiber. W 0 Biber in geniigend groBen Kolonien vorkommen, nagen sie am Ufer 
stehende Baumstamme derart ringsum an, daB sie endlich leicht nach einer be
stimmten Seite hin umgeworfen werden kOlmen, und bringen zwischen die ge
faIlenen Stamme Reisig, Erde und Rasen an. Innerhalb des durch die Stamme 
gestauten Wassers bauen dann die Biber aus Asten und Zweigen kegelformige 
Hiitten3 . 

3. Hochbauten. 
Bezeichnen wir mit Hochbauten aIle iiber die Erde emporragenden, nicht 

vom Wasser begrenzte Tierwohnungen, so gehoren hierher die Termiten- und 
Ameisennester, Wespen- und Bienennester, ebenso wie die Nester der meisten 
Vogel und einiger Saugetiere. 

Die Termitennester bestehen aus Erde oder Holz oder aus beiden Materlalien, 
die stets mit Sekreten aus Speichel- und Darmdriisen der Tiere behandelt und 
auch noch durch Zusatz von Steinchen widerstandsfahig gemacht werden. Selbst 
das rein unterirdische Nest von Cornitermes stratus ist in gleicher Weise gebaut, 
daher die unterirdische Lebensweise moglicherweise neuerlich erworben4 • Aus 
Erde gebaute Termitennester kommen auch auf Baumen vor, z. 13. bei Euternes 
arboricola und Anoplotermes morio. Die gemischten Nester der "KompaBter
miten" sind stets mit der Breitseite gegen Ost und West, mit der Schmalseite 
gegen Siid und Nord gerichtet, also gegen Hitze und Kalte moglichst geschiitzt5 • 

Die reinen Holzkartonnester erinnern an die Wespennester, enthalten aber innen 
nicht Waben wie diese, sondern dieselbe konzentrische Folge von Wohnraumen 
zu verschiedenen Zwecken wie die sonstigen Termitenbauten6 • Zum Ausbessern 
und wohl auch zum Bauen sonst finden erbrochene Massen und Exkremente, 
Triimmer alter Nester neben frischem Materiale Verwendung7 • Noch mannig
faltiger als die Nester der Termiten sind jene der Ameisen, da hier noch Tannen
nadeln und Blatter als Baumaterial, sowie Gespinste hinzukommen. Die Bau
weise wird bei ein und derselben Ameisenart den auBeren Bedingungen leicht an
gepaBt, und dieselbe Kolonie, welche an einem Orte groBe Eingangsoffnungen 
laBt, lernt an einen anderen von eindringungsfahigen Feinden bevolkerten Ort 
bald die Offnungen entsprechend kleiner anzulegen8 • Die tropischen Karton
nester hangen von Baumen herab; in Uberschwemmungsgebieten legen aber auch 
erdbauende Formen ihre gewohnten Nester hoch auf Baumen an. (Uber genahte 
Nester vgl. oben S. 83.) 

Die Nester der Wespen und Stocke der Bienen enthalten keine eigens fur 
den Aufenthalt der erwachsenen Insekten bestimmten Wohnraume, sondern bloB 

1 SEMON, R.: 1m australis chen Busch. Leipzig 1903. 
2 SPOON, W. H. :Amer. Naturalist 1888. 3 DOFLEIN: 1914,684. Zitiert auf S. 85. 
4 ESCHERICH, K.: Die Termiten. 1909, 75. 
5 ESCHERICH, K.: Die Termiten. 1909, 84. 
6 ESCHERICH, K.: Die Termiten. 1909, 87. 
7 ESCHERICH, K.: Die Termiten. 1909, 92. 
8 ESCHERICH, K.: Die Ameise. 1906, 81. 
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fur die Brut odeI' Vorrate bestimmte Zellen und bei Wespen evtl. diese einhullende 
Papierscbichten. Auf die Staatenbildung konnen wir bier nicht eingehen1 • Ais 
besondere SchutzmaBregel gegen Regen ist die nach abwarts gekrlimmte Erd
rohre erwahnenswert, die Anthophora parietina VOl' ihrem in eine senkrechte 
Erdwand gegrabene Neste anbringt2 • 

Ahnlich geschutzt sind die Nester del' Felsenschwalbe, Petrochelidon ariel, 
die einen retortenformigen Lehmbau darstellen, welcher an einer Felswand ober" 
halb des Wassers hangt3 . Die an einem dunnen Geflechte aufgehangten beutel
formigen Nester del' Weberfinken, Ploceus, erinnern wiederum an die an dlinnem 
Stiele aufgehangten Papiernester del' Papierwespen und gewohnlichen Wespe. 
Beim Nestbau der Vogel kommen alle Abstufungen von der Verwendung fremden 
Materiales bis zum alleinigen Aufbau aus Speichel VOl'. Letzteres ist bei der 
Suppenschwalbe, Collacalia fuciphaga, del' Fall, wahrend andere Arten der Salan
ganen Grashalme, Federn oder Molluskenlaich beimischen. Unsere Stadtschwalbe, 
Chelidon urbica, verwendet fast ausschlieBlich Lehm und Erde, unsere Dorf
schwalbe, Hirundo rustica, auch Stroh u. dgl. zum Nestbau. Beide Arten mischen 
abel' del' Erde ebenso wie del' Topfervogel, Furnarina n;tfus, dem frei hangenden, 
durch ein unten seitlich angebrachtes Loch zuganglichen Lehmneste4 Speichel 
bei. Hingegen benotigen die gewebten oder ausgemeiBelten Nester nicht des 
verklebenden Speichels. Wir erwahnen bloB den Schneidervogel, Orthotomus 
sutorius, der groBe Blatter mittels des Schnabels unter Verwendung von Gras
halmen tutenformig zusammennaht, um sein Nest darin anzulegen5 • Einen eigen
tumlichen Schutz gegen Storung durch Feinde lassen die Nashornvogel, Buceros, 
wahrend des Brutens dem Weibchen dadurch angedeihen, daB die Mannchen 
das Baumloch, in dem Eier und Mutter sich befinden, bis auf einen Spalt mit 
erhartendem Lehm zumauern6 • 

Saugetiere bauen selten regelrechte Nester. Doch tun dies die Zwergmause, 
Mus minutus, und die Menschenaffen. Bei diesen handelt es sich um geflochtene 
Zweignester, die bei Schimpanse, Troglodytes, und Gorilla vorubergehend, beim 
Orang, Simia satyrus, abel' dauernd benutzt werden7 • 

5 b. Sackapparate und Fallenbau. 
In diesem Abschnitte sollen Organe (1X-), Abscheidungen (fJ) odeI' Bauten (y) 

besprochen werden, welche zum Fange ohne Verletzung del' Beutetiere, sowie 
Vorrichtungen, welche auBerhalb des Tierkorpers zum Festhalten des Fanges (15) 
dienen. 

1X-) Sack~ und Seihorgane, Fangapparate. 
Tiere, welche ihre Beute dem Wasser entnehmen, sind mehrfach mit Fang

apparate ausgestattet, die wahllos alle aufgeschnappten Beutetiere empfangen, 
hingegen einen Teil des Wassel's noch VOl' dem Verschlucken entlassen odeI' wieder 
zurucktreten lassen, ohne daB die Beute wieder mitzurucktreten konnte. Letztere 
Organe konnen wir als "Reusen" odeI' "Filter" den "Seihern", "Sieben" odeI' 
"Sacken" entgegenstellen. 

Die eillfachsten Sacke stellen die Magenkrausen del' Quallen, die ausstlilp
bare Magen del' Seesterne, die erweiterungsfahige Kehlhaut del' Pelikane und 
Kormorane, Stegapodes, dar. Diesen schlieJ3en sich die mit Querleisten versehenen 
Seihschnabel del' entenartigen Vogel, Lamellirostres, und del' breite Schnabel 

1 DOFLEIN: 1914, 703ff. 
3 DOFLEIN: 1914, 601. 
5 DOFLEIN: 1914, 601. 
7 DOFLEIN: 1914, 616. 

2 DOFLEIN: 1914, 706. 
4 DOFLEIN: 1914, 599. 
6 DOFLEIN: 1914, 604. 
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des KahnschnabeIs, Balaeniceps rex, an. Einen Seihapparat in gigantischen 
Dimensionen bieten die Bartenwale, Mystacetidae, welche an Stelle der Zahne 
einen Wall zerfaserter Hornbarten im Maule tragen, zwischen denen das Wasser 
entweicht, nachdem der Walfisch tausende schwimmender Fliigelschnecken, 
die "Walfischaas" ge
nannt werden, mit 
einem Male aufge
schnappt hat (Abb. 
40). 

Reusen und Fil
ter finden sich (auBer 
bei Urtieren vgl. ds. 
Handb. 2, NIREN

STEIN) in den aus 
Thorakalbeinen ge
bildeten Fanga ppara
ten der Entomostra
ken (vgl. ds. Handb. 
Bd. 3), in del' Kar-

diopylorikalkla ppe 
des Krebsmagens, im 
Riissel der Pantopo
den, im Fangapparat 
der Appendikularie 

Abb.40. "Sacke und Seiher." Oben links: Pelikan, Pelecanus onocrotalus. 
(Nach KRETSCIDIER.) Oben Mitte: L5ffelente, Spatula clypeata; Schuh
schnabel, Balaeniceps (Nach KRETSCHMER.) Oben rechts: Kahnschnabel, Can
croma cochlearea. (Nach l\IUTZEL.) Unten links: Sackfisch. SaccopharYllx 
ampullaceus. (Nach GUNTHER.) Unten rechts: Schadel des Bartenwales, 

Balaena mysticetus. (Nach BRANDT.) 

Oikopleura albicans1, deren Vorderende von einem zarten Gallertgehause um
schlossen ist, das als Planktonfilter fungiert, und yom Tiere verlassen werden 
kann, also eigentlich als Abscheidung auch in unsere' Gruppe j3 gehart. 

(3) Fangnetze. 
Abscheidungsstoffe, die den Karper bei ihrer Verwendung zum Fange anderer 

Tiere bereits verlassen haben, sind hauptsachlich in den Fangnetzen der Spinnen, 
Arachnidae, bekannt. Denn obzwar viele Insekten Spinnseide von sich geben, 
scheint sie bei keiner Art zum Zwecke des Einfangens von Beute verwendet zu 
werden. In chemischer Beziehung unterscheidet sich Spinnenseide nul' wenig 
von der Seide des Seiden spinners , solI aber graBere Mengen Geluaminsaure, 
dafiir weder Phenylalanin noch Serin enthalten2 • Es fehlt namlich der bei der 
Raupenseide die fibroine Achse bekleidende Sericinmantel. Das Sekret erscheint 
in Form leuchtender Kugeln in der supranuclearen Region der Driisenzelle, 
welche sich im Zellenkarper und im Ausfiihrungsgang etwas anders abheben, 
beim Austritt aber vallig zu einer einheitlichen Masse verschmelzen3 • Offenbar 
sind abel' die Produkte del' verschiedenen Spinndriisen, iiber welche ein und die
selbe Spinnenart verfiigen kann, nicht gleich. Wahrend der Inhalt del' meisten 
Spinndriisenarten an del' Luft rasch trocknet, liefern sog. Glandulae aggregatae 
eine Fliissigkeit, die zu dauernder Klebrigmachung des doppelten, aus jeder 
mittleren Spinnwarze, deren bis zu 6 vorhanden sein kannen, tretenden Fadens 
tubulOser Driisen, der zur spiraligen Verbindung der Radien des "Radnetzes", 
Z. B. bei der Kreuzspinne, Epeira diademata, dient. Andere Driisen, iiber dienoch 
keine vallig sicheren Angaben vorliegen, werden zur Anlage der 4 Begrenzungs-

1 LOHMANN, H.: Wiss. Meeresunters. N. F. Abt. Kiel l' (1902). 
2 FREDERICQ: S. Ill. Zitiert auf S. 40. 
3 MILLOT, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 10 (1926). 
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faden und die sie verbindenden Radien verwendet (Abb.41). Manche Spinnen, 
z. B. Amaurobius, besitzen auBer 6 Spinnwarzen noch davor ein bilateral-sym
metrisches Siebpaar, das "Cribellum" , aus dem die flockige Seide mittels eines 
am Metatarsus des 4. Beinpaares auBen befindlichen Kammes, des "Calamistrum" 
abgekammt wird. Uloborus, der die klebrige Fliisslgkeit fehlt, verwendet solche 
Flockenseide zur Verstarkung der innersten Spiralturen ihres Radnetzes1 . Epeira 
mauritia2 verwendet solche Flockenseide, die sie im Vorrat am Netze hangen hat, 
zum Bewerfen der Beute. Hyptiotes3 spinnt ein dreieckiges Netz mit 4 Radien, 
wahrend die Spinne auf dem einzelnen Faden hangt, der die Spitze des Dreiecks 
befestigt, an der die 4 Radien zusammenlaufen. Trifft ein Insekt auf das Netz, so 
laBt die Spinne den Faden, den sie zuvor angespannt hat, los und versetzt auBer
dem durch Springen des Netz in schaukelnde Bewegung, so daB die Beute immer 
mehr sich verfangt. Diesem bloB einen Ausschnitt eines Radnetzes entsprechende 

Abb.41. "Spinnappamte" der Spinnen. Links: Amanrobius similes, oben: 4. Bein mit Calami strum (Oa). 
Damater: Spinnapparat an der Ventralseite des Abdomens. u. CribeIIum (er). Rechts: Epeira diademata, 
oben: UmriB von der reeMen Seite, Sp = Spinndriisen. Darunter: Spinnapparat an der Ventralseite des 

Abdomens. (Naeh WARBURTON.) 

Netz findet sein Gegenstiick in dem auBerst komplizierten "Domnetz" der 
texanischen Epeira basilica4 , welche das gesponnene, horizontalliegende Radnetz 
durch Faden derart in die Hohe zieht, daB es eine Kuppel bildet, iiber der wieder 
die von dem Begrenzungskreise aus gespannten Faden eine Pyramide bilden. 
Dazu sind noch die Speichen der Kuppel abwarts mit einem Gewebeboden ver
sehen, wodurch ein f6rmlicher Spinnwebkafig zustande gebracht ist. 

Die im K6rper der Spinne gummiartige Spinnsubstanz kann von der Spinne 
nicht auf Entfernung ausgeschleudert werden. Das Tier zieht den rasch erstarren
den Faden mit den Hinterbeinen aus und befestigt ihn zunachst durch Andriicken 
an einen Ausgangspunkt fUr das kiinftige Netz. Dann entfernt sich die Spinne in 
der gewollten Richtung und iiberlaBt es so dem Anheftungspm1kte, den zum Ab
wickeln des Fadens n6tigen Zug auszuiiben. Das Wort "Abwickeln" ist aber nicht 
am Platze, daes ja nichts abzuwickeln gibt; auch ist der Ausdruck "Weben der 
Faden" nicht passend, weil diese niemals umeinander geschlungen werden, sondern 
stets nur sei es einzeln, sei es zu zweien oder bei wiederholter Begehlmg desselben 
Netzfadens durch die Spinne auch in mehrfacher Lage aneinanderhaften. Durch 
die Sphinctermuskeln der Spinnwarzen vermag die Spinne jeden Moment die 

1 Me COOK: Amer. Spiders a. Spinning Work I, 351 (1889). 
2 VINSON: Araneides d. 1. Reunion, Maurice et Madagascar, S. 238. Paris 1863. 
3 EMERTON: Cambro Nat. Hist. 4, 350 (1909). 
4 Me COOK: Zitiert nach MARX, S.351. 
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weitere Seidenausspulung zu unterbinden, worauf das plotzliche Stehenbleiben der 
sich an ihrem Faden frei herablassenden Spinne beruht. Will die Spinne das 
Spinnen ganz einstellen, so bricht sie die Faden durch Reiben del' Spinnwarzen 
aneinander abo Um Abgriinde zu iiberbriicken li:iBt die Spinne Faden vom Winde 
vertragen und zieht solche, die zufallig am andern Ufer sich gefangen haben, 
fest an. Zerrissene Netze werden ausgebessert, alte Haltetaue wiederholt beniitzt. 
In del' Anzahl del' Radien del' Radnetze besteht keine Konstanz, die Spinnen sind 
also angewiesen, selbst die Radien jedesmal zu bestimmen, und sie legen diesen 
auch nicht in einer regelmaBigen Reihenfolge an, sondern beriicksichtigen an
scheinend Stellen, die behufs Erreichung del' richtigen Spannung und Festigkeit 
des Netzes jeweils darankommen sollen. Dagegen hat die Entstehung des ab
wechselnd aus groBeren und kleineren Kiigelchen bestehenden Perlenreihe der 
Spiraliaden nicht direkt mit einer Kunstfertigkeit del' Spinne zu tun, sondern 
verdankt diese Perlenschnurform dem nachtraglichen Zerfall del' erwahnten 
klebrigen Fliissigkeit, dem allerdings die Spinne durch Erschiitterung des Netzes 
nachhelfen kann. Man kann die Perlenschnuranordnung in einem Modelle nach
machen, wenn aus geschmolzenem Quarze ·ausgezogene Faden in 01 getaucht 
werden!. Die Plastizitat del' Spinnenhandlung auBert sich ferner in dem 
verschiedenen Verhalten gegeniiber del' ins Netz geratenen Beute. 1st diese 
zu groB odeI' die Spinne verhaltnismaBig zu wenig hungrig, so befreit sie selbst 
das gefangene Tier durch AbbeiBen del' Faden. Sonst wendet sie verschiedene 
Mittel an, um del' Beute um so sicherer nicht wieder verlustig zu gehen: AnbeiBen, 
Verwickeln, Uberwerfen von Gewebe usf. Die gut immobilisierte Beute wird, 
wenn sie nicht klein genug ist, um sofort ganz ausgesogen zu werden, zum Platze 
fortgeschleppt, an dem die Spinne auf del' Lauer zu liegen pflegt. Spinnen sollen 
fliichten, wenn ihnen Fliegen nicht ins Netz, sondern in ihre Wohnri'hre gesetzt 
werden2 . 

y) Erdfallen. 
Gebaute Fallen, welche den Zweck haben, hineingekommenen Beutetieren 

das Entkommen zu erschweren, legen manche Kafer sowie die Larve des Ameisen
lowen, Myrmeleo, an. Die einfachste ist das zylindrische Sandloch, in dem die 
Larve del' Sandlaufkafer, Cicindelidae, lauert und dessen senkrechte Wande dem 
hineinfallenden Kaferchen odeI' anderen kleinen 1nsekten jedes Entkommen un
moglich macht. Besser geglattet ist das ahnliche Erdloch des Staphylinus caesa
rius, welches diesem Kafer abel' nur als Lauerplatz dient, um sich unter dem Steine, 
del' das Loch iiberdacht, VOl' den Opfern zu verbergen. Del' Kurzfliigler legt 
auBerdem in del' Nahe dieses Platzes eine weniger gut geglattete Erdrohre an, 
in die er die unverdaulichen Hartteile seiner Opfer stopft, um sich nicht durch 
die herumliegenden Debris anderen Beutetieren zu verraten3• 

Die Sandtrichter des Ameisenlowen haben seit langem die Aufmerksamkeit 
del' Naturbeobachter gefesselt. Die Larve grabt sich unter bohrenden Bewegungen 
del' Hinterleibspitze, Strampelh aller Beine, Auf- und Abbewegen des Kopfes 
in den losen Sand ein und schleudert dann mit dem Kopfe und den zangen
formigen Mandibeln Sand empor, wodurch bei Drehung del' Larve im Kreise ein 
immer mehr sich vergroBernder Sandtrichter entsteht. Fallt eine Ameise in den 
Trichter, so ergreift sie die Larve mit den Mandibeln, ohne sie zu verletzen, 
zieht sie unter den Sand und saugt sie erst dort aus. Gelingt es einer Ameise doch 
zu entkommen, so beginnt die Ameisenlarve aufs neue Sand aufzuschleudern. 

1 Boys: Nature 40, 250 (1889). 
2 VOLKELT, H.: Uber die Vorstellungen der Tiere. Leipzig 1914; vgl. BIERENS DE HAAN: 

Arch. de Psychol. 18 (1922). 
3 HOUSSAY, F.: Industries des Animaux, S. 33. Paris: Bailliere 1889. 
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Man hat versucht, den herabrieselnden Sandregen als auslOsendes Moment 
heranzuziehen. Aber die Larve verhiilt sich ebenso, wenn die Ameise ihr weg
genommen wird, ohne daB sie Sandrieseln veranlassen kann. Obzwar die Larve 
Ameisen, die ihr auBerhalb des Sandtrichters gereicht werden, nicht verzehrt, 
so ist sie doch sehr wohl imstande, sich zu wehren, wenn sie selbst von einer groBen 
Ameise, z. B. Formica rufa, unter diesen Bedingungen angegriffen wird. Der 
Kampf geht dann als ein erbittertes Ringen vor sich, und dabei verschmaht es 
die Larve nicht, sich von neuem auf die sich eben ausruhende Ameise zu stiirzen, 
nachdem sie losgelassen hatte. Die Ameisenlowenlarve kann also kaum mehr als 
Reflexautomat, wie es einmal geschehen istl, gedeutet werden2,3,4. 

d) Benutzung von Fallggeraten. 
Wiirde das Aufwerfen von Sand durch die Myrmeleolarve mit Absicht auf 

das Treffen der Ameise geschehen, so konnte man schon hierin einen Fall der 
Benutzung eines Fanggerates erblicken. Aber dies scheint nicht so zu sein2,3. 

Bekannt ist die Eigentiimlichkeit der Dorndreher, Lanius, ihre lebende Beute auf 
Dornen der Gestrauche zu spieBen und auf diese grausame Art gefangenzuhalten. 
Eine Beniitzung von Geraten zum Fange von Tieren scheint sich erst bei den 
Affen zu finden. So haben Schimpansen Strohhalme benutzt, die sie in klebrige 
Jauche tauchten, um mittels dieser Leimrute Ameisen aufzulesen5 . Sie haben da
mit also kiinstlich ein Fanggerat hergestellt und benutzt, das den Ameisenfressern 
in ihrer Zunge angeboren ist (vgl. auch S. 43). 

6 a. Schutzblendung. 
Eine Erscheinung, welche sich an das Verbergen in Hohlen oder durch Ein

graben einerseits, an die Absonderung oder AbschlieBung zum Zwecke des An
griffes andererseits anschlieBt, ist die "Schutzblendung", worunter ein Verhalten 
von Tieren verstanden werden solI, das durch Triibemachen des Aufenthalts
mediums dieselben der Sicht des Feindes entzieht.Die verwendeten Stoffe konnen 
entweder der Umgebung des Tieres oder dem Korper des Tieres selbst entstammen. 
Der erstere Vorgang kann hauiig bei kleinen Molchen, Fischen und Krebsen auf 
schlammigem Grunde beobachtet werden, die bei Annaherung von vermutlichen 
Feinden unter kraftigem Schwanzschlage sich von der aufgepeitschten Schlamm
wolke eingehiillt rasch den Blicken zu entziehen verstehen. Doch ist nicht unter
sucht worden, ob die Aufwirbelung als eine absichtliche angesehen werden kann, 
oder bloB auf einer moglichst raschen Bewegung behufs Ergreifens der Flucht 
beruhe. Die Vorgange, bei welchen Tiere aus ihrem Korper Stoffe absondern, 
sind genauer untersucht worden. Hierhandelt es sich um absichtliche Triibung 
des Wassers. Das bekannteste Beispiel ist die "Tinte" oder "Sepia" des Tinten
fisches, Sepia officinalis, und anderer KopffiiBler. Sie wird von einer sackformigen 
Analdriise bereitet, die in die groBe Darmschlinge gelagert ihr Sekret durch einen 
engen Ausfiihrungsgang in den Enddarm nahe dem After entleert (Abb.42). 
Die AusstoBung geschieht mit groBer Gewalt, indem nicht bloB durch Muskel
anstrengung die Tintendriise selbst komprimiert, sondern auch das in der Mantel
hohle zirkulierende Seewasser durch den Trichter ausgestoBen wird und dabei die 
Tinte mitreiBt, wahrend der Tintenfisch infolge der hydrodynamischen Reaktion 
gleichzeitig emen Impuls nach riickwarts erfahrt. So ist die Funktion der Tinten-

1 DOFLEIN, E.: Der Ameisenlowe. Jena 1916. 
2 BIERENS DE HAAN, J. A.: BioI. Zbl. 44, 657 (1925). 
3 STAGER, R.: BioI. Zbl. 45, 65 (1925). 4 VOIGT, G.: BioI. ZbI. 45, 381 (1925). 
5 KOEHLER: S.55. Zitiert auf S.43. 



92 H. PRZIBRAM: Schutz- und Angriffseinrichtungen bei Metazoen. 

wolkenerzeugung zwangslaufig mit der Flucht nach hinten verkniipft, obzwar die 
Bewegung des Tieres allein auch ohne Tintenspritzen vor sich gehen kann. Das 
Zentrum fiir den Reflex liegt im unteren Visceralganglion, deren Entfernung ihn 
beseitigt, dessen direkte Reizung ihn auslOst, wahrend Abtragung der oberen 
Gehirnmasse ihn fortbestehen laBt l . Der Chemismus der Tintenbereitung beruht 
auf cinem enzymatischen Vorgange. Ein eiwei.Bentstammtes Chromogen wird 
unter der Einwirkung eines organischen Fermentes, das seinen Sitz in der Schleim
haut des Tintenbeutels hat, in einen schwarzen Farbstoff, das "Sepiamelailin", 
umgewandelt. Man kann diesen Vorgang in vitro nachahmen, wenn man den 

Abb. 42. "TintenbeuteJ" der CepbaJopoden. Links: Sepia offici
nalls, auigeschnitten, von der Ventralseite gesehen mit dem dunk
Jen Tintenbeutel. Rechts : Herauspraparierter Verdauungstrakt mit 
dem dunklen TintenbeuteJ (Orig. PRZIBRAM). (Papageienschnabel 

i1ingsweise durchgeschnitten. und auseinandergelegt.) 

Tintenbeutel ausprapariert, 
auswascht und den farb
losen Sack in physiologi
scher KochsalzlOsung zer
kleinert und extrahiert. 
Wird sodann der fast farb
lose, etwas opalescierende 
Extrakt zu Tyrosin, einem 
der Produkte jeden EiweiB
abbaues, zugesetzt, so farbt 
sich die Tyrosinlosung in 
wenigen Minuten schon 
kirschrot, umdann im Laufe 
einiger Stunden iiber violett 
in tiefschwarz iiberzugehen. 
Es ist wahrscheinlich, aber 
bisher nicht strenge bewie
sen, daB es sich ebenso wie 
in dieser kiinstlichen Sepia 
auch in der natiirlichen um 
das Tyrosin als Chromogen 

handle. Jedenfalls ist das Enzym mit der auch aus anderen Tieren, z. B. dem 
Blute der Abendfalter, gewinnbaren "Tyrosinase" identisch2 • Die kiinstliche 
und die natiirliche Sepia sind typische Melanine, unloslich in Salzsaure, leicht 
16slich in Kalilauge, die in Schmelze den Farbstoff zerstort, schwerlOslich in 
warmer Schwefelsaure, von konzentrierter Salpetersaure angegriffen, von frisch 
bereitetem Diaphanol in eine braune Masse iibergefiihrt, von Antiformin ganzlich 
entfiirbt. Wahrend das Tyrosin die vier unentbehrlichen EiweiBgrundelemente in 
der gegenseitigen Relation C9H n Nl 0 3 enthalt, schwanken die Angaben fiir 
Melanine etwas: C7-7,5H7,5-9,5NI02,6-2,8; nach einer fiir zuverlassig gehaltenen 
Angabe3 wiirde sich aber ein niedrigerer Wasserstoff und hoherer Stickstoff
gehalt der Sepia ergeben, namlich C5,2H4NI01,9' (Die chemischen Stufen, auf 
denen das Chromogen in den schwarzen Farbstoff iibergeht, sind noch nichtauf
geklart, da die bisher plausibelste Erklarung durch voriibergehende Desamidie
rung4 sich nicht hat direkt nachweisen lassen5 • Dagegen hat die Annahme der 

1 GIROD, P.: Archives de ZooI. (1) 10, 1 (1882). 
2 P RZIBRAlIl in FURTH U. SCHNEIDER: Hofmeisters Beitr. 1,241 (1901). - GESSARD, C.: 

C. r. Soc. BioI. Paris 54, 1304 (1908). - NEUBERG, C.: Biochem. Z. 8, 383 (1908). 
3 NENCKI U. SIEBER: Arch. f. exper. Path. 24, 21 (1887). - FREDERICQ: S. 80. Zitiert 

auf S.40. 
4 FURTH: Lehrbuch d. physioI. u. pathol. Chemie I, 350 (1926). 
5 RAPERU.WORMALL: Biochemic J. 17, 454 (1923); 19,84 (1925). - HAPPOLD U.RAPER: 

Ebendas. 19, 92 (1925). 
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Bildtmg von Dioxyphenylalanin, BLoeRs "Dopa", als ersten Oxydationsproduk. 
tes des Chromogenes durch Tyrosinase an Wahrscheinlichkeit gewonnen 1. Die 
Dopa scheint dann unter Umlagerung der Stickstoffgruppe in den Kern iiber ein 
rotgefarbtes Chinon in ein schwarzes Produkt, das Melanin obenerwahnter Zu· 
sammensetzung, iiberzugehen2 .) 

Bei anderen Arten als Sepia kommen Abanderungen des Tintenspeiens vor, 
die funktionell interessant sind. Sepiola3 nimmt erschreckt vor Tintenauswurf 
selbst eine schwarze Farbe an, das entschwebende Sepienwolkchen bleibt langere 
Zeit sichtbar, wahrend die Sepiola wieder ganz hell geworden ist. So mag der 
Feind auf die Tintenwolke zuschieBen, die der Form nach das Tier vortauscht. 
Sepiola erzeugt iibrigens auch ein Leuchtsekret (Leuchtorgane der Cephalopodel'. 
vgl. ds. Handb. Bd. 8 II, MANGOLD), und die in der Tiefsee vorkommende 
Heteroteuthis4 hat an Stelle des Tintenbeutels eine Leuchtdriise, deren Sekret 
vielleicht ebendieselbe Schutzbedeutung hat wie im beleuchteten Wasser die 
Tinte. Eine solche wiirde in der dunklen Tiefsee den Feind schwerlich abo 
lenken. AuBerhalb der Cephalopoden kommt AusstoBung gefarbter Stoffe auch 
noch bei Schnecken vor. So sondern Seehasen, Aplysia, einen violettroten 
Farbstoff, das nicht seiner Konstitution nach bekannte "Aplysiopurpurin", 
aus den kleinen Mantelranddriisen ab, der sie in eine Wolke einhiillt und so die 
genaue Aufenthaltsstelle den Feinden entzieht. Die Seeschnecken Scalaria und 
Mitra scheinen das rote Sekret der Purpurdriise in derselben Weise zu benutzen, 
Janthina das dunkelviolette, Cerithium ein glanzend griines5 • 

6 b. Schleuder- und Schlingwaffen. 
Waffen, welche es den Tragern gestatten, deJ,l Feind oder das Beutetier zu 

erreichen. ohne den Standplatz zu verlassen, die also auf eine gewisse Fernwirkung 
eingestellt sind und sich rascher Kraftanwendung bedienen, um die Entfernung 
mit geniigender Geschwindigkeit zu durcheilen, wollen wir als Schleuder· und 
Schlingwaffen bezeichnen. Es kann sich hierbei um die Verwendung des ganzen, 
nur mit dem Schwanze festhangenden Korper handeln, wie bei den Schlangen, 
oder um die lassoartig gebrauchten Tentakeln der unter dem gemeinsamen Namen 
"Polypen" bekannten, ganz verschiedenen Kreisen, namlich einerseits den Colen· 
teraten, wie die Hydren, andererseits den Mollusken, wie die Kraken, angehorigen 
Tiere, oder um die weitausstiilpbare, leimrutenartige Zunge der Laubfrosche, 
Hylidae, und der Chamaleone. In manchen Fallen kommt es zur explosions· 
artigen, teilweisen Los16sung abgeschleuderter Teile, wie bei den Nesselkapseln 
der Cnidarierarme, oder ganzlichem Abbrechen, wie bei den Brennhaaren der 
Prozessionsraupen. Auch sind jene Angriffsarten in diesem Abschnitte unter· 
gebracht, bei welchen der Speichel ausgespien oder bloB der fliissige Inhalt 
eigener Driisen herausgespritzt wird und gelegentlich explosionsartig, wie beim 
Bombardierkafer, verdampft. Endlich konnen fremde, dem Tierkorper nicht an· 
gehorige Objekte als Fernwaffen beniitzt werden. Ohne Riicksicht auf die Art 
der Schleuderorgane wollen wir folgende systematischen Gruppen vornehmen: 
(X) C61enteraten, (3) Echinodermen, )') Mollusken, ~) Arthropoden, E) Kaltbliitige 
V erte bra ten, {}) Warm bhi ter, und inner hal b j eder Gruppe die verschiedenen Schleu· 
derformen besprechen. 

1 RAPER: Biochemic. J. 20, 735 (1926). 
2 BLOCH: Arch. f. Dermat. 151, 413 (1926). 
3 FREDERICQ, L.: Archives de ZooL (1) 1, 573 (1878). 
4 MEYER, W. TH.: ZooL Anz. 32, 505 (1908). 
5 SIMROTH: Bronns Kl. u. Ordn. 3 II, 968, 997 (1896). 
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ex) N esseltiere, Cnidaria. 
Unter den C6lenteraten sind die Cnidarien durch den Besitz von Tentakeln 

mit Nesselkapseln ausgezeichnet. Sie geh6ren also in zweifacher Hinsicht zu den 
mit Schleuder- und Schlingwaffen ausgeriisteten Tieren. Einmal durch die nament
lich bei unseren SiiBwasserhydren, wie Pelmatohydra oligactis, sehr weit ausleg
baren Fangarmen selbst, das andere Mal durch die unter die Oberflache des 
Opfers einschieBenden Nesselfaden. tiber die physiologische Funktion der 
Cniden oder Nesselzellen wissen wir mit Sicherheit eigentlich nur, daB sie in.ihrer 
Nesselkapsel, "Cnidarium", ein auf Wirbellose wie Wirbeltiere stark wirkendes 
Gift besitzen und daB bei Reizung der Zelle das Cnidarium unter Abhebung eines 
kleinen, vorgebildeten Zelldeckels den an seiner Austrittsstelle mit Widerhaken 
versehenen, fruher im lnnern urn seine Basis aufgewickelten Nesselfaden heraus
schleudert. Aber weder die Funktion der weiterhin zu beobachtenden anato
mischen Bestandteile der Nesselzelle noch die treibende Kraft und Betatigungs

Abb. 43. "Nesselkapseln" (an Tentakeln). Oben: Hydra fnsca, links in 
Rnhe (anfgerollter Faden), rechts hervorschnellend (ausgestiilpter Faden). 
(Nach SCHNEIDER.) Unten links: Stellung der Nesselkapsel in der Tentakel
wand (Nach F:REDERICQ.) Unten rcchts: Pehnatohydra oJigactis (=Hydra 

fnsca), die Fangtentakeln ausschleudernd. (Nach BURT.) 

art des Cnidariums sind 
eindeutig festgestellt, 
Das am Deckelchen be
findliche "Cnidocil" soli 
ein Tasthaar darstellen: 
wir wissen weder, ob und 
wann etwa die Entladung 
der Nematocyste einem 
bloBen direkten mecha
nischen oder chemischen 
Reiz auf dieses Cnidocil 
folgt , oder einer Nerven
faser, welchezumsubepi
thelialen Nervenplexus 
fiihrt und ihren Ganglien 
untertan ist. Die alsNer
venfaser beschrie benen 
Proximalanhange wur
den aber von anderen 
Seiten als musku16se 

Stiitzstiele betrachtet, deren Querstreifung bei Velelliden allerdings auf Tauschung 
durch einen umwickelten Spiralfaden zuruckgefiihrt worden ist. Die Explosion 
hat man versucht auf mechanische Wirkung von Kontraktionen zuriickzufiihren, 
deren Sitz dann wiederum in den verschiedensten Teilen der Cniden gesucht 
worden ist, oder man zog Hygroskopie und Quellung in Betracht, wobei einer 
exakten Erfassung des Vorganges die schwankende Beurteilung der Wasser
durchlassigkeit der Cnidariumkapsel und des Vorhandenseins einer Offnung am 
Fadenende hinderlich im Wege steht. Auch herrscht weder Einigkeit iiber die 
Art und Weise, in welcher das Gift austritt, da das FlieBen in dem sehr engen, 
verhaltnismaBig langen Nesselfaden nicht leicht physikalisch faBbar ist, noch 
iiber den Speicherungsort des Giftes vor der Explosion. Bis eine neuerliche, 
auf gut analytisch verwertbaren Experimenten fuBende Bearbeitung vorliegt, 
m6ge daher bloB auf die Zusammenstellung1 der verschiedenen Ansichten in 
Wintersteins Handbuch der vergleichenden Physiologie hingewiesen sein. AuBel' 
den zum Nesseln dienenden Zellen fiihren die Anthozoen Spirocysten odeI' Kleb
kapseln ahnlichen Baues2 • Diese Spirocysten haben ebenso wie Cnidocysten 

1 FREDERICQ: S. 3f£. Zitiert auf S. 40. 
2 WILL, ·L.: Sitzgsber. naturf. Ges. Rostock. N. F. 1 (1909). 
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einen aus der Korperwand der Kapsel sich loslosenden Nesselfaden1 (Abb.43). 
Die Siphonophore Forskalia autotomiert auf Reiz hin Cystome mit AusstoBung 
roten Farbstoffes2 • 

m Stachelhauter, Echinodermata. 
Mehrere australische Holothurien speien als Wehrmittel eine stark reizende 
Flussigkeit aus3 • Die rasch ausstreckbaren mit quergestreiften Muskeln ver
sehenen Pedicellarien von Seesternen und Seeigeln (vgL S. 45) reiBen bei rascher 
Bewegung leicht ab und wirken wie losgelassene Harpunen. Es scheint ubrigens 
auch sonst jede solche Pedicellarie bloB einmal verwendet zu werden. Bei 
Sphaerechinus aber geschieht das AbreiBen nicht samt Stiel und Giftdriisen, 
sondern oberhalb der letzteren. So konnten hier die Drusen nochmals Verwendung 
finden4 • 

r) Weichtiere, Mollusca. 
Schleudern bei Weichtieren sind die "Fangarme" der Cephalopoden und die 

"Mundstrahlen" saureproduzierender Meeresschnecken. Wahrend die Arm
lappen der Tetrabranchiaten Cephalopoden kleine, in Scheiden zuruckziehbare 
Tentakelchen tragen, . 
sind die Arme der ~ . ----= ~ 
Dibranchiaten selbst ~JI'l.~ R~~!L,.)~?)y ,<:""'.~----
zu langen Fangten
takeln ausgezogen, 
die mit Saugnapfchen 
besetzt sind. Bei den 
Oct8poden oder Kra
ken sind aIle Arme 
gleich lang, hingegen 
bei den Dekapoden 
oder Tintenfischen 
zwei derselben zu be
sonders langen, am 
Ende angeschwolle
nen "Fangtentakeln" 
ausgebildet, welche 
im Ruhezustande ge
wohnlichin besondere 
Kopfhohlen zuruck

Abb.44. "Fangarme" der Cephalopoden. Links oben: Keule vom Fangarme 
des Onychothentis sp. mit Haken. (Nach COOKE.) Mitte: Keltle vom Fang
arme des LoJigo vulgaris, mit Saugniipfen. (Nach COOKE.) R echts oben: 
Architeuthis dux. Einzelner gestielter Saugnapf mit gezacktem kn6chernen 
Verstiirkun~sring der Scheibe. (Nach COOKE.) Dnten: Architeuthis princeps 

lult den zwei sehr langen Schleuderfangarmen. (Nach VERRILL.) 

gezogen sind. Hier liegt also eine zum Schleudern sehr geeignete Waffe vor. 
Die Saugnapfe wirken nach dichter Anpressung als Haftscheiben durch die 
zwischen Saugnapf und der Haut des Opfers beim Fluchtversuche entstehende 
Luftverdunnung (Abb. 44). Manche Arten haben an den Fangtentakeln 
noch Endhaken. Obzwar die Cephalopoden ill Speichel Gift fiihren (vgL Greif
and BiBwaffen S. 49), findet sich von Giftspeien bei ihnen nichts erwahnt. 
Hingegen spritzt die Meeresschnecke Dolium galea ihren schwefelsaure
haltigen Speichel in dickem Strahle bis zu 1/2 m weit und daruber5 aus dem 
lang ausstulpbaren Russel, an dessen Grunde sich die Ausfiihrungsgange der 
paarigen, mit muskuloser Wandung versehenen Speicheldrusen offnen. Das 
Anspritzen mit selbst sehr verdunnter Saure veranlaBt Echinodermen zum 

1 WEIL, R: C. r. Acad. Sci. Paris ISO, 474 (1925). 
2 SCHAEPPI, TH.: Mitt. naturforsch. Ges. Winterthur H. 6, S. 145. 
3 SAVILE-KENT, W.: The great barrier-reef of Australia, S.293. London 1893. 
4 V. UEXKULL: Z. BioI. 37, 335 (1899). 5 SCHONLEIN: Z. BioI. 36, 523 (1898). 
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sofortigen Loslassen, ist also ein geeignetes Verteidigungsmittel gegen dieso. 
Es ist aber auch moglich, daB Dolium und andere saurefiihrende Meeresschnecken, 
z. B. Tritoniuml, den Mundstrahl zum Angriff auf empfindliche Beutetiere 
benutzen. 

d) GliederfiiBer, Arthropoda. 
Die tropischen TausendfiiBer Spiro bolus und Spirostreptus spritzen ihr in 

seitlichen Hautdriisen erzeugtes Gift viele Zentimeter weit2 aus den "Foramina 
repugnatoria" benannten Offnungen (S.40). An den Seiten des 3. und 4. Ab
dominalsegmentes tragen die Ohrwiirmer, Forficula, Stinkdriisen, deren Sekret 
sie bis zu 1 cm weit auszuspritzen vermogen3• Die Laubheuschrecke, Eugaster 
Guyioni, entsendet aus ihren Gelenken einen bitteren, orangegelben Saft bis zu 
1/2 m Entfernung4. Aus einer Prothoraxdriise spritzt die Raupe des Gabel
schwanzes, Dicranura vinula, wasserige Ameisensaure auf den Angreifer5 und die 
Raupe des Spinners Pheropsochus agnatus gasformige Ameisensaure6 • Die vom 
Bombardierkafer, Brachinus crepitans, aus zwei kleinen Driisenblaschen am 
Enddarme produzierte,' bei der Entleerung mit Geruch nach salpetriger Saure 
unter 16 0 C verpuffende Substanz ist ihrer Natur nach noch nicht genauer be
kannt7 • Die Abscheidung ist nicht das alleinige Verteidigungsmittel dieses Kafers, 
er verwendet auch Totstellen (vgl. ds. Handb. Bd. 17, HOFFMANN) und BeiBen 
oder sucht durch Laufen zu entkommen. Ebensowenig ist das bei der Larve 
des Ameisenlowen, Myrmeleo arenarius, angewendete Sandschleudern, welches 
aus der Sandfalle (vgl. S.90) entkommende Ameisen zuriickwirft, entgegen 
friiheren Annahmen ein starrer Reflex8 . SchlieBlich sei noch erwahnt, daB die 
Raupe von Cnethocampa pitycampa, Pinienprozessionsspinner, beunruhigt. die 
kurzen Brennhaare der sog. "Spiegel" auf ihrem Riicken aktiv abwerfen so1l9. 

f) KaItbliitige Wirbeltiere, Vertebrata poikilotherma. 
Zu den Schuppenflossern, Squammipennes, gehorige Fische haben zu einer 

Spritzrohre verlangerten Mund, aus dem sie auf eine Entfernung von 1-P/2 m 
Speichel und Wasser nach den auBerhalb des Wassers ruhenden Insekten schieBen 
und dieselben fast unfehlbar erreichen. Es sind dies vornehmlich der Schiitzen
fisch, Toxotes jaculator, und der Spritzfisch, Chelmo longirostris. Die Laub
frosche, Hyla, und die Chamaeleone schleudern ihre sehr lange, am Ende mit 
Klebedriisen versehene Zunge nach den Beutetieren. Beim Laubfrosche ist die 
Zunge nur vorne befestigt, so daB beim Herausschnellen die Lange des Maules 
nicht von der Zungenlange in Abzug gebracht werden muB, sondern diese ganz 
zur Erreichung der Beute, meist Fliegen, verwendet werden kann. Beim Cha
maeleon ist die Zunge riickwarts aufgewunden und lauft wie von einer Schlauch
trommel abo 

Die Eidechsen verwenden ihre gabelspaltige Zunge in ahnlicher Weise. Be
kanntlich werfen die groBen Schlangen unter Umwickelung eines Baumastes 
den Vorderkorper in Form eines Lassos um die oft betrachtlich groBen Beutetiere 
und erdriicken oder ersticken dieselben durch Anziehen mehrerer Korperschlingen 

1 SEMON: BioI. ZbI. 9, 80 (1890). 2 COOK, O. F.: Science N. S. 12, 16 (1900). 
3 VOSSELER, J.: Arch. mikrosk. Anat. 36, 565 (1890). 
4 VOSSELER, J.: Zoo!. Jb. l7', 52 (1903). 
5 POULTON, E. B.: Rep. 57 meet. Brit. Ass. 1887, 765 - Trans. Ent. Soc. 1886, 127; 

1887, 281; 1888, 515. 
6 SHELFORD, A.: Zoologist 7, 161 (1903). 
7 STROHL: S. 534. Zitiert auf S. 50. - FREDERICQ: S. 138. Zitiert auf S. 40. 
8 BIERENS DE HAAN: BioI. ZbI. 44, 657 (1925). 
9 BEILLE, L.: C. r. Soc. BioI. Paris 48, 545 (1896). 
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Eine Schlangenart, die Speischlange, Naja Hajae, bUist angegriffen den Hals auf 
und speit dem Feinde ihr Gift entgegen1 , das freilich fiir Saugetiere nur beim 
Eindringen in eine Wunde schadlich ist, aber bei kaltbliitigen Tieren betaubend 
wirken solI, so daB es auch zur Immobilisierung der Beute dienen konnte. Von 
der Krotenechse, Phrynosoma orbiculare, wird berichtet, sie schieBe einen Strahl 
roter Fliissigkeit aus den Augenwinkeln, vielleicht Blut2 • lch habe diese Echsen 
in Gefangenschaft gehalten, aber solches nie beobachtet; auch andere sahen die 
Fliissigkeit nur heruntertraufeln3 • 

{}) Warmbliitige Wirbeltiere, Vertebrata homoiotherma. 
Die Bedeutung des vom Lama, Auchenia, geiibten Anspiliens ist unbekannt. 

Als Abwehrmittel verwendet das Stinktier, Mephitis, ein Sekret der Analdriisen, 
das bis 3 m weit ausgespritzt wird, und in iibelriechenden, stechenden Dampf 
sich verwandelnd den Verfolger veranlaBt, vom Angriffe abzustehen4 • 

Jene Saugetiere, welche in ihren Greifhanden geeignete Schleudern besitzen, 
verwenden fremde Gegenstande, wie Zapfen, Niisse, Holzstiicke zum Bombarde
ment auf den Feind. Es wird dies von Eichhornchen erzahlt, sicher ist es von 
den Pavianen, die selbst groBe Steine von ihren Felsenverstecken aus herabrollen, 
und den Menschenaffen, die StOcke, Steine und Cocosniisse schleudern. 

7' a. Abwehrstellungen. 
Den Tieren stehen 4 Schutzmittel zur Verfiigung, um den Angriffen der 

Feinde zu entgehen: Flucht, lrrefiihrung, Abschreckung und Gegenwehr. Viele 
negative Taxieen (Tropismen freibeweglicher Formen, vgl. ds. Handb. Bd.8 1) sind 
als Fluchtbewegungen aufzufassen (FRANZ). Zur Flucht bedienen sich die Tiere 
aller ihnen zur Verfiigung stehenden Bewegungsorgane und Medien (vgl. ds. 
Handb. Bd. 151, div. Autoren), je nach Notwendigkeit. So erheben sich die flatter
fahigen Fische vor ihren Verfolgern in die Luft, wahrend das Kanguruh sich ins 
Wasser stiirzt, um die andrangenden H unde unter Wasser tauchen und ersticken 
zu konnen5 • Nachdem die Seeigel, Sphaerechinus, ihre Giftzangen gegen den 
Feind geziickt haben (vgl. S. 45), trachten sie mittels ihrer SaugfiiBchen in ent
gegengesetzter Richtung zu fliehen6 • Der Bombardierkafer, dem die Flucht 
nicht gliickt, stellt sich gegebenenialls nach VerschieBung seines Pulvers (vgl. 
S.96) tot. Das Totstellen ist iiberhaupt ein beliebtes Mittel der Insekten, die 
Aufmerksamkeit des Feindes abzulenken oder Angreifer, die nur lebendes Futter 
verzehren, von der Zerstiickelung abzuhalten (iiber Totstellreflexe vgl. ds. Handb. 
Bd.17, HOFFMANN). Bei Formen, die sich zusammenkugeln konnen (vgl. S. 25), 
pflegt ein Totstellen in diesem Zustande zu finden, ebenso bei jenen, die ihre 
Extremitaten in eigene Rinnen oder hinter Schilder zuriickzuziehen vermogen, 
wie viele Kafer, insbesondere die "Schildkafer", Cassididae, die Muschelkrebschen, 
Ostracoda, manche Daphniden, die meisten Land- lUld viele SiiBwasserschild
kroten, Testudinea. Die lrrefiihrung der Feinde wird aber von Tieren nicht nur 
durch Totstellen, sondern auch durch Nachahmung der Formen und Farben 
ihrer Umgebung herbeigefiihrt. Da die Schutzfarbung andernorts (vgl. ds. Bd., 
ERHARD) besprochen wird, iiber den Mechanismus des Zustandekommens der 

1 CUMMING, REICHENOW, FALKENSTEIN vgl. BRER\\\:: Kriechtiere. 2. Aufl. 1878, 431. 
2 CUMMING, REICHENOW, FALKENSTEIN vgl. BREHM: Kriechtiere. 2. Aufl. 1878,241. -

HAY: Proc. U. S. Nat. Hist. Mus. 15,375 (1892). - WINTON: Science N. S. 40, 784 (1914). 
3 VAN DENBURGH,: Occas. Papers Calif, Acad. Sci. 5, 95 (1897). 
4 Chemische Lit. vgl. FREDERICQ: S. 236. Zitiert auf S. 40. 
5 HOUSSAY, F.: Industries des animaux, S. 87. Paris: Bailliere 1889. 
6 UEXKlTLL, v.: Z. BioI. 37, 298, 335 (1899). 
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Formnachahmung lebloser oder doch wehrloser Objekte, wie Blatter, Flechten1 

nichts bekannt ist, so sei nur noch auf die Gewohnheit mancher Seeigel und Krab
ben hingewiesen, sich mit Algenfetzen, Schwammen, Steinchen usf. zu beladen 
und dadurch von ihrer Unterlage weniger abzustechen. Auch im Dunkeln oder 
nach Blendung erfolgt bei Stenorrhynchus die Dekorierung wie vorher2. Die be
hauptete willkiirliche FarbenauswahP bedarf noch kritischer Sichtung des 
Farbensinnes4 • 

• Der Irrefiihrung durch Verbergung in der ahnlich gefarbten Umgebung und 
durch Verschwinden im Sande5 , z. B. bei Garneelen steht die Schreckung des 
Feindes durch Stellungen, Zeichnungen, Stinksekrete und Laute gegeniiber 
(iiber diese vgl. ds. Handb. Bd. 15 I), welche Kampfstarke vortauschen, die 
nicht vorhanden ist. Freilich ist es fraglich, inwieweit hier nicht die Phantasie 
des Menschen mehr gesehen hat, als wirklich anderen Feinden, als ebenMenschen, 
Schrecken einzuflOBen imstande ware. Es sei die totenkopfahnliche Zeichnung auf 
dem Thorax des Totenkopfschwarmers, Acherontia atropos, erinnert, der einen 
schrillen, "unheimlichen" Ton hervorzubringen vermag, an die "schlangen
ahnlichen" Raupen der Weinschwarmer, Chaerocampa, die durch Zusammen
ziehung der vorderen Segmente Augen vortauschen sollen usf. Hieriiber und 
die "Mimikry" nach angeblich durch Stichwaffen oder unangenehm wirkende 
Sekrete geschiitzter, auffallend gefarbter Arten, "Warnfarbung" , lieBen sich 
Bande fiillen, aber kein Fall ist sicher beglaubigt, namentlich nicht experimentell 
einwandfrei bewiesen6 • Ob das Ausschwitzen von Blut an den Gliedern der Beine 
bei Insekten ein wirksames Abschreckungsmittel sei, ist auch nicht einwandfrei 
erwiesen7• Schreckstellungen, die eine VergroBerung des Korpers, und Laute, die 
eine bevorstehende KraftauBerung ankiindigen, sind durch das ganze Tierreich, 
aber nur in isolierten Fallen verbreitet: so offnen die Gottesanbeterinnen, Man
tidae, unter zischendem Gerausche ihre Fliigel8 , rasselt die Klapperschlange, 
Crotalus, ihre Schwanzklapper, blast die Kragenechse, Chlamydosaurus, ihre 
"Halskrause" auf, straubt der Gold- und Amherstfasan gerauschvoll die Hals
federn, rasselt das Stachelschwein, Hystrix, die gestraubten Stacheln (Erfolg, 
vgl. S. 25), erhebt sich die Katze unter Fauchen steif auf die Beine und laBt das 
Fell weit abstehen. Dieses Schreckmittel ist Hunden gegeniiber meist erfolgreich. 
Der Stelzvogel, Channa Chavaria, ist imstande, durch seine Hautmuskulatur in 
Verbindung mit Fiillung der bis in die Unterhaut sich verzweigenden Luftsacke 
derart das Gefieder aufzublahen, daB er Raubvogel zu verscheuchen vermag9 • 

Freilich sind die meisten dieser Tiere auch sehr gut zur Gegenwehr befahigt, 
in der sie die ihren Korper eigenen Waffen zu gebrauchen verstehen. 

Bei einigen Schmetterlingsraupen finden sich Organe, deren Funktion aus
schlieBlich der Erschreckung ihrer Feinde dienen sollen, namlich die Nacken
gabeln der Papilioniden, Schwalbenschwanze, und die Schwanzpeitschen der 
Dicranuren, Gabelschwanze (Abb.45). Diese letzteren Spinner haben das letzte 
Raupenafterbeinpaar zu fingerformigen Anhangen ausgezogen, aus denen diinne, 

1 Beispiele in POULTON, Colours of animals. lnternat. Scient. 48 (1890) und den meisten 
Werken tiber Evolution. 

2 BATESON, W.: J. Mar. BioI. Asso. N. S. 1, 213 (1889). 
3 Mrnru:EWlcz, R.: ZooI. Jb. (Abt. Syst.) 28, 155 (1910). 
4 VgI. F. MEGUSAR: Arch. Entw.mechan. 38,462 (1912). - MIKHAILOFF, S.: Bull. lnst. 

Ocean. Monaco Nr 418, 1922 und ds. Handb. Bd. 12 l, KilliN. 
5 BATESON, W.: J. Mar. BioI. Assoc. N. S. 1, 211 (1889). 
6 VgI. H. PRZIBRAM: PhysioI. d. Anpassung. I. Mimikry. - Erg. PhysioI. 19, 391 (1921). 
7 Lit. in STROHL: BioI. ZbI. . 
8 Lit. in A. GIARDINA: Giorn. Soc. Sci. Nat. Palermo 22, 287 (1899). 
9 Lit. in Wintersteins Handb. d. vergI. PhysioI. 1 II, 917. 
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peitschenformige rosenrote Faden hervorgestoBen und bis iiber den Kopf hin und 
her bewegt werden konnen. Diese Faden sind hohl und enthalten einen zarten 
Muskel, der an der Spitze befestigt ist. Bei seiner Kontraktion stiilpt er den Faden 
handschufingerartig ein. Die Ausstreckung der Faden geschieht durch Blutdruck1 • 

Da die Gabelschwanzraupe angegriffen sich kurz zusammenzieht, wobei die 
Kopfsegmente ganz flach eingezogen werden und zwei schwarze Augenflecke 
eine Wirbeltierkopfmaske vortauschen, wahrend das Spiel der Faden beginnt, so 
hat man das Ganze als Schreckstellung aufgefaBt. Es ist mehr als fraglich, ob den 
Feinden der Gabelspinnerraupe die Maske wirklich einem gefiirchteten Wirbel
tiere ahnlich zu erscheinen vermag. Jedenfalls nutzt sie nichts gegen die Schlupf
wespen, deren glanzendschwarze Eier nur allzuoft gerade an diese Raupe an
geheftet werden; eher konnten vielleicht die Schwanzgabeln zur Verscheuchung 
der sich eben niederlassenden Ichneumonide clienen konnen, wie etwa das Pferd 

Abb. 45. "Abwemorgane" bei Raupen. Links oben: Einzelne sehwanzpeitschende Gabelsehwanzraupe, Cerura 
(Harpya) vinula ; unten: Raupe in "Sehreekstellung". (Naeh POULTON.) Rechts oben: Reehter Ast der 
Naekengabei der Osterluzeifaiterraupe, Thais (polyxena). Unten: Raupe von vorne mit der vorgestreekten 
Naekengabel; der schraffierte "Spangenteil" erst d. ktinstl. Druek vorgestiiIpt, ,.tT = Retraktor. (Nach W EGENER.) 

die lastigen Fliegen mit dem Schweife abwehrt. (ller die Giftschleuder derselben 
Raupe vgl. S. 96). Die Nackengabel der Papilionidenraupen ist ein schwellbares 
zweizinkiges, meist rot gefarbtes Fleischgebilde, das hinter dem Kopfe aufrichtbar 
ist und in manchen Arten einen scharfen Geruch ausstromen solI. Doch scheint 
iiber Driisen nichts bekannt zu sein. Bei Beunruhigung der auf den Stengeln der 
Futterpflanzen sitzenden Papilionidenraupe halt diese sich krampfhaft mit den 
AfterfiiBen fest, und nur wenn dies geschieht, wird die Nackengabel hervor
gestoBen2 • Es scheint also mit der Anklammerung die Schwellung der Nacken
gabel zusammenzuhangen, vielleicht darf man sich vorstellen, die starke Muskel
kontraktion der Beine treibe das Blut in den Schwellkorper ein, bei Nachlassen 
des Druckes sinkt die Gabel wieder in sich zusammen. 

7 b. Anlockungs- und Angriffsstellungen. 
Ebenso wie besondere Schreckstellungen finden sich zerstreut im Tierreiche 

ganz merkwiirdige Einrichtungen und Gewohnheiten, welche zur Anlockung 

1 POULTON, E. B.: Colours of Animals. Int. Scient. Ser. 68, 272, 2. Auf!. (1890) 
2 WEGENER, M.: BioI. Zbl. 43, 292 (1923). 
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anderer Tiere dienen. Der Zweck dieser Anlockung mag entweder die Sicherung 
der Beute als Nahrung (fJ) oder die Aufforderung zur Paarung oder eines Rivalen 
zum Zweikampfe (lX) sein. 

lX) Aufforderung. 
Eine solche Herausforderung wird manchesmal mit denselben Mitt,eln ein· 

geleitet, die nicht derselben Art angehorigen Tieren gegeniiber als Schreckmittel 
dienen. Man denke an die Stellungen der Kater bei ihren Kampfen. Die Mann· 
chen der Winkerkrabbe, Dca pugilator, machen die Ansage eines Kampfspieles 
durch eine bestimmte Art ihre groJ3e bloJ3 auf einer Seite ausgebildete Schere zu 
schiitteln. Sie lassen sich auch durch einen in solcher Weise geschiittelten Draht 
aus ihren Hohlen locken und ihre Kampfstellung aufzwingen1 . Da die "Winker". 
Schere nur beim Mannchen ausgebildet ist, stellt sie eine besondere Ausbildung zur 
Anlockung des Rivalen, moglicherweise auch des Weibchens dar. Als Beispiele 
von Anlockungsstellungen, die mit der Sexualitat zusammenhangen, seien noch 
die Tanzgebarden der mannlichen Spinnen, Araneidae, die Leuchtsignale cler 
Leuchtkiifer, Lampyridae (vgL ds. Handb. Bd. 8 II, MANGOLD), die Kampfsignale 
der Kampfschnepfe, Scolopax pugnax, una vieler Hiihnervogel, bei denen die 
Mannchen mit Fleischkammen, prachtigem Gefieder und Sporen ausgestattet 
sind, die Brunft der Hirsche, Cervidae, mit meist nur im mannlichen Geschlechte 
ausgebildetem Geweihe, genannt (im iibrigen wird auf den Zusammenhang 
zwischen sekundaren und primaren Geschlechtscharakteren, ds. Handb. Bd.14 I, 
verwiesen). Inwieweit die manchesmal phantastisch entwickelten Formen und 
Farben der Mannchen zur Brunftzeit wirklich einer Anlockung des Weibchens 
dienen und ob sie bei der Gattenwahl eine Rolle spielen, ist nicht geniigend 
kritisch untersucht worden2 • Bei Schmetterlingen konnte eine Bevorzugung 
"schonerer" Mannchen nie beG bachtet werden, doch wohl beim Wellensittich3 • 

Bei Vogeln und Saugetieren werden wohl im allgemeinen die am meisten aus
gestatteten Mannchen die starksten sein und daher sich die Weibchen erobern 
konnen, aber auch hiervon haben wir Ausnahmen kennengelernt, wie die Er
haltung der geweihlosen Hirschrasse gegeniiber starken Geweihtragern. 

~) Lauer. 
Ebenso wie die Verteidigung entweder durch Verbergen oder durch irre

fiihrende Annahme von Stellungen gefiihrt werden kann, so verwenden Tiere 
sowohl das Versteck als auch die Nachahmung lockender Objekte zum Beute
gewinn. Allbekannt ist die Lauerstellung der katzenartigen Raubtiere, welche 
zum Sprunge geduckt, hinter Gras, Gebiisch oder yom Baume herab ihre Beute 
erwarten oder an dieselbe zuerst heranschleichen. Dabei werden sie durch die 
den Dmgebungsfarben des Standortes angepaJ3ten Fellfarbungen trefflich ge· 
schiitzt, unsere Wildkatze, Felis ferus, ahnelt der Rinde, der Lowe, F. leo, dem 
mit verdorrtem Grase bewachsenem Wiistensande, der Tiger, F. tigris, dem Bam· 
busrohr mit seinen vertikalen Schattenstreifen, die gefleckten Panther dem 
Sonnenkringelspiele in den tropischen Drwaldern usf. Die ganze Korperform und 
Farbung ist bei manchen Gottesanbeterinnen, Matidae, in den Dienst der Lauer 
gestellt. So gleichen Idolium diabolicum und Arten der Gattung Hymenopus 
Orchideenbliiten, und auf einem Pflanzenstengel sitzend erwarten sie regungslos 
oder leise schaukelnd nach Art dieser Fangheuschrecken die Fliegen und Schmet
terlinge, welche unvorsichtig genug sind, sich durch den Anblick dieser teuflischen 

1 DEMBOWSKI, J.: Trav. lnst. Nencki, Varsovie III 3, Nr 48 (1925). 
2 Vg!. Argusfasan: BIERENS DE HAAN: Bio!. Zbl. 46, 428 (1926). 
3 CINAT-ToMSON, H.: BioI .Zbl. 46, 543 (1926). 
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Blumenbilder verleiten lassen, in ihnen nach Honig suchen zu wollen. Ahnlich 
verhiiJt sich die Krabbenspinne, Misumena vatia, welche ihre langen Vorderbeine 
den Staubfaden des Verbascum thapsus gleich in der Brise schwingen laBt1 . 

Eine andere Spinne verwendet auBer ihrem hellblauen Korper noch ihr Netz, 
urn, in der Mitte desselben sitzend, eine Orchidee vorzutauschen2 • Die malaische 
Spinne, Phrynarachne decipiens, webt auf einem Blatte ein kleines Gewebe und 
halt sich an diesem mit Dornen der Beine an, wahrend sie die Bauchseite auf
warts kehrt, urn die Beute, Schmetterlinge der Familie Hesperidae, zu empfangen, 
die eine besondere Vorliebe fiir Vogelkot haben, den Spinne samt Gewebe tau
schend nachahmen3 • Die "Angler"fische, Lophius piscatorius, vergraben sich 
im Meersande und lassen bloB eine lange iiber dem Maule hervorragende Angel
rute sehen, die wie mit Algen besetzt aussieht. Kleine Fischchen, die daran 
knabbern wollen, wer
den yom Maule (Abb. 
46 0.) aufgeschnappt. 
Vielleicht dient auch 
dem "Fetzen" fisch, 
Phyllopteryx eques, 
die Algengestalt zur 
Anlockung kleinerer 
Beutetiere. Der Him
melgucker, Uranos
copus scaber, bewegt 
im Sande versteckt 
einen wurmahnlichen 
Fortsatz des Unter
kiefers, also eine be
sonders giinstige Stel
lung zum Beute
schnappen4 . Tiefsee
fische haben vielfach 
Leuchtorgane, die bei 

Abb. 46. " Anlockungsorgane" (Angeln) der Fische. Oben links: Anglerfisch, 
Lophlus piscatoriu8. (Nach A{tlTZEL.) Unten reehts: Fackelfisch, Linopillyne 

lucifer. (Nach COLLETT.) 

der positiven Phototaxis von Wassertieren, zum Fischen sehr geeignet sein 
mochten. Beim Tiefseefisch Linophryne lucifer (Abb. 46 u.) ist die Leuchte iiber 
dem Maule angebracht. Die unseren Kreuzschnabeln verwandte tropische Vogel
art Melicurvis baya, bringt in ihren Nestern auf Tonkiigelchen lebende Leucht
wiirmchen an, wodurch sie Schlangen abschrecken so1l5. Handelt es sich nicht 
eher urn ein bequemes Mittel, die durch das Licht angelockten, fiir ihre Jungen 
erforderlichen Insekten im allernachsten Umkreise ergreifen zu konnen? Den 
Angelruten der Fische kann man die Leimruten der Zahnarmen, Edentata, 
vergleichen. Die Ameisenfresser, Myrmecobius, legen ihre lange, wurm- oder 
schlangenahnliche, klebrige Zunge in Ameisenhaufen und fangen damit die herbei
stiirzenden Ameisen, sei es daB diese einen eindringenden Feind oder eine Beute 
wittern, oder bloB zufallig den gewohnten Weg fortsetzend hangen bleiben6 • 

Der Schimpanse verwendet durch Speichel klebrig gemachte Strohhalme zur 
Auflesung der ihm ebenfalls mundenden Ameisen (vgl. S. 43), denen er an den 
feuchten von ihnen bevorzugten Stellen auflauert. 

1 PICKARD-CAMBRIDGE: Spiders of Dorset 1879-1881, 292. - Weitere Beispiele: 
Cambro Nat. Hist. S. 373. Zitiert auf S. 80. 

2 BELL, H. H. J.: Nature 47, 557 (1889). 3 FORBES: Cambro Nat. Hist. S. 374. 
4 HOUSSAY, F.: S. 35. Zitiert auf S.97. 
5 DUBOIS, M. R.: Science et Nature 1885. 6 HOUSSAY, F.: S.38. Zitiert auf S. 97. 
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v. ABDERHALDEN, 2. Aun., Abt. IV, 1. Halite - Handb. d. inn. Med. v. MOHR-STAEHELIN 6 
(reiche Lit.) - Lehrb. d. ToxikoI. V. FLURy-ZANGGER. Berlin 1928 (Lit.). - FLURY, F.: 
TierischeGifte. Naturwiss. 7 (1919) - Die giftigen Abscheidungen del' Tiere. In Oppen
heiners Handb. d. Biochem., 2. Auf I., 5. Jena 1924 - Tierische Gifte und ihre Beziehungen 
zur Medizin. Klin. Wschr. ~, Nr 47,2157 (1923). - FREDERICQ, L.: Sekretion von Schutz
und Nutzstofien. Handb. d. vergI. PhysioI. v. WINTERSTEIN ~ II. Jena 1910. - v. FURTH: 
Vergleichende chemische Physiologie del' niederen Tiere. Jena 1903. - HUSEMANN: Handb. d. 
Toxikol. 1862. - KOLLE u. WASSERMANN: Handb. d. pathogen. Mikroorganismen, 2. Auf I. 
Jena 1913. - LAND STEINER, K.: Tierische Hamolysine und Agglutinine. In Handb. d. Bio
chem. v. OPPENHEIMER, 1. Aufl., ~. - LEWIN, L.: Gifte und Vergiftungen. Berlin 1929. -
V. LINSTOW, 0.: Die Gifttiere. Berlin 1894. - MARTINI, E.: Lehrb. d. med. Entomologie. 
Jena 1923. - MENSE, C.: Handb. d. Tl'openkrankh., 3. Auf I. - MOSLER, F. U. PEIPER: 
Parasiten, Handb. d. expel'. Path. u. Therap. 6. Wien 1894. - OPPENHEIMER, C.: Toxine 
und Antitoxine. Jena 1904 - Handb. d. Biochem., 2. Aufl. Jena 1924 (zahlreiche Abschnitte, 
wie Toxine, Tierische Gifte, Anaphylaxie, Hamolysine usw.). - PAWLOWSKY, E. N.: Gift
tiere und ihre Giftigkeit. Jena 1927 (viele Abb., reiche Lit.). - PHISALIX, M.: Animaux 
venimeux et venins. 2 Bde. Paris 1922. (Umfassendes Werk mit zahlr. Lit.-Angaben.) -
PICK, E. P.: Darstellung del' Antigene, in Kolle-Wassermanns Handb., 2. Aufl. Jena 1913. 
- PICK, E. P. U. SILBERSTEIN, im Handb. KOLLE-KRAUS-UHLENHUTH. - RICHET, CH.: 
Anaphylaxie. Paris 1923. - ROST, E.: Tierische Gifte, in Realenzyklop. d. ges. Heilk. 14. 
1913. - SACHS, H.: Tierische Toxine, im Handb. d. pathogen. Mikroorganismen v. KOLLE
WASSERMANN, 2. Auf I., ~. Jena 1913 - Tierische Toxine, in Paul Ehrlich-Festschr. Jena 
1914. - SCHLOSSBERGER, H. U. ISHIMORI: Tierische Toxine, in Oppenheimers Handb. d. 
Biochem. Jena 1924. - STARKENSTEIN-RoST-POHL: Toxikologie. Berlin-Wien 1929. -
STROHL, J.: Die Giftproduktion bei den Tieren. Leipzig 1926. - TASCHENBERG, 0.: Die 
giftigen Tiere. Stuttgart 1909. 

Aul.lerdem kommt die hier nicht beriicksichtigte zoologische Literatur in Betracht. 

I. Allgemeines. 
Tierische Gifte sind pharmakologisch wirksame Stoffe, die im tierischen 

Organismus durch normale Lebensvorgange, d. h. also physiologischerweise ge
bildet werden (FAUST). Wir stehen auch hier VOl' del' Schwierigkeit, genau zu 
definieren, was ein Gift ist. Jede chemisch-physikalisch mit dem lebenden 
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Organismus reagierende Substanz kann unter Umstanden als Gift bezeichnet 
werden. Dies gilt auch fiir Wasser, Chlornatrium und andere "indifferente" 
Stoffe. Wenn man derartige Substanzen nicht unter den Giften aufzahlt, so 
folgt man del' landlaufigen Anschauung, derzufolge mit dem Giftbegriff die 
V orstellung einer schadlichen Wirkung schon kleiner Mengen verbunden wird. 
Streng wissenschaftlich sind jedoch aile derartigen Definitionen nicht haltbar. 
Die Giftigkeit ist keine einem bestimmten Stoffe an sich zukommende besondere 
Eigenschaft, wie etwa Farbe, Geschmack, Krystalliorm, Schmelzpunkt u. dgl. 
Del' Giftbegriff ist stets relativ, bei den von Tieren produzierten Stoffen ganz 
besonders, weiI giftige Tiere in del' Regel gegen ihre eigenen Gifte mehr odeI' 
weniger unempfindlich sind, und weiI auch ganze Tierklassen gegen tierische 
Gifte eine angeborene naturliche Immunitat aufweisen. 

Bei den bier in Frage stehenden Giften haben wir es meistens mit Stoffen 
zu tun, die funktionell als k6rperfremd angesehen werden mussen. Viele tierische 
Drusengifte sind Zerfallsprodukte. Bei jedem Absterben von Zellen und Ge
weben kommt es zur Bildung einer unubersehbaren Zahl von "Giften". Das 
ist auch del' Fall im normalen Zellstoffwechsel. Wir dlirften demnach in letzter 
Linie auch die einfach gebauten Endprodukte normaler Prozesse als Gifte be
zeichnen, und zwar auch als tierische Gifte, so die Kohlensaure, das Ammoniak, 
die Fettsauren, den Schwefelwasserstoff u. dgl. 

Ebenso schwierig wie die Definition des Begriffes "Gift" ist die Beant
wortung del' Frage: Was versteht man unter einem giftigen Tier? Bei Tieren, 
die durch besondere Vorrichtungen chemische Stoffe absondern und dadurch 
ihre Feinde odeI' ihre Beute schadigen, bietet die Antwort keine Schwierigkeit. 
Auf del' anderen Seite abel' gibt es kaum ein Tier, das in seinem Organismus 
nicht irgendwelche pharmakologisch wirksame Stoffe biIdet. Zwischen diesen 
zwei groBen Gruppen lassen sich keine scharfen Grenzen ziehen. Eine Unter
scheidung von systematischen Gesichtspunkten aus hat abel' ihren Wert, wenn 
sie auch vom wissenschaftlichen Standpunkt aus wenig befriedigend ist. Wenn 
wir in del' Folge zwischen giftigen Tieren und ungiftigen Tieren unterscheiden, 
so sind hierfur aL'lo im wesentlichen auBerliche, und zwar praktische Grunde 
maBgebend, ahnlich wie bei del' Abtrennung del' Gifte von den indifferenten 
Stoffen in del' Medizin. 

Die giftigen Tiere bilden keine Gruppe fiir sich, etwa wie die Parasiten odeI' 
die Wassertiere. PAWLOWSKY bezeichnet vom biologischen Standpunkt aus 
als giftiges Tier nul' ein solches, "dessen Giftigkeit ein Merkmal del' ge
gebenen Tierart bildet". Diese Tiere nennt er "echt giftig" zum Unterschied 
von Tieren, die erst durch zufa1lige Umstande, wie Erkrankung, Ernahrung 
mit giftigen Stoffen u. dgl., giftig werden. Diese "sekundare odeI' zufallige 
Giftigkeit" ist von del' "primaren Giftigkeit", die einer ganzen Art eigen ist, 
zu trennen. 

Giftige Tiere haben das Interesse del' Menschen zu allen Zeiten erregt. 
Davon geben die aItesten Uberlieferungen del' Kulturv6lker, die agyptischen 
Papyri, religiose Schriften, die Bibel, Mythologien und Fabeln vielfach Zeugnis. 

Ursprunglich scheint die Vorsteilung geherrscht zu haben, daB die Bisse 
bzw. Stiche giftiger Schlangen und anderer Tiere erst durch besondere Charakter
eigenarten odeI' vorubergehende Zustande diesel' Tiere, wie etwa durch Erregung, 
Angst, Wut, ihren gefahrlichen Charakter erhalten. Man glaubte im Altertum 
auch, daB schon die Beruhrung, del' Atem odeI' del' Blick eines Tieres toten 
konnten. 

Erst im Laufe del' Zeit treten klarere Vorstellungen uber die Existenz be
sonderer von den gefurchteten Tieren hervorgebrachter Stoffe auf. Abel' auch 
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heute noch sind mystische Vorstellungen und unklare Meinungen uber das Wesen 
der tierischen Gifte weitverbreitet. 

Die praktische Bedeutung der tierischen Gi/te filr den M enschen erstreckt 
sich in erster Linie auf die Gefahrdung durch giftige Tiere, also auf Vergiftungen 
und ihre Bekampfung. Die Gefahren sind auch in unseren Breiten ungemein 
mannigfaltig, aber doch keineswegs so ernst wie in den heiBen Landern, wie 
in Indien und Sudamerika, wo jahrlich Tausende von Menschen und Haustieren 
durch giftige Tiere, vor allem Giftschlangen, zugrunde gehen. 

Giftige Tiere k6nnen geradezu allgemein empfundene Landplagen werden, 
wenn sie periodisch in groBem Umfange auftreten. Beispiele hierfur sind die 
Stechfliegen-, Mucken-, Bremsen- und Schnakenplagen, die "Raupenepidemien" 
(Goldafter, Prozessionsraupen, Kiefernspinner) , die Massenbelastigungen durch 
Juckmilben, Zecken, Lause, Wanzen. Manche Gegenden der Erde sind durch 
solche Plagegeister praktisch unbewohnbar. Hier sind auch die in warmen 
Landern erschreckend weitverbreiteten Verseuchungen durch Eingeweidewiirmer 
aller Art, die Erkrankungen von Vieh, die Verluste an Haustieren, auch Ge
£lugel, durch giftige Tiere und hierhergehorige Parasiten zu nennen. 

Massenhaftes Auftreten und Haufigkeit der Schadigung bringen es unter 
Umstanden mit sich, daB giftige Tiere die Veranlassung zu besonderen Berufs
und Gewerbekrankheiten werden. Ganz abgesehen von Giftschlangen, Skorpionen 
und ahnlichen "klassischen" Gifttieren, bilden hier meistens Insekten, Raupen, 
Milben, Zecken, Spinnen, auch giftige Fische die Ursache. Der gefahrdete Per
sonenkreis umfaBt vorwiegend Arbeiter im Freien, in "\Valdern, auf Plantagen, 
also besonders Landwirte; Forstleute, Jager, Fischer, Gartner, Hirten, aber auch 
die verarbeitenden Berufe wie Backer und Muller (Milben), endlich die Transport
arbeiter u. a. m. Hierher geh6ren noch die eigenartigen Schadigungen der Arbeite
rinnen bei der Seidenraupenzucht, die Erkrankungen der Schwammfischer durch 
Nesseltiere des Meeres, die Anamien der Berg- und Grubenarbeiter durch Wiirmer 
(Tunnelkrankheit) . 

Tierische Gifte als Heilmittel haben von jeher eine Rolle in der Medizin 
gespielt. Wenn auch viele unter den Arzneimitteln tierischen Ursprungs einen 
sehr fragIichen Wert besitzen, so finden wir doch auch manches Brauchbare 
und ZweckmaBige darunter, z. B. die Verwendung von Nesseltieren aller Art 
gegen Rheumatismus in Form von Quallenkuren u. dgl., von Ameisensaure und 
Bienengift zum gleichen Zweck, von spanischen Fliegen und verwandten sog. 
"Pflasterkafern" als blasenziehende Mittel. Das in europaischen Landern, in 
China, Japan, Sudamerika vielfach als Arzneimittel verwendete Kr6tengift er
scheint durch den Nachweis von digitalisartigen und lokal anasthetisch wirkenden 
Stoffen, ferner von Adrenalin in neuem Licht. Das curareartig wirkende Fugu
gift wird in Japan gegen Starrkrampf, Gicht, Gelenkrheumatismus, Neuralgien 
verwendet. Gifte von Schlangen werden in ihren Heimatlandern und auch bei 
uns gegen die verschiedenartigsten Erkrankungen, insbesondere Epilepsie, Lepra, 
Infektionskrankheiten empfohlen. 

Rechnen wir zu den tierischen Giften, als im tierischen Organismus ge
bildeten Stoffen von pharmakologischer Wirksamkeit, nochAdrenalin, Insulin, 
Thyroxin, die Hypophysenstoffe, die Gallensauren, so erweitert sich der Kreis 
durch wertvolle zum Teil unschatzbare Mittel. 

Unter den an der Kenntnis tierischer Gifte interessierten Berufen steht 
demnach der Arzt an erster Stelle. 

Seine Aufgabe erstreckt sich ebenso auf das Studium der Giftwirkungen 
wie auf die Bekampfung der Vergiftungen, die in der Verwendul1g spezifischer 
antitoxischer Sera die gr6Bten Erfolge verzeichnen kann. 
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Hier naher auf die Therapie einzugehen, liegt nicht im Rahmen dieser Ab
handlung. Ihre Grundlagen ergeben sich aus den in den foIgenden Abschnitten 
naher zu schildernden Eigenschaften und Wirkungen der tierischen Gifte. 

Von Interesse ist auch die vielgestaltige Verwendung tierischer Gifte, z. B. in 
der Rechtsprechung zur Hinrichtung (z. B. durch Schlangen im Altertum), zu 
Gottesurteilen, zu verbrecherischen Zwecken, zu Mord und Selbstmord, zu Liebes
tranken (Cantharidin, Skorpione), dann in Form von Giftwafien, in Kampf 
und Krieg, zur J agd. Am bekanntesten sind die Pjeilgijte der Hottentotten 
und Buschmanner (Vogelspinnen-, Puffottern-, Kaferlarvengifte), der siidamerika
nischen Indianer. (Amphibienhautsekrete, Fischgifte, Stechrochen) und afrika
nischen Neger (Ameisen- und Schlangengifte). 

Die Wichtigkeit der wissenschajtlichen Erjorschung der tierischen Gifte und 
giftigen Tiere ergibt sich zunachst aus der praktischen Bedeutung von selbst. 
Neben den Zoologen sind vor allem die verschiedenen theoretischen Zweige der 
Medizin, Pharmakologie, Physiologie, Pathologie, Hygiene, Immunitatslehre, 
Biochemie, dann die zahlreichen Unterabteilungen der human- und veterinar
medizinischen Klinik, nicht zuletzt die Tropenmedizin interessiert. Dariiber 
hinaus reicht dieser Forschungszweig in die Arbeitsgebiete der verschieden
artigsten Spezialfacher der angewandten Naturwissenschaft, z. B. Landwirtschaft, 
Schadlingsbekampfung, angewandte Entomologie, Parasitologie, Pharmazie, Zoo
geographie. 

Nicht zuletzt sei auf die Beziehungen zur Geschichte der Medizin, zur Kultur
und Volkergeschichte, zur Geographie hingewiesen. Auf allen diesen Gebieten 
harren noch zahlreiche ungeli:iste Probleme der weiteren Bearbeitung. 1m Rahmen 
dieses Aufsatzes sollen nur die Fragen behandelt werden, die in enger Beziehung 
zur normalen und pathologischen Physiologie stehen. Die mit der Morphologie 
und Okologie der giftigen Tiere zusammenhangenden also vorwiegend zoologischen 
Fragen konnen hier nur gestreift werden. Das Hauptgewicht muB auf die Eigen
schaften und Wirkungen der tierischen Gifte gelegt werden. 

Der Wert ihrer genauen Erforschung liegt nicht zuletzt darin, daB sie die 
Auffindung chemischer Stoffe von besonderen Eigenschaften und auffalligen 
Wirkungen gestattet, die durch chemische Methoden allein meist nicht oder 
nur sehr schwierig moglich ware. Dadurch weist die Pharmakologie nicht nur 
der Chemie, sondern auch den biologischen Fachern den Weg zu neuen Frage
stellungen. 

II. Allgemeines tiber Giftbildung im tierischen Organismus. 
Wenn man den Begriff Gift im weitesten Sinne auffaBt, ergibt sich, daB 

die lebendige Substanz schon normalerweise eine Reihe von Stoffwechselprodukten 
bildet, die pharmakologische Wirkungen auslosen konnen. In diesem Sinne bildet, 
wie oben bereits erwahnt, jede lebende Zelle "Gifte". Gewohnlich versteht 
man aber unter tierischen Giften nicht die einfach gebauten Endprodukte des 
Stoffwechsels, sondern komplizierter zusammengesetzte Substanzen, die schon in 
verhaltnismaBig geringen Mengen in den Ablauf der Lebensprozesse storend ein
greifen. Die Produktion solcher Gifte im engeren Sinne laBt sich durch das ganze 
Tierreich verfolgen. Sie findet aber keineswegs iiberall in gleichem Umfang statt, 
sondern man kann selbst in eng begrenzten Gruppen, in nahe verwandten Familien 
und Arten, groBe Unterschiede feststellen. Deshalb unterscheidet man im gewohn
lichen Sprachgebrauch schlechthin zwischen giftigen und ungiftigen Tieren ebenso 
wie zwischen Giftpflanzen und ungiftigen, zwischen harmlosen Bakterien und 
pathogenen Erregern. Ebenso wie der Knollenblatterschwamm sich durch seine 
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Giftproduktion von dem nahe verwandten ungiftigen Champignon unterscheidet, 
so treffen wir schon bei den einfachsten Tierformen, den Protozoen, unter morpho
logisch und biologisch eng verwandten Arten neben vallig harmlosen Vertretern 
andere, die als gefahrliche Krankheitserreger gefiirchtet sind. 

In wissenschaftlichem Sinne nehmen die Gifttiere jedenfalls keine Sonder
stellung ein, sondern wir bilden nur aus praktisch menschlichen Gesichtspunkten 
oder aus biologischen Merkmalen heraus solche Einteilungen. Bei dem Mangel 
an tieferem Einblick in die Physiologie, besonders der niederen Tiere, kommen 
vorlaufig nur auBere Erscheinungen als Grundlage fiir eine systematische Uber
sicht in Betracht. 

Einteilung der giftigen Tiere. 
Je nach dem Vorhandensein besonderer Giftapparate lassen sich zunachst 

zwei Gruppen bilden. Bei der ersten finden wir Tiere, die mit besonderen morpho
logisch gekennzeichneten Organen zur Einfiihrung der giftigen Substanzen in 
einen anderen Organismus ausgezeichnet sind. Man nennt diese nach FAUST 
"aktiv giftige" Tiere. Sie besitzen eigentiimliche "Giftapparate". Alle iibrigen 
Tiere, denen diese Merkmale fehlen, faBt man in der zweiten Gruppe zusammen. 
Rier auBert sich die Giftproduktion nur unter besonderen Umstanden: entweder 
wenn solche Tiere als Nahrung einverleibt werden oder wenn die in ihrem Karper 
gebildeten Gifte in den Karper eines anderen Individuums gelangen oder SQIlst
wie in Wechselwirkung treten. AIle diese Tiere, denen ein Giftapparat fehlt, 
nennt man "passiv giftige" Tiere, auch wohl "kryptotoxische" Tiere. Der Be
griff "kryptotoxische" Tiere wird von den einzelnen Autoren verschieden auf
gefaBt. TASCHENBERG (1909) versteht darunter nur die Tiere, die als Nahrung 
gebraucht giftig wirken, STROHL (1925) die giftig wirkenden Tiere, die keinen 
besonderen Verwundungsapparat besitzen, PAWLOWSKY (1927) die Tiere, deren 
Giftigkeit unter natiirlichen Existenzbedingungen nicht zum Ausdruck kommt. 

Eine weitere Gruppe, deren Vertreter sich auf die soeben genannten zwei 
Gruppen verteilen, wird von den parasitisch Iebenden Tieren gebildet. Ihre 
Schadlichkeit ist in den eigentumlichen Lebensbedingungen begriindet; als 
Schmarotzer im Organismus ihrer Wirte kannen sie letztere, abgesehen yom 
Entzug von Nahrungsstoffen, auch wenn besondere Giftorgane fehlen, durch 
Ausscheidung von Giften gefahrden. 

Zu den aktiv giftigen Tieren geharen die am langsten bekannten klassischen 
Gifttiere, wie die Giftschlangen, die Skorpione, die Bienen und sonstige stechende 
Insekten. Zu den passiv giftigen Tieren, die vorwiegend theoretisches Interesse 
besitzen, weil ihre Giftigkeit sich im aIlgemeinen nicht unter den natiirlichen 
Bedingungen ihrer Existenz zu erkennen gibt, geharen z. B. gewisse Fische, 
deren GenuB infolge der normalerweise in diesen Tieren enthaltenen chemischen 
Stoffe Giftwirkungen auslOst. Streng genommen sind aber in allen Tierkreisen 
giftige Vertreter zu finden. So waren aIle Saugetiere infolge des Vorkommens 
von Adrenalin und sonstigen stark wirkenden chemischen Substanzen hierher 
zu recimen. 

Die parasitischen Tiere, wie die Eingeweidewiirmer und ihre in den ver
schiedenen Organen, den Muskeln, in der Leber, in der Lunge, im Unterhautzell
gewebe usw. lebenden Verwandten, dann die Insektenlarven, die parasitischen 
Protozoen besitzen ebenfalls hohes toxikologisches Interesse. Ihre einfachsten 
Formen, die einzelligen Parasiten, bilden den Ubergang zu den Infektionserregern 
bakterieller Natur. 

Scharf zu unterscheiden ist zwischen den Tieren, die in ihrem normalen 
LebensprozeB Gifte bilden ("primar giftige Tiere") und den iibrigen Tieren, 
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deren Giftigkeit kein feststehendes Merkmal der betreffenden Tierart ist, sondern 
in zufalligen Umstanden ihre Ursache hat ("sekundar giftige Tiere"). Solche 
zufallig giftigen Tiere sind z. B. Tiere, die durch den Aufenthalt in stehenden 
und verunreinigten Wassern Gifte aufspeichern oder die infolge von Erkran
kungen giftig werden, wie z. B. Austern, Muscheln, Krebse, Fische, Aale (Haff
krankheit). Es ist auch denkbar, daB durch Ernahrung mit giftigen Tieren 
oder Pflanzen, also durch Aufnahme von Giften, ein Tier zum Trager von giftigen 
Stoffen wird. Solche FaIle haben naturlich mit unserem Gebiet keine direkte 
Reruhrung. Das gleiche gilt auch von Tieren, die erst nach dem Tode durch 
bakterielle Infektion oder durch Entwicklung von Faulnis und Zersetzungs
erscheinungen giftig werden (Fleisch-, Fisch- und verwandte Nahrungsmittel
vergiftungen) . 

Giftapparate. 
Die Giftapparate sind in der Regel zugespitzte, harte und deshalb zur Ver

wundung geeignete Gebilde. Ihre Entstehung ist vielfach vollig unabhangig 
von den giftbereitenden oder Gifte absondernden Organen. Man begegnet hier 
haufig eigenartigen Kombinationen zwischen der Giftbildung und anderen Funk
tionen. Jedenfalls bestehen durchaus nicht immer bestimmte GesetzmaBigkeiten. 
Manche passiv giftige Tiere besitzen Verwundungsapparate ohne zugehorige 
Giftdrusen, z. B. die ungiftigen Raupen, die mit stechenden Borsten besetzt 
sind, oder die sog. "ungiftigen Schlangen" und die Skorpionsfliegen, die wohl 
einen Stachel haben, aber kein Gift produzieren. Bei den Ameisen kann sich 
der Stachel zuruckbilden, so daB die beiBenden Mundwerkzeuge an seine Stelle 
treten. Bei den Stechimmen ist der Stachel durch Umbildung der Legerohre 
entstanden, wahrend die primare Bedeutung des Skorpionstachels vollig un
bekannt ist. Die Stachel dienen nicht nur als Waffen, sondern auch als Werk
zeug, als Tastorgan usw. Die Formen der Giftapparate sind uberaus wechselnd. 
Bei den Einzellern finden sich schon primitive nadelformige Stechapparate, ohne 
Zusammenhang mit einem besonderen Organ der Giftbildung. Die Nesselzellen 
der Colenteraten weisen zum Teil einen hochkomplizierten Bau auf. Stech
apparate der verschiedenartigsten Form, meist mit giftigen Drusen der Haut 
verbunden, besitzen die Seeigel und die Brennraupen, wo sie auf verschiedene 
Stellen der Korperoberflache verteilt sind, wahrend bei den Skorpionen, den Bie
nen, Wespen, Hummeln und ihren Verwandten dieApparatesich am Hinterleibs
ende befinden. Auch viele Fische vergiften durch Stachel an Kiemen und Flossen, 
die mit giftigen Hautdrusen zusammenhangen. Bei anderen Tieren wieder stehen 
die Giftapparate in Verbindung mit dem Kopf bzw. den Mundteilen. Hierher 
gehoren die stechenden, beiBenden, bohrenden, saugenden Giftapparate der 
Spinnen, Zecken, Milben und zahlloser Insekten, endlich auch vieler Wurmer. 
Unter den Saugetieren besitzt nur das Schnabeltier einen Giftapparat, der mit 
Hautdrusen verbunden ist. Bei den Wirbeltieren sind es vorwiegend Zahne, 
die durch ihren besonderen Bau die Einverleibung von Giften begtinstigen, 
wie vor aHem bei den giftigen Schlangen. Unter den Eidechsen kommt hier noch 
Heloderma, unter den Fischen die Murane in Betracht. 

Zu den aktiv giftigen Tieren ("phanerotoxische" Tiere) rechnet man auch 
das unubersehbare Heer der mit Giftdrusen versehenen Nesseltiere, der Kafer, der 
blutspritzenden Arthropoden, weiter die giftige Verdauungssekrete ausscheiden
den Weichtiere. Die Amphibien gehoren nicht zu den aktiv giftigen Tieren; 
doch werden sie von manchen Autoren zu den phanerotoxischen Tieren ge
rechnet. 

Auf diesem Gebiete bestehen noch zahlreiche Unklarheiten. So ist bei den 
meisten Tieren die Frage noch nicht gelOst, welche von den verschiedenen mit 
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dem Giftapparat zusammenhangenden Drusen wirklich als Giftdrusen bezeichnet 
werden konnen. Bei den abdominalen Drusen 9-er Bienen und Wespen, von denen 
nur die Weibchen Stacheln und Giftdriisen besitzen, besteht wohl kaum ein 
Zweifel. Es gibt aber innerhalb eng verwandter Gruppen, z. B. den Schlupf
wespen, aIle Ubergange zwischen Giftdriisen und anderen Drusen, deren Sekrete 
lediglich die Beweglichkeit der einzelnen Teile des Stachels erleichtern (Schmier
drusen). Die Umbildung des Giftstachels aus der ursprunglich zur Eiablage 
dienenden Legerohre ist nicht zu bezweifeln. Er steht also entwicklungsgeschicht
lich mit der Geschlechtsbildung zusammen. Dies geht schon daraus hervor, 
daB auch die Giftblase bei der Bienenkonigin viel· groBer ist als bei den nur 
mit rudimentaren Sexualorganen versehenen Arbeitsbienen. Auch mit der 
Larvenentwicklung bestehen Zusammenhange. Dies laBt sich schon daraus er
kennen, daB die Schlupfwespen gleichzeitig mit den Eiern auch ihr Giftsekret 
in die zur Nahrung der jungen Brut bestimmten Raupen, Kafer und andere 
Insekten einfuhren. Auch die Gallwespen bringen gleichzeitig mit den Eiern 
ihr Drusengift in die Pflanze ein. Wahrscheinlich kommen den Stacheln und 
verwandten Organen, z. B. den verschiedenartigen Mundwerkzeugen, nicht nur 
die Funktionen von Waffen, sondern auch andere Aufgaben, vor allem mecha
nischer Art, wohl auch fur Zwecke der Nahrungsaufnahme, zu. 

Fur die Giftzahne ergibt sich die doppelte Verwendungsart ganz von se~bst. 

Zweck der tierischen Gifte. 
Es ist nun zu prufen, wieweit die festgestellten Erscheinungen in gegenseitige 

Beziehungen gesetzt werden konnen, ob die objektiven Charakteristica der Stoffe, 
die wir als tierische Gifte bezeichnen, Zusammenhange mit den verschiedenen 
Lebensbedingungen erkennen lassen. "Vir werden dann sehen, ob sich ein Urteil 
uber Nutzlichkeit oder Schadlichkeit fur den Menschen und fur das Tier selbst 
ableiten laBt. Damit kommen wir zu einer recht schwierigen Aufgabe, namlich 
zur Frage der ZweckmafJigkeit. . 

Bei der Bewertung der tierischen Gifte yom allgemein biologischen Stand
punkte empfinden wir den Mangel genauer Kenntnisse als erste Schwierigkeit, 
denn wie auf anderen verwandten Gebieten - es sei nur an die praktische Heil
kunde erinnert - sind auch hier Wahrheit und Dichtung, Mystik und Aber
glaube innig verflochten. Die Beurteilung yom menschlichen Standpunkt mit 
der affektiven Einstellung zu einem angenommenen oder erwarteten Ergebnis 
muB nach Moglichkeit zuruckgedrangt werden. 

Die teleologische Betrachtungsweise hat auch auf dem Gebiet, das uns 
hier beschaftigt, viel Unheil angerichtet. Es gibt hier wohl kaum einen Vor
gang, den man nicht als eine Zweckhandlung und damit als teleologisches Ge
schehen betrachten kann. Wir stoBen auf die groBten Schwierigkeiten, wenn 
wir bei giftigen Tieren nach bestimmten Absichten, Willenshandlungen suchen 
wollen. Eine Zielstrebigkeit in menschlichem Sinne durfen wir kaum amlehmen, 
eher wohl eine PlanmaBigkeit, die in den allgemeinen Lebensgesetzen vorgezeich
net ist und uberall in der Natur, schon in der strikten RegelmaBigkeit aller 
LebensauBerungen des Protoplasmas der EinzeIler, ihren Ausdruck findet. 

Das Ziel muB ein objektives Studium aller Momente sein, das das raumliche 
Schema des Tierkorpers als einen Bauplan und die damit verbundenen Faktoren 
der Innenwelt des Tieres, seine Funktionen, umfaBt. Dazu tritt dann die Er
forschung der Beziehungen von Innenwelt des Tieres zu seiner Umwelt, ebenfalls 
eine gefahrliche Quelle fur unbeweisbare Spekulationen; sie erfullen die altere 
Literatur1 . In dieser Hinsicht konnen falsche aus menschlichen Analogien ab-

1 Vgl. v. UEXKULL, J: Umwelt und Innenwelt del' Tiere. 2. Aufl. Berlin 1921. 
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geleitete Schliisse auf entsprechend oder ahnlich erscheinende V organge beim 
Tier, wie etwa auf psychische Funktionen niederer Organismen, in schwere 
Irrtiimer verstricken. . 

Die ZweckmaBigkeit in Einrichtungen und Leistungen wird aIs eine Grund
eigenschaft der belebten Natur angesehen. 

Konnen wir aber den Stich unserer Honigbiene aIs zweckmaBig bezeichnen, 
wenn er mit absoluter Sicherheit den Tod des Tieres nach sich zieht 1 Man 
schlieBt vom "anthropozentrischen" Standpunkt aus von solchen Wahrnehmun
gen, ohne die Inneren V organge der Tiere wirklich zu kennen, auf vorsatzliche 
Handlungen bei nach bestimmten RegeIn ablaufenden GesetzmaBigkeiten. 

So verstandlich es ist, bei der Beurteilung von Schadigungen durch giftige 
Tiere eine teleologische Betrachtungsweise zugrunde zu legen, so sollte sich die 
wissenschaftliche Beurteilung doch von solchen Theorien fernhalten, so lange 
wir nicht in der Lage sind, die biologische ZweckmaBigkeit einwandfrei darzutun. 
Dazu kommt noch, daB die Ansichten iiber den Begriff des Zweckes und der 
ZweckmaBigkeit bei Biologen und Philosophen stark auseinandergehen. AIle 
Einteilungen nach Niitzlichkeit oder Schadlichkeit sind je nach dem Stand
punkt des Beurteilers wechseInd und unsicher und miissen schon als ethische 
Begriffe bei einer objektiven Betrachtung ausscheiden. Selbst die gefahrlichsten 
tierischen Gifte lassen sich bei Verwendung als Heilmittel von menschlichem 
Standpunkt als niitzlich ansehen. Fiir ein Urteil iiber die biologische Bedeutung 
der tierischen Gifte im Haushalt der Natur, zumal bei den niederen Formen, 
fehlen uns vorlaufig noch fast aIle Grundlagen, insbesondere sind wir iiber die 
Bedeutung der Gifte fiir die Tiere selbst bis jetzt nur mangelhaft tmterrichtet. 
AIs Mittel zum Angritt, zur Verteidigung und zur Abwehr sind sie wohl nicht 
urspriinglich verwendet worden. Dafiir spricht die Feststellung, daB die oft 
nahe verwandten "passiv.giftigen, kryptotoxischen" Tiere ebenfalls Gifte produ
zieren, sie aber mangeIs von Giftapparaten nicht verwenden konnen. 

Als Produkte von Driisen dienen sie sicherlich noch anderen Aufgaben. 
Man wird an erster Stelle an gewisse Funktionen im Dienste der N ahrungs
(tutnahme, der Verdauung, dann auch des Stottwechsels und der Aus8cheidung 
denken miissen. Uber die Rolle der inneren Sekretion und der Hormone bei 
niederen Tieren wissen wir noch sehr wenig. Es ist aber sicher, daB auch hier 
eine weitgehende Arbeitsteilung besteht. Eine solche ist schon bei den Ein
zellern beziiglich der Nahrungsaufnahme, der Ausscheidung, der Giftbildung 
zu erkennen. 

Zweifellos hangen die Driisengifte der Tiere auch mit der Fortptlanzung 
zusammen. Dies laBt sich nicht nur bei den Bienen und ihren Verwandten, 
sondern auch bei Spinnen, Canthariden, Kroten, Fischen und Schlangen er
kennen. Uber die Bedeutung der Gifte fUr die Entwicklung der Eier und die 
wechselnde Giftbildung im Zusammenhang mit der Fortpflanzung vgl. die letzten 
Kapitel dieses Beitrages. 

Ob die tierischen Gifte beim Zustandekommen der natiirlichen Immunitat 
und aIs Abwehrkrafte gegen Schadigungen beteiligt sind, entzieht sich noch 
unserer Kenntnis. Das Vorkommen der Driisengifte im Blut und in den Korper
saften der Tiere spricht jedenfalls dafiir, daB sie an der Zusammenarbeit der 
einzeInen Organsysteme des Korpers teilnehmen. Jedenfalls wird man sie 
nicht ohne weiteres als Endprodukte des StoffwechseIs, die keinerlei Wert fiir 
das ganze mehr haben, ansprechen diirfen. 

Das wissenschaftliche Studium der tierischen Gifte muB zunachst eine Zu
sammenfassung und Ordnung der hier in Frage stehenden Erscheinungsformen 
erstreben. Dies kann mIT durch Beobach1lUng und Beschreibung der einzeInen 
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Objekte bzw. Vorgange und ihrer Merkmale erreicht werden. Erst ihre ver
gleichende B.etrachtung liefert die Grundlagen fiir die Einreihung in zusammen
gehOrige Gruppen. 

Aus diesen Griinden sollen im nachsten Abschnitt die wichtigeren Gift
tiere, nach zoologischen Gesichtspunkten geordnet, aufgezahlt werden. Hieran 
reihen sich dann einige Erorterungen allgemeiner Natur. 

TIl. Vbersicht tiber die giftigen Tiere. 
1. Protozoen 1. 

Schon bei den einfachsten Lebewesen des Tierreiches stoBen wir auf die 
Bildung von giftigen Stoffen. Wie die Protozoan in ihren Lebensbedingungen 
viel Gemeinsames mit den ihnen nahestehenden Bakterien aufweisen, so zeigen 
sie auch gewisse .Ahnlichkeit beziiglich der Giftproduktion. In beiden Fallen 
sind die parasitisch lebenden Formen bald harmlose Schmarotzer, die den Wirts
organismus nicht erkennbar schadigen, bald aber die Erreger gefahrlichster 
Infektionskrankheiten. Mit der Ausdehnung der Forschung wachst auch auf 
diesem Gebiete die Kenntnis der pathogenen Protozoen fortwahrend. Die niedrig
sten Formen zeigen noch keine geniigende morphologische Differenzierung, so 
daB die Absonderung von giftigen Substanzen der direkten Beobachtung meist 
nicht zuganglich ist. Man schlieBt aus der Erkrankung indirekt auf die nift
funktion der Parasiten. 

1. Klasse: Rhizopoda. Als bekanntes Beispiel sei hier die Dysenterieamobe 
genannt, . die zu einer typischen Erkrankung fiihrt, die auch experimentell er
zeugt werden kann. Sie produziert ein nach seiner Wirkung gut studiertes Gift 
wahrend andere ihr biologisch sehr nahestehende Formen harmloser Natur sind. 
Andere freilebende Protozoen von gleich primitiver Entwicklung lassen bereits 
Zellausstiilpungen und giftgetrankte Auslaufer des Protoplasmas erkennen, deren 
Formen noch nicht feststehen, sondern dauernder Veranderung unterliegen. 
Diese Pseudopodien vermogen Fremdkorper, wie geformte Nahrungsstoffe, des; 
gleichen auch belebte Organismen von entsprechender Kleinheit, vor allem ein
zellige Wesen, Protozoen, Bakterien, Algen, zu erfassen und in ihr Zellinneres 
einzuverleiben, wo sie verdaut und assimiliert werden. DaB es sich hier bereits 
um Giftwirkungen handeln muB, geht ohne Zweifel daraus hervor, daB bewegliche 
Formen, wie etwa Paramacien oder V orticellen, schon bei der ersten Be
riihrung mit dem ausgestreckten Pseudopodium ihre Bewegungen einstellen, 
also gelahmt bzw. abgetotet werden. Wir finden hier also schon' Giftapparate 
primitivster Natur. Man konnte sich vorstellen, daB parasitisch lebende Einzeller 
besondere Giftapparate zur Einverleibung ihrer Schutz- und Abwehrstoffe nicht 
notig hatten, weil sie im Organismus ihrer Wirte leben. Dies gilt aber nicht 
fiir die zahIlosen, im Darmkanal und auf anderen Schleimhauten hoherer Tiere 
lebenden Formen. Sie konnen als frei lebende Tiere betrachtet werden, die einer 

1 Lit. Uber Protozoengifte: LAVERAN, A.: Trypanotoxines. Bull. Soc. Path. exot. 6, 693 
(1913). - MENSE, C.: Tropenkrankheiten, 2. Aufl., 4 (1923). - SCHILLING, C. U. P. RON
DONI: mer Trypanosomentoxine. Z. Immun.forschg 'S, 651 (1913). - SCHUBERG, .A.: mer 
Cilien und Trichocysten einiger Infusorien. Arch. Protistenkde 6, 61 (1905). - DOFLEIN: 
Die Protozoen als Parasiten und Krankheitserreger. Jena 1901. - PFEIFFER, L.: Die Proto
zoen als Krankheitserreger, 2. Aufl. Jena 1910. - TEICHMANN, E.: mer das Gift der Sarco
sporidien. Arch. Protistenkde 20, 97 (1910); 22, 351 (1911). - KNEBEL, M.: Sarcosporidio
toxin. Zhl. Bakter. 46, 523 (1912). - FLURY, F.: Protozoen, in Oppenheimers Handh. d. 
Biochem., 2. Aufl., 5, 690 (1924). - HARTMANN, M.: Praktikum der Protozoologie. Jena 
1921. - SCHLOSSBERGER, H. U. K. ISHIl\1oRI: Oppenheimers Handh. d. Biochem., 2. Aufl., , 
(1924). 
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Welt von Feinden, von Bakterien, Protozoen und hoher stehenden Parasiten 
ausgesetzt sind. Dazu kommen noch die Abwehrvorrichtungen im Organismus 
des Wirtes. Auch die Leukocyten lassen sich als giftabsondernde Zellen auf
fassen. Es laBt sich also schon friihzeitig in der Tierwelt bei den verschiedenen 
Stadien der Aufnahme und Verwertung der Nahrung eine Arbeitsteilung erkennen. 
Wahrend zunachst zwischen Verdauung und Giftwirkung flieBende TIbergange 
bestehen, begegnet man mit fortschreitender Entwicklung bald einer scharferen 
morphologischen Differenzierung und damit auch einer deutlichen Trennung 
der Funktionen. 

Die auBeren Schichten des Protoplasmas erhalten dann eine besondere, vom 
Zellinnern verschiedene Struktur. Sie weisen durch Einlagerung von Kalk, durch 
Ausbildung von Membranen ein strafferes, mehr oder weniger starres Gefiige auf. 
Gleichzeitig treten immer deutlicher besondere Giftapparate in Erscheinung. 
Unter den Pseudopodien finden sich verschiedene Formen und GroBen mit 
getrennten Funktionen (Podophrya gemmipara; R. HERTWIG). Bei den GeiBel
infusorien iibernehmen stabchenformige, in den auBeren Schichten eingebettete 
Gebilde die Rolle der Giftapparate, die bei manchen Arten ahnlich wie Pfeile 
ausgestoBen werden. Trifft ein solcher Pfeil das Beutetier, wie etwa ein Para
maecium, so wird es schnell gelahmt und abgetotet. Da mechanische Verletzungen 
die Beweglichkeit solcher Tiere kaum beeintrachtigen, kann die Veranderung 
nur auf die Einwirkung von Giften bezogen werden. Bei den Gymnostomien 
findet man rohrenformige Ausstiilpungen der Mundof£nung, in deren Wandung 
solche Stabchen, bestimmt angeordnet, liegen. Die Entladung der Pfeile kann 
wohl nur als Quellungsphanomen gedeutet werden und laBt sich kiinstlich durch 
chemische Reize, z. B. Sauren, aus16sen. 

Ahnliche Giftpfeile (Trichocysten) finden sich bei zahlreichen anderen Arten, 
besonders haufig bei den holotrichen Infusorien, vereinzelt auch bei heterotrichen 
und peritrichen. 

2. Klasse: Flagellata. Eine hohere Entwicklung erfahren die Giftapparate 
bei einigen Dinoflagellaten und Euflagellaten, wo peitschenformige, giftgetrankte 
Faden aus kapselartigen Behaltern ausgeschleudert werden, sobald diese von 
entsprechenden Reizen, z. B. Beriihrung mit kleinen Beutetieren, betroffen 
werden. 

Die Flagellaten stehen den Pflanzen sehr nahe. Einige unter ihnen besitzen 
Chlorophyll und bauen in ihrem Korper Starke auf. ~ 

Die Ordnung der Proflagellata umfaBt die medizinisch wichtigen Spiro
chaten, die in zahlreichen Formen in fauligem Wasser, Siimpfen, Mooren, auch 
im Darm und in Schleimhautsekreten von Menschen und Tieren vorkommen. 
Unter den pathogenen Arten, die gewohnlich als Treponema bezeichnet werden, 
sind am bekanntesten die Spirochate der Syphilis, Treponema pallidum Sch., 
der Erreger des Riickfallfiebers, Tr. recurrentis (Spirochaeta Obermeieri), die 
Spirochate des afrikanischen Zeckenfiebers, Tr. duttoni, die Spirochate der 
Framboesie, Tr. pertenue. Auch bei Vogeln, besonders Gansen und Hiihnern, 
kommen infektiose Krankheiten durch Spirochaten vor. DaB die genannten 
Krankheiten, wenigstens zum Teil, durch die Wirkung von Giften entstehen, 
die durch diese Parasiten hervorgerufen werden, ist kaum zu bezweifeln. Andere, 
den pathogenen Spirochaten nahe verwandte Arten sind vollig harmlos fiir 
ihre Trager. TIber die Art der Gifte ist noeh niehts Sieheres bekannt. 

Hierher gehoren aueh die groBes medizinisehes Interesse besitzenden Trypano-
8omen. Sie sind als Krankheitserreger in heiBen Landern weit verbreitet und 
kommen vorzugsweise im Blut von Mensehen und Haustieren vor. Der wiehtigste 
Vertreter ist der Erreger der Sehlafkrankheit, Trypanosoma gambiense, der 
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hauptsachlich durch die Stechfliege Glossina palpalis ubertragen wird. Ahnlich 
sind die Erreger der Naganaseuche der Huftiere (Tsetsekrankheit), der Surra
krankheit von Pferden, Kamelen und anderen Haus- und Nutztieren Asiens. 
Auch bei Fischen kommen verwandte Arten vor, wie z. B. Trypanoplasma cyprini, 
das die Schlafsucht der Karpfen verschuldet. 1m Darm von Menschen und 
Tieren schmarotzen zahlreiche GeiBeltrager, deren Rolle noch nicht genauer 
bekannt ist, wie z. B. Trichomonas, Lamblia. Moglicherweise ist ihr vermehrtes 
Auftreten rur gewisse Darmerkrankungen von Bedeutung. 

Experimentelle Untersuchungen uber Trypanosomengifte sind bisher noch 
kaum angestellt worden. 

Nach SCHILLING und RONDONI! enthalt Trypanosoma brucei ein Toxin, 
das hei Mausen nach intraperitonealer Einspritzung Durchfall, Atemnot und 
Krampfe hervorruft. 

3. Klasse: Sporozoa. Die wichtigsten aller Sporozoen sind die Erreger der 
Malaria, Plasmodium malariae lmd seine Verwandten, die die verschiedenen 
Krankheitsformen der Tertiana und Quartana hervorrufen. Hierher gehoren 
ferner die Erreger der Vogelmalaria, PI. praecox, die zu fieberhaften Erkran
kungen fUhren und die in der Leber und im Darm der Kaninchen und anderer 
Nagetiere, der Vogel, auch in Weidetieren lebenden Coccidien (Eimeria stiedae). 
Auch fUr Menschen, die mit solchen Tieren umgehen, konnen Coccidien pathogen 
werden. Gewohnlich rechnet man hierher auch die Piroplasmen. Sie erzeugen 
das Texasfieber und verwandte fieberhafte Erkrankungen von Rindern, Pferden, 
Eseln, Hunden, die mit Ikterus und schweren Leberschadigungen einhergehen. 
In Fischen leben die Myxosporidien, von denen besonders Myxobolus fUr das 
Massensterben von Fischen verantwortlich gemacht wird (Barbenseuche, Karpfen
pocken). Sie besitzen eiformige Kapseln, die den Nesselkapseln sehr ahnlich 
sind und giftgetrankte Faden ausschleudern. Unter den Mikrosporidien ist 
Nosema bombycis ein bekannter Feind der Seidenraupe, wahrend Nosema apis 
die ansteckende Ruhr der Bienen verursacht. Endlich sind hier noch zu nennen 
die Sarcosporidien, die bei Saugetieren, besonders Schafen, aber auch Schweinen 
und Nagetieren, gelegentlich auch bei Menschen, Epidemien hervorrufen. 

Die Paramiicien besitzen als Waffen zur Verteidigung in Batterien stehende 
Trichocysten (Haarblaschen), die auf starke Reize in Form von dunnen Faden 
ausgest.oBen werden und als Nesselorganellen aufzufassen sind. Als Angriffs
waffen'sind die mundstandigen Trichocysten bei Nassula, Dileptus und anderen 
Arten anzusehen. Ein bekanntes Raubinfusorium ist das Nasentierchen Didinium 
nasutum, ein Feind der Paramacien. Es bohrt ein schnell hervorgestoBenes 
Wdlich wirkendes Stilett in den Leib seiner Beute; andere Infusorien, Trompeten
tierchen u. dgl., Prorodon teres, die Zahnwalze, greifen sogar die Hydren an. 
Ein anderer kuhner Rauber ist Coleps hirtus, das bepanzerte Buchsentierchen, 
das viel groBere Protozoen uberwaltigen kann. Es schadigt bei massenhaftem 
Auftreten in Aquarien, vermutlich durch seine Stoffwechselprodukte, die Fische 
("Herbstpest" der Fische). Ahnliche Schadlinge fUr die Fische sind Ichthyo
phthirius und Chilodon cyprini, die auf der Haut der Fische Pusteln erzeugen 
und dad urch ein Massenster ben derselben verursachen 2 • 

Zu den Wimperinfusorien gehort auch Balantidium coli. Es schmarotzt 
im Dickdarm des Schweines, findet sich aber auch bei Menschen, die an Durch
fallen und Dickdarmkatarrhen leiden. Vermutlich ist es zu den pathogenen 
Darmparasiten zu rechnen. 

1 SCHILLING u. RONDONI: Z. Immun.forschg 18, 651 (1913). 
2 v. UEXKULL: Innenwelt und Umwelt, S. 43 - Brehms Tierleben I, 62. Leipzig 1922. 
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Die Nesselorgane der Infusorien haben fiir Menschen keine praktische Be
deutung, sie spielen aber bei Ergreifung der Beute und im Kampfe mit Feinden 
eine groBe Rolle. 

2. Schwammtiere (Spongien). 
In den zoologischen und toxikologischen Handbiichern ist iiber die Gift

bildung bei Schwammen nur wenig zu finden. Es kann aber keinem Zweifel 
unterliegen, daB auch im Organismus dieser Tiere pharmakologisch wirksame 
Stoffe enthalten sind. RICHET1 hat aus dem Meereskieselschwamm Suberites 
domuncula durch Fallung des PreBsaftes mit Alkohol eine Substanz isoliert, 
die er "Suberitin" nennt. Sie bewirkt nach intraven6ser Einspritzung bei Hunden 
und Kaninchen Erbrechen und Durchfalle, Atemnot, Temperatursenkung. Das 
Gift ist bei Einverleibung in den Magen unwirksam und wird beim Erhitzen 
zerstort. Bei der Sektion der Tiere findet man Blutungen im Magen-Darmkanal, 
im Peritoneum und im Endokard. AuBerdem wird vielfach iiber lokale Reiz
wirkungen und Hautschadigungen durch Beriihren von Kieselschwammen, be
sonders der tropischen Meere, berichtet. Es ist aber fraglich, ob es sich hier 
nur um mechanische Hautverletzungen durch die spitzen Skeletteile oder urn 
die Wirkungen von Hautgiften handelt. Fiir letztere Annahme sprechen der 
sehr unangenehme Juckreiz und die haufig beobachteten Hautausschlage. In 
RuBland werden getrocknete SiiBwasserschwamme, ahnlich wie in anderen 
Landern die Nesseltiere, als hautreizende Mittel gegen Rheumatismus verwendet. 
Die Gewerbekrankheit der Schwammfischer wird nicht durch die Schwamme 
selbst, sondern durch Actinien, die auf den Badeschwammen vorkommen, hervor
gerufen. Neuerdings wurden Untersuchungen an SiiBwasserschwammen ange
stellt, aus denen hervorgeht, daB PreBsafte oder Ausziige aus unseren einheimi
schen Spongilla- und Ephydatiaarten bei intraperitonealer Einspritzung warm
bliitige Versuchstiere, wie Meerschweinchen und Mause, t6ten. 

Hierbei treten Durchfalle, Atemnot und allgemeine Lahmungserscheinungen 
auf. Die Extrakte besitzen hamolytische Wirkung und lahmen das isolierte 
Froschherz, wobei es zu Stillstand in Mittelstellung kommt. Bei Einverleibung 
in den Magen traten keine wahrnehmbaren Schadigungen auf. Das Gift behalt 
beim Erhitzen seine Wirkung (ARNDT 2). 

DaB die Schwamme in ihrem K6rper eine ganze Reihe von stark wirkenden 
Basen undverwandten Extraktivstoffen enthalten, ergibt sich aus den Unter
suchungen von ACKERMANN, HOLTZ und REINWEIN3 , die aus dem Kieselschwamm 
Geodia cydonium unter anderem Guanidin, Dimethylhistamin, Methyladenin, 
nachgewiesen haben. Ein altes Heilmittel gegen Kropf sind die ger6steten 
bzw. gebrannten Badeschwamme, "Spongiae ustae". Sie enthalten erhebliche 
Mengen von J od und sollen wiederholt zu Vergiftungen gefiihrt haben. 

3. COlenteraten4• 

Der Tierkreis der C6lenteraten (Zoophyta, Hohltiere, Pflanzentiere) um
faBt zahlreiche, in ihren Erscheinungsformen sehr vielgestaltige Lebewesen. Zum 
Teil sind es auBerordentlich zarte Gebilde, die schon geringfiigigen mechanischen 

1 RICHET, CH.: C. r. Soc. BioI. 61, 598, 686 (1906). 
2 ARNDT, W.: Zooi. Jb. 45, 343 (1928). 
3. ACKERMANN, D.: Z. BioI. 82, 278 (1924). 
4 Lit. iiber Oolenteraten: SCHULZE, P.: Der Bau und die Entladung der Penetranten 

von Hydra. Arch. Zellforschg 16, 383 (1922). - WEISSMANN, R.: Accidents graves consec. 
aux piqures de Meduses. C. r. Soc. BioI. 78, 391 (1915). - COSMOVICI, N.: Adamsia palliata. 
C. r. Soc. BioI. 92, Nr 15, 1230 (1925). - PORTIER, P. u. CH. RICHET: C. r. Acad. Sci. 154, 
247 (1902) - C. r. Soc. BioI. 54 (1902); 55 (1903). Zahlreiche Mitteilungen. - RICHET, CH.: 

Halldbuch der Physiologie. XIII. 8 
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Schadigungen kaum widerstehen, wahrend andere sehr kraftige Stiitzgewebe 
besitzen oder, wie die Koralle, durch Kalkbildungen geschiitzt und gesichert 
sind. Infolge der Anpassung an die hierdurch gegebenen Lebensbedingungen 
ist die Mannigfaltigkeit in bezug auf die Zahl und GroBe, auf die Anordnung 
und Verteilung der Schutzapparate auBerordentlich groB. Die Gliederung der 
Nesselapparate in Angriffs- und Abwehrwaffen tritt deutlich in Erscheinung. 

Bei den festsitzenden Tieren dienen die frei beweglichen Tentakel auch 
dem Beutefang; wo der Schutz durch feste Skelette gewahrleistet ist, freten 
die Nesselorgane mehr und mehr zuriick. Bei den Korallen finden sie sich nur
mehr sparlich. Die frei schwimmenden Nesseltiere starren von zahllosen, groBen
teils zu Batterien vereinigten Giftapparaten. Die Arbeitsteilung in Hinsicht 
auf Angriff, Abwehr und Ernahrung ist mannigfach abgestuft und wird bei 
den hoheren Formen immer klarer. Trotzdem scheint das Nesselgift nicht 
ausschlieBlieh zur Lahmung und Totung der Beute zu dienen. Es diirfte neben
bei als Hilfsmittel beim Verdauungsakt fungieren; dafiir spricht nieht zuletzt 
das Vorkommen von freien Nesselorganen im Leibesinnern mancher Nesseltiere, 
besonders der Actinien, wo sie vermutlich die Arbeit der peripheren Organe 
vollenden sollen. 

Das Vorkommen von Nesselzellen und ahnlichen Organen ist nicht nur auf 
die Colenteraten besehrankt. Solche Gebilde finden wir schon bei den einzeUigen 
Tieren, z. B. Myxobolus, weiter bei den Wiirmern, z. B. bei Strudelwiirmern 
(Turbellarien), Schnurwiirmern (Nemertinen) und bei marinen Polychaten, ferner 
bei einigen Mollusken des Meeres, den Aolidiern und Opisthobranchiern, wo 
sie aber erst sekundar infolge der Aufnahme von nesseltragenden Hydroiden 
in den Organismus dieser Tiere gelangen, also gewissermaBen als fremde Zell
elemente anzusehen sind. Moglicherweise liegen auch bei den Wiirmern, die 
mit Nesselzellen ausgeriistet sind, ahnliche Verhaltnisse vor. 

Der Bau der Nesselzellen ist ungemein mannigfaltig, und man findet selbst 
bei naheverwandten Arten ganz verschiedene Formen. Die Nesselzellen sind 
gleichzeitig einzellige Driisen und Verwundungsapparate. Manehe Colenteraten 
besitzen auf ihrer Oberflache Hunderte von Millionen solcher Zellen. P. SCHULZE 
(1917, 1922) teilt sie nach ihren Funktionen ein in Penetranten, die die Ober
flache der Beutetiere durchbohren, in Volventen, die diese umwickeln und ein
spinnen, und in Glutinanten, Klebzellen, die zur Fixierung und aueh zur Orts
befestigung dienen. Die beiden erstgenannten sind die Trager der Giftwirkung, 
die sieh im Verlust der Bewegliehkeit und in Lahmungserscheinungen bei den 
betroffenen Tieren auBert. Die von einer einzelnen Zelle abgegebenen Gift
mengen sind minimal und toten nur kleine Lebewesen, wie Infusorien u. dgl. 
Da aber durch weitverzweigte Nervengeflechte die Entladung zahlreicher Zel1en 
batterienweise erfolgen kann, werden unter Umstanden auch Seetiere von be
trachtlicher GroBe, vor aHem die gegen das Gift empfindlichen Fischarten, 
gelahmt und getotet. Mechanische Beriihrungsreize sind fast ohne Wirkung 
auf Nesselzellen. Dagegen antworten sie auf bestimmte chemische Reize. See-

L'anaphylaxie. Paris 1923. AuBerdem viele Veroff. in C. r. Soc. BioI. 1902-1905. - ZEY
NEK, R. v.: Rhizostoma cuvieri. Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. 121, 
1539 (1913). - ACKERMANN, D., F. HOLTZ U. H. REINWEIN: Tetramin aus Actinia equina. 
Z. BioI. 79, 113 (1923). - CHUN, C.: Natur und Wir~ngsweise der Nesselzellen bei Co
lenteraten. ZooI. Anz. 4, 646 (1881). - !WANZOFF, N.: Uber Bau, Wirkungsweise und Ent
wicklung der Nesselkapseln. Anat. Anz. II, 551 (1896). - FRIEDBERGER, E.: Die Ana
phylaxie. Fortschr. dtsch. Klinik 2 (1911). - BETHE, A.: Praparate von Medusen. Z. bioI. 
Techn. I, 277 (1909). - CANTACUZENE, J.: Adamsia palliata. C. r. Soc. BioI. 92, 1131£f., 
1464 (1925); 95, 118 (1926). - PAWLOWSKY, E. N.: Gifttiere, S. 15, 29 u. 335. Jena 1927. 
(Reiche Literatur!) 
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anemonen ziehen z. B. ihre Tentakel ein, wenn sie von saurebildenden Schnecken 
beriihrt werden. Die Ausschleuderung der Giftapparate und die Entleerung 
der Nesselzellen beruhen auf schnell ablaufenden Quellungsvorgangen. 

Die NesseZwirkung besteht, wie sich aus der Ableitung des Wortes von der 
Brennessel ergibt, zunachst in Rotung der Haut, dann in Jucken und Brennen 
und schlieBlich in Schmerzen, die einen hohen Grad erreichen konnen. Gewisse 
tropische Quallen verursachen eine toxische Dermatitis mit starken Odemen, 
Hautblutungen und Bildung von serosen Blasen und Pusteln. Bei Beriihrung 
mit groBen Mengen von Nesselzellen bzw. mit den gefahrlichen tropischen Nessel
tieren kommt es auch zu schweren Allgemeinerscheinungen. Diese auBern sich 
in Reizung al~er Schleimhaute, Niesen, Schnupfen, Husten, Tranen, Stimmband-" 
schwellung, Ubelsein und Appetitlosigkeit, Kopfschmerzen; heftigem Juckreiz 
am ganzen Korper, ausstrahlenden Schmerzen in den Extremitaten, Erbrechen, 
Koliken, Durchfallen; in schweren Fallen tritt starke Atemnot mit Herzschwache 
und Kollaps ein. Moglicherweise handelt es sich bei solchen Erkrankungen, 
besonders nach wiederholtem Baden im Meere, um Anaphylaxieerscheinungen 
(WEISMANN). De"mnach konnen die Nesseltiere fiir den Menschen nicht nur 
lastig, sondern auch gefahrlich werden, wenn der Korper beim Baden oder 
Schwimmen mit vielen Quallen usw., besonders mit den gefahrlichen tropischen 
Nesseltieren in Beriihrung kommt. Bekannt ist die Gewerbekrankheit der 
Schwammfischer, die, unter dem Wasser tauchend, die von Seerosen u. dgl. 
oft iibersaten Schwamme von dem felsigen Untergrund ablOsen. Man beobachtet 
hier neben lokalen Erscheinungen, beginnend von leichten Entziindungen bis 
zu schweren Nekrosen der Haut, auch resorptive Erscheinungen mit Fieber, 
Schwachezustanden, Muskelschmerzen und nervosen Storungen verschiedener Art. 

Die Empfindlichkeit der Seetiere gegen Nesselgifte ist sehr verschieden. 
Manche Fische werden schnell gelahmt und gehen unter Atemstorungen zu
grunde. Andere Fische nahren sich dagegen von Medusen und leben mit ihnen 
gemeinsam. Sie fressen auch die Tentakel der Medusen ohne jede Schadigung. 

Krebse sind gegen Nesselgift hochempfindlich, vorausgesetzt, daB dieses in 
ihr Korperinneres eindringen kann. Dies ist um so auffalliger, als Krebse viel
fach mit Nesseltieren in Symbiose leben. Wie es scheint, tritt aber hier eine 
mehr oder weniger groBe Immunitat ein, wie z. B. beim Einsiedlerkrebs. Wenn 
man ein wasseriges Extrakt aus den Tentakeln von Adamsia palliata auf ein 
Fenster in der Krebsschere von Carcinus maenas traufelt, so treten krampf
hafte Muskelbewegungen, unter Umstanden sogar AbstoBungen der Glieder auf. 
Das Gift wirkt auf die Muskelfaser unter Verkiirzung und Zerfall des Sarko
plasmas ahnlich wie Coffein ein (COSMOVICI). 

Zur Klasse der Nesseltiere (Cnidaria) gehoren unter anderem die iiber die 
ganze Erde verbreiteten S1i{Jwa8serpoZypen (Hydra usw.) und die £arbenprach
tigen, aber sehr ge£iirchteten Siphonophoren der warmen Meere. 

Hydra totet kleine Krustentiere, Wiirmer, Insektenlarven, Fischbrut u. dgl. 
Manche Siphonophoren sind mit ungemein wirksamen Nesselbatterien bewaffnet. 
Unter den ScheibenquaZZen sind am bekanntesten die in den Nordseebadern hamig 
zu beobachtende Cyanea lamarcki, die blaue Nesselqualle, und Cyanea capillata, 
die gelbe Haarqualle. In der Ostsee sieht man oft die bald mehr gelblich, bald 
rotlich oder violett gefarbte Ohrenqualle Aurelia aurita. Unter der Glocke 
groBer Quallen finden sich hamig Jungfische, z. B. Kabeljau, Schellfisch, 
Karausche. In tropischen Landern werden Nesseltiere zum Vergiften von Haus
tieren benutzt. 1m Gegensatz hierzu werden aber auch gewisse Nesseltiere von 
Eingeborenen ala Nahrungsmittel geschatzt. Die Japaner und Chinesen essen 
z. B. die dem Rhizostoma verwandte Qualle Rhopilema esculenta. Schon dar-

8* 
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aus ergibt sich die groBe Verschiedenheit in der Giftproduktion bzw. der Ge
fahrlichkeit der Nesselzellen. Eine andere weitverbreitete Ordnung der Nessel
tiere umfaBt die in allen Meeren vorkommenden Seerosen (Actinien). Sie ent
halten vielfach Nesselkapseln auf den Fangarmen, mit denen sie die Beutetiere 
einfangen. Zu den haufigsten Formen gehort die Actinia equina, die vor aHem 
die Brandungszone bewohnt und durch ihre leuchtend rote Farbe auffallt (Purpur
rose). lm Mittelmeer ist die Anemonia sulcata (Wachsrose), eine braunlich 
gefarbte Actinie, gemein. Bekannt wegen ihres Freundschaftsverhaltnisses zu 
den Einsiedlerkrebsen ist Sagartia (Adamsia). 

Die chemische Natur der Nesselgifte ist nur sehr mangelhaft bekannt. Der 
Inhalt der Kapseln ist eine farblose, klebrige, eiweiBhaltige Masse. Die friiher 
vielfach verbreitete Meinung, das NesseIgift sei eine Saure wie Ameisensaure, 
ist unrichtig. Erst die Untersuchungen von PORTIER und RIOHET haben einige 
Klarheit geschaffen. Durch Zerreiben von Actiniententakeln wurden Ausziige 
gewonnen, aus denen verschiedene Stoffe isoliert wurden. Eine krystallinische 
Verbindung, die von RIOHET als Thalassin bezeichnet worden ist, diirfte kein 
reiner Stoff, sondern ein Gemenge von Leucin und anderen unwirksamen Amino
sauren sein, das die eigentliche juckenerregende Substanz enthalt. Thalassin 
erzeugt nach intravenoser Injektion bei Hunden heftiges Jucken der ganzen 
Korperhaut und Nesselausschlage . .Ahnlich wirkende Stoffe finden sich iibrigens 
auch in anderen Seetieren, z. B. Krebsen und Muscheln. AuBerdem wurde eine 
amorphe Substanz, das Kongestin, hergesteIlt, die Hunde schon nach Injektion 
einiger :Milligramm totet. Sie fiihrt zu Erbrechen, blutigen Durchfallen und 
schweren Lahmungserscheinungen. Eine andere amorphe Substanz, das Hypno
toxin, bewirkt Somnolenz, Anasthesie und starke Ermiidungserscheinungen. Der 
Tod erfolgt durch Atemlahmung. Die beiden letztgenannten Substanzen sind 
chemisch sehr mangelhaft definiert und bestehen zum groBen Teil aus eiweiB
artigen Verbindungen. 

So ungeklart auch die chemischen Verhaltnisse hier sein mogen, so ver
danken wir doch diesen Untersuchungen unsere ersten Kenntnisse iiber die 
Erscheinungen der Anaphylaxie. Die Wirkung des Kongestins wird durch vorher
gehende Behandlung der Versuchstiere mit Thalassin abgeschwacht. Beide Sub
stanzen sollen sich demnach gegenseitig wie Toxin und Antitoxin verhalten. 
Bei wiederholter Einspritzung der kolloiden Giite kommt es zu den charakteristi
schen Erscheinungen der Anaphylaxie. Solche Vorgange diirften auch bei den 
Erkrankungen der Taucher und Schwammiischer sowie bei den manchmal iiber
raschend schweren Folgen der Beriihrung mit Nesseltieren beim Baden eine 
Rolle spielen. 

In dem Nesselgift von Rhizostoma Cuvieri fand R. VON ZEYNEK neben 
echtem Mucin lipoidlOsliche Gifte. Die atherloslichen Fraktionen hatten starke 
Reizwirkungen und waren nach Einspritzung bei Mausen schmerzerregend. Die 
alkoholloslichen Teile bewirkten Ermiidungserscheinungen. 

In jiingster Zeit haben ACKERMANN und Mitarbeiter aus Actinia equina 
eine starke Base, das Tetramethylammoniumhydroxyd (Tetramin), isoliert, die 
curareartige Wirkung besitzt. Moglicherweise sind auf die Anwesenheit dieses 
Stoffes die lahmende Wirkung auf die Beutetiere und die groBe Ermiidbarkeit 
und die Atemnot beim Menschen zuriickzufiihren. Zur Entscheidung dieser 
Frage ware aber der Nachweis erwiinscht, daB die Base auch in den Nessel
zellen selbst vorkommt. Dies gilt auch von den iibrigen Giften. Das V orkommen 
von ahnlich wirkenden Stoffen, wie z. B. das "My tilokongestin" , in Muscheln, 
Krebsen u. dgl., scheint eher dafiir zu sprechen, daB diese Stoffe aus der Leibes
substanz stammen. 
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111"anteltiere (Tunicata). 
Diese Tiere sind durch eine mantelartige, knorpelige oder lederahnliche 

Hiille ausgezeichnet, die die Tiere umgibt und ihnen dadurch einen geniigenden 
Schutz verleiht. Besondere Gifte sind bei Manteltieren nicht bekannt. Immer
hin besitzen aber einige Arten noch einen besonderen Schutz durch Driisen, die 
Saure produzieren (UEXKiiLLl). 

4. Echinodermata (Stachelhauter) 2. 

Die Seeigel und die Seesterne besitzen zwischen den harten Kalkstacheln 
besondere zangenformige Organe, die zum Greifen der Beute, zum Festhalten 
an der Unterlage, zum BeiBen und zur Reinigung dienen. Ein besonderer Typus 
dieser Greif- und Verteidigungsorgane sind die Giftzangen (Pedieellariae veneni
ferae). Nach KAYALOF (1906) besitzen die Ausziige aus allen Zangen giftige 
Eigenschaften; als wahre Giftorgane sind aber nur die letztgenannten aufzufassen. 
Sie zahlen bei einem einzelnen Tier zu Hunderten. Am spitzen Zangenende 
findet sieh je eine Giftdriise, deren Inhalt durch Muskelkontraktion ausgepreBt 
werden kann. Solche Giftdriisen fehlen den iibrigen Zangenformen. Die Gift
zangen sind aueh als Schutzorgane aufzufassen. Sie kommen zum Vorschein, 
wenn die Seeigel gereizt werden, wahrend die Stacheln, die normalerweise 
dem Tier einen Schutz gewahren, beiseitegezogen werden. Die spitzen Zangen
enden schlagen kleine \V unden und fiihren dann das giftige Driisensekret in 
die verletzte Stelle. Auch hier ist ein ganz besonderer Reiz notwendig. So 
sondern beispielsweise die Seeigel kein Gift ab, wenn sie nur meehanisch gereizt 
werden. Bei Beriihrung durch indifferente Stoffe sehlieBen sie lediglich die 
Zangen (UEXKULL 1899). Das Sekret der Giftdriisen ist von saurer Reaktion 
und von dicker, sehleimiger Konsistenz und gerinnt bei Beriihrung mit Wasser. 
Besonders empfindlich gegen das Gift sind Krabben, Tintenfisehe, aueh einzelne 
Fiseharten. Ein Kaninehen wird dureh Einspritzung des Sekretes aus 40 Gift
zangen von Sphaereehinus granularis getotet. Der Tod erfolgt durch Lahmung 
des Atemzentrums. Das Gift ist hitzebestandig. Kaninehen lassen sieh gegen 
sonst tOdliehe Dosen immunisieren. In tropisehen Landern kommen Seeigel 
vor, die bei Mensehen sehweI'e Vergiftungserseheinungen hervorrufen konnen. 
So verursaeht Asthenosoma urens auf Ceylon heftige Schmerzen dureh die Stiehe 
von besonderen mit Driisen in Verbindung stehenden dornenahllliehen Giftnadeln. 

Bei manehen Arten, wie Toxopneustes lividus, ist die Kontraktion der 
Driisenmuskulatur so stark, daB das Sekret ausgespritzt werden kann. Die 
Giftorgane bleiben wie vergiftete Pfeile in den angegriffenen Tieren steeken. 
Von allgemein biologisehem Interesse ist es, daB die Seeigel unter den feindliehen 
Tieren genaue Auswahl treffen. Bekannte Feinde der Seeigel sind die Seesterne, 
an denen sieh die Seeigel mit ihren Giftzangen festbeiBen (v. UEXKULL). 

AuBer den Giftzangen finden sich bei den Staehelhautern versehiedene 
Driisen in der Haut, die sehleimige und klebrige Sekrete abgeben. Sie dienen 

1 UEXKt'LL, J. v. : Zitiert auf S. 156. 
2 Lit. ilber Echinodermata; CUENOT: Morphologie. Arch. f. Bio!. It, 303 (1891). -

KAYALOF, E.: Toxines des pedicellaires des Oursins. Genf 1906. - MANGOLD, E.: Uber 
Autointoxikation usw. bei Seeigeln. Mitt. naturwiss. Ver. Greifswald 39 (1908). - PROUHO,.H.: 
Du role des Pedicellaires gernmif. C. r. Acad. Sci .... 09, 62 (1890). - SARASIN, F. u. P.: Uber 
einen Lederegel usw. Zoo!. Anz. 9, 80 (1886) - Uber die Anatomie der Echinothuriden, in 
Erg. naturwiss. Forschg auf Ceylon, Wiesbaden 1888. - UEXKULL, J. v.: Die Physiologie 
der Pedicellarien. Z. BioI. 37 (N. F. 19),334 (1899). - SAVILLE-KENT, W.: Uber Holothurien, 
in The Great Barrier Reef of Australia. London 1893. - PAWLOWSKY, N.: Gifttiere. Jena 
1927. (Lit.-Zusarnmenstellung S.38, 335.) - MOURSON u. SCHLAGDENHAUFEN: Toxo
pneustes. C. r. Acad. Sci. 95, 791 (1882). 
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in erster Linie ZUlli Festhalten der zur Nahrung gefangenen kleinen Seetiere, 
diirften aber auBerdem noch besondere Giftstoffe enthalten, durch welche die 
Beutetiere gelahmt, vielleicht auch iiberlegene feindliche Tiere abgehalten werden. 
Solche Giftdriisen sind bei den Seelilien, Seesternen, Schlangensternen festgestellt. 
"Die Seesterne sind als gefahrliche Feinde der Austern bekannt. Auch andere 
Muscheltiere werden von ihnen gelahmt und geti:itet. Nahere Untersuchungen 
iiber die chemische Natur und die Wirkungen des Giftes fehien aber noch. 

Die frischen Geschlechtsorgane von Seeigeln sind in manchen Kiisten
gegenden, z. B. im Mittelmeergebiet, beliebte Nahrungsmittel. Beachtenswerter
weise sind aber die Ovarien gewisser Seeigel, z. B. Toxopneustes lividus, wahrend 
der Geschiechtstatigkeit der Seeigel giftig (MouRsoN und SCHLAGDENHAUFFEN 
1882). Unsere Kenntnisse iiber die hier vorliegenden Verhaltnisse sind bis jetzt 
"noch sehr diirftig, moglicherweise ist auch die wechselnde Giftigkeit der See
sterne auf ahnliche Umstande zuriickzufiihren. 

In den Holothurien (Seegurken, Seewalzen) finden sich entziindungserregende 
Substanzen. Das Sekret der CUVIERschen Organe einiger tropischer Arten soIl 
starke Reizung, angeblich sogar Erblindung erzeugen, wenn es in das Auge ge
langt. Aus Holothurien werden in vielen Landern beliebte Leckerbissen her
gestelIt, "Trepang" der Asiaten (SAVILLE-KENT). 

5. Wiirmer (Vermes). 
Bei den Wiirmern finden sich als Trager des Giftes mit den Mundwerkzeugen 

verbundene Giftdriisen, verschiedene Arten von Speicheldriisen, aber auch Haut
driisen. Besondere Vorrichtungen wie Saugnapfe, Riissel und Haken erleichtern 
die Festsetzung der Wiirmer an ihren Opfern. Vereinzelt finden sich Nessel
kapseln, sogar stilettartige Giftapparate (Nemertinen). Von groBer medizinischer 
Bedeutung sind die parasitisch lebenden Wiirmer, bei denen, abgesehen von der 
Gefahrdung durch den Parasitismus an sich, auch Stoffwechselprodukte und 
beim Zerfall der Tiere im Organismus der Wirte entstehende Stoffe schadlich 
wirken konnen. 

Klasse der Plattwiirmer (Plathelminthes). Die Turbellarien sind Trager 
yon Giften. Ausziige von Strudelwiirmern (Paludicolen) fiihren bei intrakar
dialer bzw. intraperitonealer Einspritzung bei Meerschweinchen, Kaninchen 
und weiBen Mausen zu Giftwirkungen und unter Umstanden zum Tod. Hamo
lytische Wirkung besteht nicht. Uber die Art des Giftes und seine Wirkung 
laBt sich kaum etwas aussagen. Manche Turbellarien besitzen in der Haut 
Nesselkapseln. 

Genauer untersucht sind die Tricladengifte, besonders von Planaria gono
cephala l . Die Extrakte sind schwach hamolytisch fiir Hammel- und Meer
schw~inchenerythrocyten. Am isolierten Froschherzen fiihren sie zu systolischem 
Stillstand. Auch die Ausziige aus anderen Arten (Dendrocolum, Polycelis) wirken 
ahnlich. Das Herz in situ wird gelahmt und systolisch stillgestellt. Intravenose 
Einspritzung fiihrt bei Kaninchen zu Blutdrucksenkung. Die Atmung wird nach 
Einspritzung des Giftes bei Mausen und Kaninchen abgeflacht. Das Gift er
innert mehr an die DigitaIisstoffe als an Saponine. Wie es scheint, ist das Gift 
in den Riisseln (Pharynxdriisen) und im Hautsekret vorhanden. In Siidchile 
soIl eine Landplanarie, Polycladus gayi, weidende Pferde und Rinder schwer 
schadigen. Die Strudelwiirmer besitzen demnach Gifte als Abwehrstoffe und 
zum Fang von Beutetieren (ARNDT). 

1 ARNDT, W. u. P. MANTEUFEL: Z. Morph. u. Oko!. Tiere 3, H.2/3, 344 (1925). 
ARNDT, W.: Zoo!. Anz., Supp!. t, 135 (1925). 
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Unter den Sangwnrmern (Trematodes) spielen die parasitischen Schisto
somen1 besonders in Asien als Krankheitserreger eine groBe Rolle. Das in den 
Venen der Baucheingeweide von Menschen und Haustieren lebende Schisto
somum japonicum verursacht schwere Anamien von chronischem Charakter, 
die mit ErnahrungsstOrungen, Atemnot einhergehen und schlieBlich unter Ascites, 
Gelbsucht und hamorrhagischer Diathese zum Tode fiihren. Die Krankheit tritt 
in Agypten, Japan und anderen Landern epidemisch auf (Bilharziosis, Schistoso
miasis). 

Hierher gehoren auch die verschiedenen Erkrankungen durch Leberegel und 
verwandte Wfumer. Am bekanntesten ist del' Leberegel Distomum (Fasciola) 
hepaticum L., del' besonders bei Schafen, Rindern und Ziegen groBe Verheerungen 
anrichtet. Auch Menschen werden befallen, besonders haufig in Ostasien (Japan). 
Bei den Erkrankungen durch Distomeninfektion kommt es VOl' allem zu schweren 
akuten Leberschadigungen mit lkterus, Entziindung del' Gallenblase und Gallen
wege, weiter zu mehr odeI' weniger schweren Anamien, oft mit hamorrhagischer 
Diathese. Die Korpertemperatur ist in der Regel gesteigert. 1m weiteren Ver
laufe treten Storungen del' Atmungsorgane mit Atemnot und bronchitischen 
Erscheinungen hinzu. 1m Endstadium sind Odeme, Ascites, Hydrothorax und 
Herzschwache haufig, die Kranken gehen schlieBlich an allgemeiner Kachexie 
zugrunde. Systematische Untersuchungen tiber die Distomengifte wurden von 
FLURY und LEEB2 angestellt. 

Untel' den Ausscheidungen del' Wiirmer fanden sich zunachst gasformige Verbindungen, 
insbesondere reichliche Mengen von Kohlensaure; auBerdem Spuren von Schwefelwasser
stoff und, solange die Verdauungstatigkeit andauert, viel Ammoniak. Die Ammoniakaus
scheidung geht nach wenigen Stunden, wohl infolge des zunehmenden Hungerzustandes, 
deutlich zuriick, die alkalische Reaktion del' umgebenden Fliissigkeit verschwindet und es 
treten niedere Fettsauren auf. Spektroskopisch lieB sich in den ersten Stunden Hamoglobin, 
Oxyhamoglobin und Methamoglobin erkennen. Weitel' werden anfangs noch Gallenfal'b
stoffe, koaguliertes EiweiB, sowie Albumosen und Peptone, endlich Aminosauren abgeschieden. 
In dem Gemisch niederer Fettsauren iiberragt die Buttersaure. Es zeigen sich hier also 
weitgehende Analogien mit anderen Eingeweidewiirmern, insbesondere den. genauer unter
suchten Ascariden (E. WEINLAND, F. FLURY). 

Zur Priifung auf toxische Wirkungen wurden die gesammelten Ausscheidungen hungern
der Tiere eingetrocknet. Bei subcutaner Injektion entwickeln sich sehr erhebliche lokale 
Reizerscheinungen mit Schwellung, Odembildung, Entziindung und starken Schmerzen. 
Hunde erkranken nach intravenosen Injektionen deutlich: die Korpertemperatur steigt oft 
um mehrere Grade; es besteht allgemeine Abgeschlagenheit, die Nahrung wird verweigel't. 
Bei Kaninchen zeigen sich keine auBel'lich erkennbal'en Storungen. Dagegen tritt bei fast 
allen Tieren nach kurzer Zeit ein anamischer Zustand auf, bei dem die Erythrocyten und 
der Hamoglobingehalt abnehmen. '¥eiter kommt es zu Leukocytose wechselnden Grades 
und haufig, abel' nicht regelmaBig, zu Eosinophilie. 

Die Ausscheidungen sind hamolytisch nur schwach wirksam, bei den Ausziigen aus 
der Leibessubstanz selbst fehlt die hamolytische Wirkung ganzlich. Es zeigt sich demnach 
ein ahuliches Verhalten wie bei dem Oestrin aus den Lal'ven von Gastrophilus (R. SEYDER
HELM). Sowohl die Ausscheidungen wie die Extl'akte der Leibessubstanz l'iefen am Kaninchen
auge lokale Reizwirkungen, Rotung und Lidschwellung hel'vor. 

AIle Befunde weisen also darauf hin, daB die Leberegel sich in ihrem Stoffwechsel 
und damit wohl hinsichtlich del' Giftproduktion eng an die ihnen zoologisch nahestehenden 
Darmhelminthen anschlieBen. 

'¥ie bei Ascariden und Taenien beruht auch ihr Stoffwechsel im wesentlichen auf an
oxybiotischen Prozessen, also vol'wiegend auf garungsartigen Vorgangen, die zur Ausschei
dung unvollstandig abgebauter Produkte fiihren. vVahrend bei den Ascariden und Oxyuren 
die Einwanderung in den Darm in del' Regel nul' leichtere Erkrankungen nach sich zieht, 
werden bei der Trichinosis durch den Befall del' Muskeln weit schwerere Erkrankungen er
zeugt. Von ahnlicher Schwere sind auch die Erscheinungen der Leberegelkrankheit, weil 

1 Lit. uber Schisto8omum: TSUCIDYA, J.: Virchows Arch . • 93,323 (1908). - YAGI, S.: 
Arch. f. expel'. Path. 62, 156 (1910). 

2 FLURY, F. u. F. LUB: Klin. Wschr. 5, Nr 44, 2054 (1926). 
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hier die Einwanderung in ein so wichtiges Organ, wie es die Leber darstellt, zu eingreifenden 
St6rungen der K6rperfunktionen ftihren muB. Die in der Literatur weit verbreiteten An
gaben, daB es sich nur um mechanische Verstopfung der Gallengange und Verhinderung 
des Gallenabflusses handle, bediirfen demnach einer Richtigstellung. 

Das Zustandekommen der LeberegeIkrankheit muB im wesentlichen auf 
eine Vergiftung des befallenen Organismus durch bestimmte chemisch und 
pharmakologisch nachweisbare Substanzen zuriickgefiihrt werden. Es gelingt 
gewissermaBen im Tierversuch die experimentelle Erzeugung aller wesentlichen 
Symptome der Krankheit ohne Beteiligung der lebenden Parasiten, lediglich 
durch Injektion der Ausscheidungen bzw. von Korpersubstanzen der Leberegel. 

Ebensowenig wie die Eingeweidewiirmer enthalten die Distomen ein einziges 
spezifisches Gift oder "Toxin". Die Vergiftung entsteht durch eine Reihe von 
verschiedenen schadlichen Stoffen, die zum Teil aus zerfallenem Gewebe stammen, 
zum Teil von den Parasiten selbst physiologischerweise gebildet werden. 

Bandwiirmer (Cestodes)1. Unter den Cestoden (Bandwiirmer) ist am meisten 
der Bothriocephalus latus gefiirchtet, wei! er eine der perniziosen Anamie sehr 
ahnliche Erkrankung hervorruft. Uber die Ursachen der schweren Blutschadigung 
besteht keine Ubereinstimmung. FAUST und TALLQVIST haben als einzigen 
hamolytisch wirksamen Bestandteil im Korper dieses Wurmes die ungesattigte 
Olsaure aufgefunden und fiir die Erkrankung verantwortlich gemacht, zumal 
langere Zeit fortgesetzte Verfiitterung dieser Saure bei Hunden zu anamischen 
Erkrankungen gefiihrt hatte. Besonders von klinischer Seite sind gegen diese 
Auffassung Einwande erhoben worden. Wenn auch die Beteiligung ungesattigter 
Fettsauren bei der Entstehung derartiger Krankheitszustande nicht ohne weiteres 
abgelehnt werden kann, besteht doch die Moglichkeit, daB noch andere Faktoren 
hier mitspielen. Dafiir sprechen auch die Befunde von R. SEYDERHELM, der 
aus Bandwiirmern Stoffe isolierte, die in vitro nicht hamolytisch waren, aber 
nach Einverleibung bei Versuchstieren Anamien erzeugten. 

DaB die Taenien in ihrem Korper Gifte enthalten, ist nach den Ergebnissen 
zahlreicher Untersuchungen nicht mehr zu bezweifeln. Durch Einspritzung von 
Ausziigen aus Bandwurmleibern lassen sich bei Tieren die verschiedenartigsten 
Krankheitszustande hervorrufen. Man beobachtet dabei Anamien, Temperatur
senkungen, Krampfe und Lahmungen. Das Blutbild wird in charakteristischer 
Weise verandert. RegelmaBig tritt eine deutliche Eosinophilie auf. Auch im 
Knochenmark zeigen sich die eosinophilen Zellen vermehrt. Intravenose Ein
spritzung von Extrakten aus Taenia solium fiihrt zu starken Durchfallen. Bei 
todlicher Vergiftung erweist sich die Darmschleimhaut stark verandert, ge
schwollen und blutig verfarbt. Man findet auch Hamorrhagien und fettige 

1 Lit. uber Oestoden: FAUST, E. ST. U. T. W. TALLQVIST: Bothriocephalusanamie. Arch. 
f. exper. Path. 57', 367 (1907). - TALLQVIST: Bothriocephalusanamie. Z. klin. Med. 61 
(1907). - SEYDERHELM, R.: Pernizi6se Anamie. Erg. inn. Med. 21, 361 (1922) (Literatur!) 
- Munch. med. Wschr. 68, Nr 29 (1917). - CALAlIUDA, D.: Gift der Taenien. ZbI. Bakter. 
Abt. 1, 30, 374 (1901). - MESSINEO, E. U. D. CALAMIDA: Gift der Taenien. Ebenda 30, 346 
(1901). - OERTEL, F.: Anamie und Eosinophilie bei Taenien. Dissert. Wiirzburg 1912. -
~ARNAlIO, V.: Extrakte von Taenia sagniata. Sperimentale 60, 611 (1906). - GUERRINI, G.: 
Uber die sog. Toxizitat der Cestoden. Ebenda 64 (1910) - Zbl. Bakter. Abt. 1, 57', 548 (1911). 

Neuere Lit. uber Echinokokken: BECKWITH, T. D. u. SCOTT: Cysticercus tenuicollis. 
Amer. J. Hyg. 4, 1 (1924). - GIUSTI, L. U. HUG: Proprietes pharmacodynamiques du liquide 
hydatique. C. r. Soc. BioI. 88, 344 (1923). - VAN DER HOEDEN, J.: Echinokokkenfliissig
keit. MUnch. med. Wschr. 1921, 77. - PARISOT, J. U. SIMONIN: Anaphylaxie au liquide 
hydatique. C. r. Soc. BioI. 83, 15, 74, 749 (1920). - WEINBERG, M. u. CINCA: Anaphylaxie 
hydatique expo Ebenda 14 u. 15 (1913). - BLUMENTHAL, G. U. UNGER: Diagnostik der 
Echinokokkenkrankheit. Dtsch. med. Wschr. 49, 512 (1923). - FLOSSNER, 0.: Neues 
uber die Echinokokkenfliissigkeit. Munch. med. Wschr. 10, 1340 (1923) - Z. BioI. 80, 
255 (1924). 
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Degeneration in Leber und Nieren. Die Ausziige aus Taenien sind weiter in vitro 
oder im Tierversuch hamolytisch wirksam. 

Es bleibt unter anderem noch aufzuklaren, ob die Gifte der Bandwiirmer 
Sekrete bzw. Exkrete dieser Tiere darstellen oder ob sie vielleicht nach Art 
der Endotoxine erst beim Zerfall der Wiirmer frei werden. Die Vergiftungs
erscheinungen lassen sich im Tierversuch nicht immer in gleicher Starke und 
RegelmaBigkeit darstellen. Damit stimmt auch iiberein, daB nicht alle Trager 
von Bandwiirmern ernstlich erkranken, und daB auch die Anamien bei Band
wurmtragern durchaus nicht regelmaBig auftreten. Inwieweit hier besondere 
Dispositionen des Wirtes oder Verschiedenheiten im Stoffwechsel der Parasiten 
eine Rolle spielen, bedarf ebenfalls noch weiterer Aufklarung. 

Ebenso widerspruchsvoll sind die Ergebnisse bei den Untersuchungen iiber 
die Giftwirkungen von Echinokokken, Cysticerken und anderen Blasenwiirmern. 
In der Regel fiihrt die Injektion von Echinokokkenfliissigkeit zu schweren lokalen 
Reaktionen und zu Shockerkrankungen, die der Anaphylaxie entsprechen. 
Charakteristisch sind in allen· diesen Fallen schwere StOrungen der Atmung. 
Uber die chemische Natur des Hydatidengiftes ist bis jetzt nichts Sicheres 
bekannt. Von BRIEGER wurde eine giftige Base in Form des Platinsalzes iso
liert, die aber kaum die Symptome der Echinokokkenkrankheit hervorrufen 
diirfte. 

Es ist sehr wahrscheinlich, daB sich auch die Bandwiirmer in toxikologischer 
Hinsicht eng an die Ascariden und verwandte parasitische Wiirmer anschlieBen. 
Ihr Stoffwechsel ist jedenfalls sehr ahnlich. Sie produzieren unter anderem 
auch fliichtige Fettsauren in recht betrachtlichen Mengen (FLURY). 

Rundwiirmer (Nemathelminthes)l. Unter den Rundwurmern finden sich zahl
reiche wichtige Parasiten von Menschen und Tieren. Die Krankheitserscheinungen, 
die durch Ascariden entstehen, sind wohlbekannt. Besonders bei Kindern treten 
haufig nervi:ise Sti:irungen aller Art, Anamien, Erkrankungen des Darmkanals auf. 

Die Wirkungen der Leibeshi:ihlenfliissigkeit des Ascariden und der Wiirmer 
iiberhaupt sind aber nicht auf ein einzeInes Gift, sondern auf verschiedene im 
Organismus der Ascariden gebildete Substanzen zuriickzufiihren. Die biologische 
Sonderstellung dieser Darmparasiten hat zur Folge, daB in ihrem Stoffwechsel 
eine Reihe von Produkten auf tritt, die fiir die anoxybiotische Lebensweise 
charakteristisch sind und den Produkten der EiweiBfauInis und gewisser Kohle
hydratgarungen ahnlich sind. AuBer Aldehyden entstehen freie fliichtige Fett
sauren, hauptsachlich Baldriansaure und Buttersaure, die lokale Reizung und 
nach der Resorption nervi:ise Sti:irungen aller Art bewirken ki:innen. AuBer diesen 
Garungsprodukten wurden in den Ascariden noch ein Capillargift, hamolytisch 
wirkende Stoffe und gerinnungshemmende Substanzen nachgewiesen (FLURY). 

Von R. SEYDERHELM wurde aus Ascariden eine Substanz gewonnen, die 
ahnlich wie das "Oestrin" aus Gastrophiluslarven Anamie hervorruft und ahnliche 
Wirkungen besitzt wie die Capillargifte. 

1 Lit. uber Nernathelminthen (Rundwtirmer). Ascariden: ARTHUS u. CHANSON: Acci
dents produits par la manipulation des Ascarides. MM. moderne 1896, 38. - DORFF, H.: 
Conjunctivitis durch Ascariden. Klin. Mbl. Augenheilk. 14, 670 (1912). - FANCONI, G.: 
Ascariden als Krankheitserreger. Schweiz. med. Wschr. 54, Nr 19 (1924). - FLURY, F.: 
Chemie und Toxikologie der Ascariden. Arch. f. exper. Path. 67, 275 (1912). - GOLD
SCHMIDT: Ascarisvergiftung. Munch. med. vVschr. 57, 1991 (1910). - RANSOM: Toxic effects 
of ascaris fluids. J. of Parasitol. 9, 42 (1922). - SEYDERHELM, R.: MUnch. tierarztl. Wschr. 
68, Nr 29 u. 30 (1917). - SMIRNOW, G.: Pathologische Veranderungen durch Ascariden
larven. Zbl. Bakter. 1. Abt., 105, 426 (1928). - SMIRNOW, G. u. GLASUNOW: Blutverande
rungen durch Ascarisinfektion. Z. Parasitenkde I, H. 1, 174 (1928) (Lit.!) - WEINBERG, M. 
u. JULIEN: Ascarisanaphylaxie. C. r. Soc. BioI. 74, 1162 (1913). 
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Bei der Giftwirkung von Ascariden und anderen Eingeweidewiirmern spielen 
sicher auch Anaphylaxieerscheinungen eine groBe Rolle. Dafiir sprechen ins
besondere die Urticaria, die Haut- und Schleimhautschwellungen, die Asthma
anfalle bei Ascaristragern und bei experimenteller Ascarisvergiftung. Bei Pferden 
treten nach Eintraufeln der Leibeshohlenfliissigkeit von Ascaris megalocephala 
in das Auge nach wenigen Minuten TranenfluB und starke Schwellung der Augen
lider ein, bei einem Teil der Tiere kommt es dann noch zu starker Erschwerung 
der Atmung, SchweiBbildung, Durchfallen (WEINBERG und JULIEN). Die .Asca
ridenconjunctivitis laBt sich auch bei Kaninchen, Hunden, Schweinen und 
Schafen hervorrufen (BUSSANO, RANSOM, HARRISON, CbUOH, FLURY). Zoologen 
und Biologen, die sich viel mit Ascaris beschaftigen, erkranken haufig an Husten, 
Schleimhautreizung, Atemnot (GOLDSOHMIDT). Hier kommen nur die fliichtigen 
Reizstoffe in Betracht, nach FLURY sind dies vor aHem Aldehyde, Fettsauren, 
Ester u. dg1. 

Oxyuris vermicularis (Madenwiirmcr). Auch in den Oxyuren sind lokal 
reizende Substanzen enthalten. Wie die Ascariden scheiden sie fliichtige Fett
sauren wie Buttersaure, Ameisensaure und Aldehyde aus, dadurch finden die 
lastigen Reizwirkungen, das unertragliche Jucken der Analgegend und vielleicht 
auch die Darmkatarrhe bei Oxyurentragern mit eine Erklarung (FLURY). 

Filarien. Die schweren Gewebsentziindungen, die in heWen Landern durch 
den Guineawurm, Filaria medinensis (Dracunculus medinensis) und verwandte 
Wiirmer hervorgerufen werden, diirften, wenigstens zum Teil, mit den Giften 
dieser Tiere zusammenhangen. Die im Unterhautzellgewebe schmarotzenden 
Wiirmer verursachen Geschwiire, beim ZerreiBen heftige Entziindungserschei
nungen und Gangran. Durch Filaria Bancrofti wird die Filariasis, eine mit 
Lymphangitis einhergehende Elephantiasis, hervorgerufen. Filaria loa bewirkt 
nicht nur schwere Muskelerkrankungen, sondern auch heftige Augenkrankheiten 
(Augenfilarien). Hierher gehort auch die Onchocerca caecutiens Brumpt, eine 
in Siidamerika verbreitete Filarie, die Rotlauf, Sehstorungen und Erblindungen 
hervorruft (FULLEBORN\ GUERRER02). 

Trichina spiralis. Die Trichine steht toxikologisch den Ascariden sehr nahe. 
Wie diese bildet sie durch ihren eigenartigen Stoffwechsel eine ganze Anzahl 
von Zwischen- und Endprodukten, die bei der Trichinenkrankheit Giftwirkungen 
auslosen konnen. Es ist hier indes zu beriicksichtigen, daB die Entwicklung 
nur zum Teil im Darm des Wirtes, hauptsachlich aber im Blut und in der 
Muskulatur verIauft. AIle charakteristischen Erscheinungen der Trichinosis 
lassen sich im Tierversuch durch EinverIeibung von Stoffen, die aus trichinosen 
Muskeln gewonnen sind, nachweisen. Im Muskel finden sich Gifte, die Starre 
und Steifheit der Muskeln bedingen, guanidin- und curarinartige Basen, Er
miidungsstoffe, ferner Substanzen, die Odeme erzeugen, die Temperatur steigern 
und nach Art der Capillargifte Blutungen hervorrufen. Die Trichinen scheiden 
lokal reizende Stoffe, vor allem fliichtige Fettsauren aus (FLURY). Der trichinose 
Muskel erfahrt weitgehende Anderungen seiner Zusammensetzung, die auch im 
veranderten Stoffwechsel des trichinosen Organismus ihren Ausdruck finden 
(FLURY und GROLL)3. 

1 FtiLLEBORN, F.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 27', 280 (1923). 
2 GUERRERO, P., ref. von FULLEBORN: Ebenda 27, 396 (1923). 
3 Lit. iiber Tr·ichinen, Ankylostoma usw.: STAUBLI, C.: Trichinosis. Wiesbaden 1909. -

FLURY, F.: Chemie und Toxikologie der Trichinen. Arch. f. exper. Path. 7'3, 164 (1913). -
FLURY, F. U. H. GROLL: St~ffwechseluntersuchungen an trichiniisen Tieren. Ebenda 7'3, 
214 (1913). - v. LINSTOW: Uber den Giftgehalt der Helminthen. Internat. Mschr. Anat. 
u. Physiol. 13, 188 (1896). - MrNGAZZINI, P.: Veleno d. elminti intestinali. Rass. internaz. 
Med. Catania 2, Nr 6 (1901/02). - Vgl. aUch die entsprechenden Kapitel in C. MENSE: Handb. 
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Von besonderer medizinischer Wichtigkeit ist ferner Ankylostoma (Dochmius) 
duodenale Dub., ein kleiner Wurm, der im menschlichen Diinndarm schmarotzt. 
Bei Runden wird durch A. caninum Anamie hervorgerufen. Eine in Amerika 
haufig vorkommende Art ist Necator americanus Stiles; ahnliche Parasiten spielen 
in allen tropischen und subtropischen Landern eine groBe Rolle. Die Ankylo
stomakrankheit (Uncinariasis) ist von groBter volkswirtschaftlicher Bedeutung, 
weil in manchen heiBen Landern die Mehrzahl der Bevolkerung davon be
fallen ist. In Europa ist sie als Gruben- oder Tunnelkrankheit, Gotthardanamie, 
bekannt geworden, die sich durch Infektion vom Magen-Darmkanal und von 
der Raut aus bei Bergarbeitern, Ziegelbrennern usw. epidemieartig ausbreitet. 
Die Ankylostomen enthalten Blutgifte von hamolytischer und gerinnungs
hemmender Wirkung. In den Larven, die sich in die menschliche Raut ein
bohren und starkes J ucken erregen sowie Pusteln und Eosinophilie erzeugen, 
ist eine lokal reizende Substanz enthalten. 

Von sonstigen giftproduzierenden Nemathelminthen sind noch zu erwahnen 
die verschiedenen Vertreter der Gattung Sclerostomum, die im Darm der Pferde 
leben. Sie enthalten ein durch die Kopfdriisen abgeschiedenes hamolytisch 
wirkendes Gift, das auch die Epithelzellen des Darmes lost (WEINBERG, BONDOUY), 
dann Trichuris (Trichocephalus), der ebenfalls ein Ramolysin abscheidet (WHIPPLE 
1909, SARN! 1913), ferner Strongylus, Oesophagostomum. Bei allen diesen von 
Blut lebenden Wiirmern kommen Sekrete der Kopfdriisen als Gifte in Frage. 

Weiter finden sich unter den Acanthocephalen giftige Vertreter. So wurden 
von Mingazzini bei Echinorhynchus gigas, einem ascarisahnlichen Wurm, Gifte 
nachgewiesen. Die Parasiten leben im Diinmlarm von Schweinen. 

Die Nemertinen sind marine Wiirmer, deren GroBe von einigen Millimetern 
bis zu mehreren Metern wechselt. Sie besitzen an der Spitze ihres Riissels ein 
stilettartiges Organ, mit dem sie die Beutetiere verletzen. Vermutlich enthalten 
die Driisen des Riisselteiles ein giftiges Sekret, das die als N ahrung dienenden 
Seetiere lahmt. Genauere Untersuchungen iiber die Wirkung fehlen aber bis 
jetzt noch. 

Sehr merkwiirdige Verhaltnisse scheinen bei dem Seewurm Bonellia (Gephyrea 
armata) zu herrschen, bei dem das sehr kleine Mannchen wie ein Parasit im 
Organismus des Weibchens lebt. Nach BALTZER1 bleibt das Mannchen in der 
Entwicklung zuriick, weil sein Wachstum durch die Giftwirkung der weiblichen 
Gewebe gehemmt wird. Das Gift ist im Riissel des Weibchens enthalten und 
scheint in Beziehung zur Geschlechtsbestimmung der Larve zu stehen. 

Auch der Regenwurm soIl wahrend der Geschlechtsperiode giftige Bestand
teile enthalten. 

Eine hohe klinische Bedeutung besitzt das Problem, auf welchem Wege 
die bei der Wirkung tierischer Gifte so haufig beobachteten Anamien zustande 
kommen. In erster Linie sind es die FaIle, bei denen durch parasitische Wiirmer 
Anamien entstehen. Bei allen Vertretern dieser Reihe sind hamolytische Gifte 
nachzuweisen. Trotzdem besteht iiber das Zustandekommen, besonders der 
perniziosen Anamie, noch groBe Unklarheit. So ist die Frage noch ungeklart, 
warum nicht aIle Wurmtrager anamisch werden. Ob hier wechselnde Giftmengen, 

d. Tropenkrankh., 3. Auf!. - BRAUN, M. u. O. SEIFERT: Tierische Parasiteu des Menschen, 
4. Auf!. Wiirzburg 1908. - PAWLOWSKY, E. N.: Gifttiere, S.442. Jena 1927. (Lit.!) -
TENHOLT: Die Ankylostomiasisfrage. Jena 1903. - Bibliography of Hookworm Disease. 
Rockefeller Foundation. New York 1927. - Looss, A.: Wiirmer, in Menses Handb. d. 
Tropenkrankh., 2. Au:Q., 2 (1914). 

1 BALTZER, F.: Uber die Giftbildung der weiblichen Bonellia. Rev. suisse Zool. 32, 
87 (1925). 
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verschiedene Resorption der hamolytischen Gifte oder individuelle durch eine 
besondere Konstitution bedingte Unterschiede die Ursache sind, wissen wir nicht. 
Vielleicht s'pielen auch die normalerweise im Darm vorhandenen Gifte eine unter
stiitzende Rolle. Von grundlegender Bedeutung fiir die gauze Frage ist jeden
falls die sicher festgelegte Tatsache, daB die Anamien nach Abtreibung der 
Wiirmer zur Heilung kommen. Nach FAUST und TALLQVIST sollen, wie bereits 
bei den Bandwiirmern erwahnt wurde, als Gifte vor allem Olsaure und ver
wandte lipoidartige Stoffe in Frage kommen. Durch chronische Fiitterung mit 
Olsaure lassen sich auch bei Tieren Anamien erzeugen (FAUST und SCHMINCKE). 
Gegen die "Olsauretheorie" sind von klinischer Seite mancherlei Einwande 
erhobenworden, die aber noch keine Klarung der Angelegenheit erbracht haben. 
FAUST betont insbesondere, daB bei der geiibten Kritik der Zeitfaktor keine 
geniigende Beriicksichtigung gefunden habe. Es handelt sich bei den Anamien 
nicht um einen stabilen Endzustand, sondern um labile, intermittierende und 
zu Rezidiven neigende chronische Prozesse, iiber deren Genese und Wesen noch 
keinerlei Klarheit herrscht. Wir wissen heute iiberhaupt noch gar nicht, ob es 
sich hierbei um einen vermehrten Blutuntergang oder um St5rungen der Blut
bildung handelt, auch iiber die Rolle der primaren und etwaiger sekundarer 
Vorgange beim Zustandekommen der Anamien sind wir nur sehr mangelhaft 
unterrichtet. Eine groBe Rolle spielen hier auch die Verhaltnisse im Darm, 
besonders hinsichtlich der Bakterienflora. Die von SEYDERHELM vertretene 
Ansicht der intestinalen Entstehung der perniziosen Anamie diirfte auch fiir 
diese Seite des Problems fruchtbringend werden l . 

6. Weichtiere (Mollusca)2. 
Die Mollusken, deren Giftigkeit unter normalen Verhaltnissen fiir den 

Menschen kaum von praktischer Bedeutung ist, besitzen Verdauungssafte, die 
bei manchen Arten wohl als giftige Sekrete bezeichnet werden konnen. Die 
Toxoglossa2 haben einen Russel, der mit Zahnen versehen ist und eine Giftdruse 
enthalt. Zu Ihnen gehoren die Gitterschnecken (Cancellaria), deren BiB beim 
Menschen Entzundungen hervorruft, die Kegelschnecken (Conus) und verwandte 
tropische Gattungen. Eine andere Gruppe von Schnecken ist durch die Ab
scheidung von saurem Speichel ausgezeichnet. Am bekanntesten sind Dolium, 
Tritonium, Pleurobranchia. Sie enthalten freie Schwefelsaure, aber auch orga
nische Sauren (Asparaginsaure3 ). Man nimmt gewohnlich an, daB die Schwefel
saure dazu dient, um die Kalksalze zu IOsen, die in den Panzern von Stachel
hautern oder in den Schalen der zur Nahrung dienenden Weichtiere enthalten 
sind. Einige Schnecken, die ihr saures Sekret auf groBere Entfernungen aus
spritzen konnen, mogen dieses auch zum Schutz oder zur Verteidigung ver
wenden. 

1 Lit. bei FAUST: Handb. d. inn. Med. v. v. BERGMANN U. STAEHELIN 4, 1830££. Berlin 
1927. - SEYDERHELM, R.: Erg. inn. Med. 21, 361 (1922). - Handb. d. prakt. Therapie v. 
R. VAN DEN VELDEN U. P. WOLFF 2. Leipzig 1927 - Verh. dtsch. Ges. inn. Med., Miinchen 
1928, S. 315. - MORAWITZ, P. u. DENEcKE: Handb. d. inn. Med. 41. Berlin 1926. - FAUST 
U. A. SCHMINCKE: Chronische 01saurevergiftung. Arch. f. exper. Path., Suppl.-Bd. (Schmiede
berg-Festschr:J 1908, 171. - SCHMINCKE, A. U. F. FLURY: Verha1ten der Erythrocyten bei 
chronischer Olsaurevergiftung. Ebenda 64, 126 (1910). - MORAWITZ, P.: Blut und Blut
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Ob das von RICHET1 in Muscheln aufgefwldene Mytilocongestin mit den 
Muschelvergiftungen zusammenhiingt, ist noch nicht sichergestellt. Dasselbe 
entspricht in seiner Wirkung dem Congestin der C61enteraten. 

Die Purpurschnecken enthalten in ihrer Leibessubstanz eine giftige Substanz. 
Nach DUBOIs 2 werden Fische und Fr6sche durch das alkohollosliche 6lige Ex
trakt von Murex brandaris L. und M. trunculus get6tet. 

Durch den Besitz von N esselkapseln sind vor allem die Aeolidier (GIaucus, Aeoli
dia, Embletonia, Tergipes u. a.) ausgezeichnet. Sie niihren sich von bestimmten Nes
seltieren, jedoch werden dabei die Nesselzeilen nicht verdaut, sondern als Waffen 
benutzt, nachdem sie sich an den Ruckenpapillen der Schnecke festgesetzt haben. 

Aile marinen Nacktschnecken sollen nach CUENOT3 auf Reize giftige Sekrete 
absondern. 

Unter den Weichtieren sind ferner einige Aplysien mit unbewaffneten Gift
drUsen versehen. Die "Seehasen" sind seit alten Zeiten als giftige Tiere be
ruchtigt. Nach Untersuchungen von FLURy 4 besitzt aber nur das milchweiBe 
stark riechende Sekret der Aplysia depilans eine nennenswerte Giftwirkung. 
Es liihmt die kleinen wirbellosen Tiere des Meeres (Arthropoden, NesseItiere, 
Wiirmer, StacheIhiiuter), auch kIeine Fische; fur den Menschen und fUr gr6Bere 
Siiugetiere ist es harmlos. Das violettgefiirbte Sekret von Aplysia limacina ist 
ungiftig. Ais wirksamer Bestandteil des milchigen Drusensekretes lieB sich ein 
fluchtiges 01, das den Terpenen nahesteht, isolieren. 

Cephalopod en. Die seit alten Zeiten gefurchteten Polypen, Octopus und 
seine Verwandten, besitzen in den hinteren Speicheldrusen ein sehr wirksames 
Gift, mit dem sie ihre Beute in kurzester Zeit bewegungslos machen 5 • Besonders 
empfindlich sind Arthropoden, wie z. B. die Lieblingsspeise dieser Tiere, die 
Taschenkrebse. 1m Tierversuche liiBt sich zeigen, daB aber auch andere Tiere, 
wie Frosche, Fische, sogar Siiugetiere, schnell geliihmt werden. Nach Unter
suchungen von DE ROUVILLE 1910 sind auch die vorderen Speicheldrusen, wenn 
auch schwiicher, giftig. Ebenso erwiesen sich Auszuge aus der Leber von Octopus 
und Eledone wirksam. Auch Loligo vulgaris und Sepia officinalis besitzen giftige 
Drusen. 1m Speichel von Octopus wurde von HENZE Tyramin nachgewiesen. 
Vermutlich finden sich aber noch andere Gifte in diesem Sekret. 

Vergiftungen durch normalerweise ungiftige Mollusken. 
Die oft massenweise auftretenden Vergiftungen durch Weichtiere, wie 

Austern, Muscheln (Ostraea edulis, Mytilus edulis, Cardium edule usw.) sind 
ihrem Wesen nach noch nicht aufgekliirt6>. Hier handelt es sich urn schwere 

1 RICHET, C.: C. r. Soc. BioI. 62, 358 (1907 j08). 
2 DUBOIS, R.: Venin de la gl. it pourpre des Murex. C. r. Soc. BioI. 55, 81 (1903). 
3 CUENOT: Mo:y:ens de defense dans la serie animale. Paris 1893. 
4 FLURY, F.: Uber das Aplysiengift. Arch. f. expel'. Path. 79, 250 (1915). 
5 LO BIANCO: Mitt. zool. Stat. Neapel 13, 530 (1899). - DE ROUVILLE, ET.: Sur la 

toxicite des extr. des glandes salivaires des Cephalopodes. C. r. Soc. BioI. 68, 878 (1910). -
HENZE, M.: Speicheldrusen del' Cephalopoden. Zbl. Physiol. 19, 986 (1906) - Hoppe
Seylers Z. 87, 51 (1913). - BAGLIONl, S.: Physiologische Wirkung des Cephalopodengiftes. 
Z. BioI. 52, 130 (1908). - KRAUSE, R.: Die Speicheldrusen del' Cephalopoden. Zbl. Physiol. 
9,273 (1895) - Sitzgsber. Akad. Wiss. Berlin 1897, 1085. - BOTAZZI, F.: Ric. sulla ghiandola 
saliv. post. dei Ceph~lopodi. Pubbl. Staz. zool. Napoli 1, 69 (1918). 

6 THESEN, J.: Uber die paralytische Form del' Vergiftung durch Muscheln. Arch. f. 
expel'. Path. 47,311 (1902). - SCHMIDTlIIANN, C.: Miesmuschelvergiftungen. Z. Med.beamte 
1887. - VmcHow, R.: Miesmuschelvergiftungen in Wilhelmshaven. Berl. klin. Wschr. 1885. 
Verschiedene Ver6ffentl. in Virchows Arch. 102-110 (1885-1887). - BRIEGER, L.: Mytilo
toxin. Dtsch. med. Wschr. 11,907 (1885) - Virchows Arch. 115,483 (1889). - HUBENER, E.: 
Durch Crustaceen und Mollusken verursachte Vergiftungen, in FLURY-ZANGGER, Toxi
kologie, S. 479. Berlin 1928. 
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Erkrankungen durch den GenuB von frischen, lebenden, sonst ganz harmlosen 
Schaltieren, jedenfaJls nicht um Vergiftung durch zersetzte Tiere oder durch 
Faulnisprodukte. Die Bedingungen, unter denen diese giftig werden, sind noch 
nicht bekannt. Vielleicht ist die Stagnation des Wassers bzw. eine Verunreinigung 
irgendwelcher Art die Ursache der Erkrankungen. Aus giftigen Muscheln wurde 
von BRIEGER eine Base der Formel 06H15N02' das "Mytilotoxin" isoliert. Es 
ist aber fraglich, ob diese Substanz der Trager der Giftwirkung ist. 

Genauer untersucht wurden die Muschelvergiftungen in Wilhelmshaven 1885 
(SCHMIDTMANN, R. VIRCHOW, LOHMAYER, EILH. SCHULZE, MARTENS, M. WOLFF). 
Hierbei traten neb en Ubelkeit und Erbrechen nerviise Stiirungen der verschieden
sten Art auf. Das Muschelgift hat eine Wirkung, die gleichzeitig an Ourare und 
Atropin erinnert. 

Streng zu trennen von den obengenannten Vergiftungen sind die FaIle, 
bei denen wirklich nachgewiesene Zersetzung, insbesondere bakterielle Infektionen, 
die Ursache abgeben. Solche postmortale, aber auch intravitale Infektionen 
sind auf Ooli, Proteus, Paratyphus-, Typhus-, Enteritis-, Septicamie- und andere 
Erreger zuruckgefuhrt worden (HUBENER). 

Bei allen Vergiftungen durch GenuB von solchen Tieren, die an sich als 
ungiftig gelten, muB an die Miiglichkeit einer Bildlmg von giftigen Geschlechts
produkten gedacht werden. Es ist auffallig, daB das Muschelgift in seinen Wir
kungen sehr an Fugugift und verwandte Fischgifte erinnert. Neuere Unter
suchungen von MEYER, SOMMER und SCHOENHOLZ 1 scheinen dafiir zu sprechen, 
daB im Muschelgift ein solches Geschlechtsgift ("sex poison"), also ein saison
weise auftretendes Stoffwechselprodukt, vorliegt. 

7. Arthropoda (Gliederfii.Bler) 2. 

Spinnen3• AIle Spinnen kiinnen als Gifttiere angesehen werden. Sie besitzen 
einen Giftapparat, der sich in der Regel aus den paarigen spitzen klauenfiirmigen 
Kieferfiihlern (Oheliceren) und dazugehiirigen Giftdrusen zusammensetzt. 

Unsere einheimischen Spinnen sind harmlose Tiere. In den warmeren 
Landern und ganz besonders in den Tropen kommen aber auBerordentlich 
gefahrliche Vertreter dieser Klasse vor. Es gibt in manchen Gegenden Spinnen
jahre, in denen giftige Spinnen massenhaft auftreten und Tausende von Rindern 
zugrunde gehen, z. B. durch die Karakurten an der Wolga. Auch Todesfalle von 
Menschen als Folge von Spinnenbissen kommen vor. 

1 lYIEYER, K. F., H. SOMMER u. P. SCHOENHOLZ: Mussel Poisoning. J. prevent. Med. 
2, Nr 5, 365 (1928). 

2 Lit. uber Arthropoden: MARTINI, E.: Lehrb. d. med. Entomologie. Jena 1923. -
WiLD!, E.: Bedeutung der Insekten und Gliedertiere. Berlin 1913. - BERLESE: Gli Insetti 1. 
Milano 1908. - SCHULZE, P.: Biologie der Tiere Deutschlands. 1923. - RILEY, W. u. Jo
HANNSEN: Handbook of medical entomology. New York 1915. - SCHRODER: Handb. d. 
Entomologie. 1912. 

3 Lit. uber Spinnen: KOBERT, R.: Beitrag zur Kenntnis der Giftspinnen. Stuttgart 
1901 (ausftihrliche Monographie). - HOUSSAY, B. A.: Tropische Spinnen Stidamerikas. 
Bull. Soc. Path. exot. ll, 217 (1918) (Lit. !). - C. r. Soc. BioI. 19, 658 (1916). - LEVY, R.: 
Toxines chez les Araignees. These de Paris 1916 (Lit.!) - C. r. Acad. Sci. 154, 155, 162. -
SACHS, H.: Kreuzspinne. Beitr. chern. Physioi. 2, 125 (1902). - W ALBm!, L. E.: Kreuz
spinne. Z. Immun.forschg I Orig. 23, 565, 623 (1915) (Lit. !). - ESCOMEL, E.: Lathro
dectes. Bull. Soc. Path. exot. 12, 702 (1919) - Glyptocranium. Ebenda ll, 136 (1918). -
HAECKER, J. F. C.: Die Tanzwut. Berlin 1832. - KOPPEN, F.: Giftige Spinnen RuBlands. 
Beitr. Kenntn. russ. Reiches, N. F. 4, 180 (1881). - PAWLOWSKY, E. N.: Giftdrtisen der 
Arthropoden. Trav. Soc. nat. St. Petersbourg 43, H.2 (1912). - Russ. Lit. tiber Spinnen 
und Spinnengift bei PAWLOWSKY: Gifttiere, S. 171. Jena 1927. - BOGEN, E.: Arachnidism. 
Arch. into Med. 38, 623 (1926) (zahlreiche Lit.-Angaben!). 
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Da die Spimwn nicht nur durch Giftapparate verwunden, sondern auch 
in ihrem Leibesinnern giftige Substanzen enthalten, geh6ren sie zu den gleich
zeitig aktiv und passiv giftigen (kryptotoxischen) Tieren. 

Man muB unterscheiden: 
l. die mit den Mundwerkzeugen (Cheliceren) in Verbindung stehenden Gift-

driisen, 
2. das giftige Blut, 
3. die giftigen Geschlechtsprodukte (Eier). 
AIle Versuche mit Extrakten, die aus dem ganzen Leib hergestellt sind, 

miissen mit Vorsicht beurteilt werden. 
Die Kreuzspinne, Epeira diademata, ist fiir Menschen kaum gefahrlich. Aus

ziige aus diesen Tieren wirken aber bei Einspritzung in das Blut von Sauge
tieren iiberaus giftig. Nach KOBERT soll in einer weiblichen Kreuzspinne so viel 
Gift enthalten sein, urn tausend Katzen zu t6ten. Versuche vonFLuRyl bestatigten 
diese Angabe zwar nicht in vollem Umfange, zeigen aber doch, daB Katzen, 
Kaninchen nach intraven6ser Injektion von winzigen Mengen, die etwa dem 
50. bis lOO. Teil einer Spinne entsprechen, fast momentan zugrunde gehen. 
Junge Kaninchen fallen noch wahrend der Einspritzung auf die Seite und sterben 
in einigen Sekunden an Respirationslahmung. In diesen Ausziigen sind aber 
nicht die wirksamen Bestandteile der Kiefer- sog. Chelicerendriisen allein, sondern 
eine Anzahl von unbekannten Stoffen enthalten. DaB die einzelnen in der Kreuz
spinne enthaltenen Gifte untereinander nicht identisch sind, ergibt sich nicht 
nur aus der verschiedenen Wirkung, sondern auch daraus, daB das Cheliceren
gift durch Spinnenblut entgiftet wird (LEVY). Das Sekret der Kieferdriisen ist 
viel schwacher wirksam als das Blut der Spinne. Das Gift der Kreuzspinne 
hat auch schwache lokale Wirkungen. Von hohem Interesse ist die Beobachtung 
LEVYS, daB das hamolytische Gift aus dem Abdomen der weiblichen Kreuz
spinne erst im Hochsommer auftritt. Es bildet sich mit der Reife der Eier, 
die ebenfalls das Gift enthalten. Das Gift der Cheliceren dagegen ist zu jeder 
Jahreszeit vorhanden und findet sich bei beiden Geschlechtern. Es gibt in iiber
seeischen Landern Verwandte der Kreuzspinne, deren Bisse dort sehr gefiirchtet 
sind. Hierher geh6ren z. B. Epeira fasciata, Araneus lobata und nicht zuletzt 
die in Siidamerika heimische Spinne Glyptocranium ("Podadora"). Der Glypto
craniumbiB ist sehr schmerzhaft. Es entsteht ein lokales Odem, in weiterem 
Verlauf Phlegmone und nach einigen Tagen Nekrose der betroffenen K6rper
teile. Von resorptiven Erscheinungen sind zu nennen Fieber, beschleunigte 
Atmung, Schwacheanfalle, auBerdem treten Nierenschadigungen auf. 1m Rarn 
finden sich Blut, EiweiB und Zylinder. 

Als gefahrlichste Spinne wird von einigen, besonders russischen Autoren 
die Karakurte, Lathrodectes lugubris (Theridium lugubre), bezeichnet. Die 
asiatische Karakurte solI gefahrlicher sein als die in Europa vorkommende. 
Sie findet sich in allen Weltteilen. Ihr BiB verursacht sofortige starke, bald 
mehr lokalisierte, bald ausstrahlende Schmerzen. Die lokalen Entziindungs
erscheinungen sind im allgemeinen geringfiigiger Natur. Unter den allgemeinen 
Erscheinungen steht die Atemnot an erster Stelle, daneben wird von Kopf
schmerzen, kaltem SchweiB, Cyanose, Herzschwache, Angst und Unruhe, starkem 
Durstgefiihl berichtet. In schweren Fallen tritt v6llige motorische Lahmung auf. 
Bei der Sektion findet sich Hyperamie im Magen und im oberen Dunndarm, 
sowie Lungen6dem. 

Auch die Eier der Karakurte sind giftig, ihre Ausziige bewirken Thrombosen 
und Ramolyse. Wie es scheint, wechselt der Giftgehalt auch hier mit der Jahres-
--~---~-

1 FLURY, F.: Spinnengift. Arch. f. exper. Path. 119, 50 (1927). 
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zeit. Damit diirfte es in Zusammenhang stehen, daB von ellllgen Autoren 
(DUFOUR, LUCAS, SIMON, BORDAS) die Karakurte als unschadlich bezeichnet wird. 

Nach HOUSSAY (1917) verursacht der BiB von Lathrodectes mactans 
(Lucacha) in Siidamerika lokal Odem, Lymphadenitis, Lymphangitis und 
Gangran, von resorptiven Erscheinungen Delirien, Herzklopfen, Ik:terus und 
Albuminurie. 

1m Mittelmeergebiet und in SiidruBland (Wolgagegend) ist die Malmignatte, 
Lathrodectes tredecimguttatus (Theridium tredecim guttatum), als Schadling 
der Rinderherden gefUrchtet. Ein groBer Teil des Viehes geht an dem BiB dieser 
Spinne zugrunde (MOTSCHOULSKY 1849, SZCZESNOVICZ 1860, KOBERT 1901, 
SCHTSCHERBINA 1903). 

Die Tarantel des Mittelmeergebiets, Lycosa Tarantula (Tarantula Aquiliae) 
ist dagegen zu Unrecht als stark giftig verschrien. Ihr BiB ist ziemlich harmlos 
und erzeugt keine allgemeinen Erscheinungen. Viel gefahrlicher sind ihre 
tropischen Verwandten. 

Fast aIle Vergiftungen durch Spinnenbisse im Staate S. Paulo ereignen sich 
nach VITAL BRAZIL und VELLARD1 durch Lycosa raptoria und Ctenus nigriventer. 
Wahrend das Gift von Lycosa raptoria keine allgemeine Wirkung hat, sondern 
nur intensive lokale Reaktion mit ausgebreiteter Hautgangran hervorruft, fUhrt 
das Gift von Ctenus nigriventer zu sehr schweren Allgemeinerscheinungen, Puls
beschleunigung, Temperaturerniedrigung, Muskelkontraktionen, Krampfen, toni
schen Konvulsionen, intensiven, ausstrahlenden Schmerzen, profusem SchweiB
ausbruch, Anurie und zuweilen in wenigen Stunden zum Tode. Die Giftigkeit 
des Spilmenblutes hat nichts mit der Giftigkeit der Sekrete zu tun. Auch die 
entsprechenden Antisera sind unwirksam gegen Spimlenblut. AuBer den ge
nannten Spinnen verursachen in Siidamerika noch Lathrodectes mactans und 
L. geometricus schwere selbst todliche Ungliicksfalle. Das Gift der erstgenannten 
Spinne ist wirksamer. Die Vergiftungserscheinungen sind ahnlich wie bei Ctenus. 
AuBerdem werden noch erwahnt Atemnot, Hyperasthesie, Hypersekretion, dann 
Parese und allmahliche bis zum Tod fortschreitende Lahmung. Die in den 
Siidstaaten von Brasilien sehr haufige Grammostola acteon, eine der groBten 
bekannten Riesenspinnen, besitzt ein Gift, das merkwiirdigerweise nur bei Kalt
bliitern, besonders bei Schlangen, stark wirksam ist. A.hnlich wirkt das Gift 
der Riesenspinne Lasiodora curtior besonders auf kleine Batrachier und auf 
Eidechsen, dagegen fast gar nicht auf Warmbliiter. 

Die groBen V ogelspinnen (Mygaliden, Riesenspinnen, W fugspinnen) sind iill 
Verhaltnis zu ihrer KorpergroBe und der Menge des entleerten Giftes wenig. 
gefahrlich. Am bekanntesten ist die siidamerikanische Avicularia (Theraphosa) 
avicuIaria. Verwandte Riesenspinnen kommen in allen tropischen Landern vor. 
Sie sind rotlichbraun bis braunschwarz gefarbt, stark behaart und erreichen 
eine Lange von 7 -10 cm. Sie sollen besonders fUr Kaltbliiter giftig sein. Bei 
Froschen tritt aufsteigende Lahmung ein. Kleine Tiere, wie Tauben, Meer
schweinchen, Kaninchen, gehen an Atemlahmung zugrunde. Besonders emp
findlich sind Katzen (FLURY). Die Vergiftung erinnert an die Curarewirkullg. 
Das Herz schlagt nach dem Atemstillstalld einige Zeit weiter. Kallillchenblut 
wird hamolysiert. Auch 10kale Wirkullgen sind vorhallden. Neuerdings hat 
sich HOUSSAY eingehend mit der Wirkung des Vogelspillnengiftes beschaftigt. 
Weitere Mitteilungen hieriiber stammen von VITAL BRAZIL und J. VELLARD2. 

1 BRAZIL, VITAL U. J. VELLARD: Zur Kenntnis des Spinnengiftes. II. Mitt. Mem. lust. 
Butantan (port.) 3, H. 1, 243 (1926). 

2 BRAZIL, VITAL U. J. VELLARD: Mem. lnst. Butantan (port.) 3, 273 (1927). 
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Sehr ausfiihrliche Untersuchungen iiber das Gift von 5 verschiedenen Spinnen
arten Siidamerikas, Ctenus ferus, Ct. nigriventer, Trechona venosa, Nephila 
cruentata, Lycosa raptoria wurden von VITAL BRAZIL und J. VELLARD1 ange
stellt. Sie zeigen, daB gewisse Spinnengifte in ihrer neurotoxischen Wirkung 
den starksten Schlangengiften vergleichbar sind. Mehr als 20 verschiedene 
Spinnengifte lieBen keine oder nur sehr geringe" hamolytische Wirkung auf 
Kaninchenblut, auch keine proteolytische oder gerinnungsfordernde Wirkung 
erkennen. Verff. stellten auch ein auBerordentlich wirksames Serum gegen 
Spinnengifte her. Die Wirkung dieses Serums ist aber streng spezifisch und 
schiitzt nicht gegen andere Spinnengifte. Die studierten Spinnengifte werden 
beim Erwarmen auf 65° abgeschwacht, bei 100° aber noch nicht vol1ig zerstort. 

Die Walzenspinnen (Solifugae, Galeodidae) leben in den Wiisten und Steppen 
heiBer Lander, besonders zahlreich in Turkestan. Sie besitzen angeblich keine 
Giftdriisen (R. HERTWIG). Auch die Rolle ihrer Speichel- bzw. Magendriisen 
ist ungeklart. Ihr BiB wird jedenfalls gefiirchtet. Die Folgen sollenahnlich 
wie bei der Karakurte sein: Schmerz, lokale Gangran und schwere Allgemein
symptome, wie Atemnot, Erbrechen. KOBERT halt sie nur so giftig wie die Bienen. 
Wir wissen aber, daB unter Umstanden auch Bienenstiche recht gefahrliche 
Folgen haben konnen (Stich in BlutgefaBe u. dgl.). Nach russischen Angaben 
kommen tatsachlich todliche Ungliicksfalle auch bei Menschen vor. Vielleicht 
handelt es sich hierbei um die Folgen von sekundaren Infektionen. Moglicher
weise wechselt die Giftigkeit dieser Spinnen auch nach der Jahreszeit ("Saison
giftwirkung"). 

Uber die chemische Natur der Spinnengifte ist wenig Zuverlassiges bekannt, 
trotzdem die Literatur iiber Spinnengifte iiberaus umfangreich ist. Das Gift 
dialysiert nicht und wird durch Eingriffe chemischer Art, auch beim Erhitzen 
und bei einigen Spinnenarten sogar beim Eintrocknen unwirksam. Saure und 
Alkali zerstoren das Gift bei langerer Einwirkung. Nach Erfahrungen von 
FLuRY behalt allerdings vorsichtig bei Zimmertemperatur eingetrocknetes Gift 
von Vogelspinnen und Kreuzspinnen bei AbschluB von Licht und Feuchtigkeit 
viele Monate lang seine Wirkung. Wegen des EiweiBgehaltes der Sekrete und 
der gewohnlich verwendeten Auszuge und seiner groBen Zersetzlichkeit wird das 
Spinnengift gewohnlich als "Toxalbumin" oder als "gijtiges Enzym" bezeichnet. 
Die als "Arachnolysin", "Araneilysin" u. dgl. (KOBERT 1901, SACHS 1902, 
WALBUM 1915, R. LEVY 1916, HOUSSAY 1917, ESCOMEL 1918) bezeichneten 
Substanzen sind keine chemisch genau definierbaren Substanzen. Besonders 
wirksam sind die. "Hamolysine" der Spinnen. Man muB, wie schon oben bei 
der Kreuzspinne erwahnt, bei allen Spinnengiften zwischen dem Gift der Kiefer
drusen ("Chelicerengift") und dem im weiblichen Abdomen enthaltenen Gift 
unterscheiden. Da auch das Blut der Spinnen giftige Substanzen enthalt, sind 
auch Auszuge aus dem Cephalothorax und den Beinen der Spinnen wirksam. 
Das Chelicerengift findet sich bei beiden Geschlechtern, das hamolytische Gift 
in der Regel nur bei Weibchen sowie in den Eiern. LEVY unterscheidet ein 
"venin", das bei beiden Geschlechtern vorkommt, und ein "lysine", das auf 
die weiblichen Tiere beschrankt ist. Untersuchungen von FLURy2 uber die che
mische N atur des Kreuzspinnengiftes ergaben folgendes: Es wurde versucht, die 
wirksamenStoffe aus den Drusengiften von lebenden Tieren bzw. aus den aus einzel
nen Korperteilen entsprechend konservierter Tiere hergestellten Auszugen soweit 
wie moglich zu isolieren. Ais Methoden kommen in Betracht Fallungsreaktionen, 

1 BRAZIL VITAL U. J. VELLARD: Beitrag zum Studium der Spinnengifte. Mem. lnst. 
Butantan (port.) 2, H. 1, 5-77 (1925). 

2 FLURY) F.: Arch. f. exper. Path. 1t9, 50 (1927). 
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Dialyse, Adsorption, besonders aber die vorsichtige Aufspaltung durch Ver
dauungsfermente und die Behandlung mit Sauren (Metaphosphorsaure, Salz
saure). Die dabei erhaltenen Produkte wurden auf ihre Wirksamkeit gepriift. 
Aus den wasserigen eiweiBhaltigen GiftlOsungen lieBen sich Substanzen isolieren, 
die hamolytisch wirksam sind, charakteristische Herz- und GefaBwirkungen 
zeigen und durch lokale Reizwirkung und schwere Resorbierbarkeit gekenn
zeichnet sind. Es ergab sich, daB aus allen wirksamen Fraktionen, auch bei 
Skorpionen, durch geeignete chemische Eingriffe, z. B. Spaltung mit Fermenten 
oder Mineralsauren und darauffolgende Ausschuttelung mit organischen Losungs
mitteln, wie Ather oder Chloroform, Lipoidgemische isoliert werden konnten, 
die in ihren Grundwirkungen den nativen Giften mehr oder weniger gleich
kommen. Daraus ist zu schlieBen, daB die wirksamen Gifte in diesen Lipoid
mischungen enthalten sind. Auffallend ist die Ubereinstimmung der Herz
wirkung mit den Wirkungen der GallenSa1tren. Am isolierten Froschherzen 
lassen sich bei geeigneter Dosierung aIle charakteristischen V ergiftungs bilder, 
wie die anfangliche Abnahme der Exkursionsbreite mit Tonussteigerung, die 
nach einer Latenzzeit plotzlich auftretenden RhythmusstGrungen, wie Frequenz
halbierung, Gruppen- und Periodenbildung, Herzperistaltik, Pulsverlangsamung, 
diastolischer Stillstand bei niederen Konzentrationen, schnell eintretender irrever
sibler systolischer Stillstand durch hohere Konzentrationen hervorrufen. .Die 
lipoiden Fraktionen enthalten verschiedenartige Bestandteile. Ein Teil ist in 
Wasser lOslich, auBerdem finden sich ungesattigte Verbindungen, die sich an 
der Luft gelb bis braun farben. Uber die Art der Bindung laBt sich noch nichts 
Bestimmtes aussagen, da fUr weitergehende Untersuchungen groBes Material 
notwendig ist. So liefern 1000 Kreuzspinnen nur wenige Milligramm solcher 
Lipoide (FLURY). 

Als Muttersubstanz dieser eiweiBfreien ubrigens wohl im ganzen Tierreich 
vorkommenden Gifte diirfte vielleicht das Cholesterin in Frage kommen. 

Skorpione 1. Die Skorpione besitzen am Korperende einen gegliederten 
Schwanz, der in eine harte, mit einem gebogenen Giftstachel bewaffnete Am
pulle ausUiuft. In diesen Stachel munden die Ausfiihrungsgange von zwei Driisen, 
die ein giftiges Sekret absondern. Bei einigen Skorpionenarten ist die Form und 
GroBe der Giftdriisen bei Mannchen und Weibchen verschieden. Es gibt etwa 
500 Skorpionenarten, deren Giftigkeit sehr verschieden ist. Die groBten Skor
pione der Gattung Pandinus erreichen eine Lange von mehr als 20 cm. Am 
reichsten an Skorpionen ist Afrika. Sie leben meist in wusten und trockenen 
Gegenden und nahren sich von Insekten, Spinnen und verwandten Tieren. Die 
Beutetiere werden durch den Stich schnell gelahmt und gehen in der Regel in 
kiirzester Zeit zugrunde. Es ist bekannt, daB in vielen heiBen Landern die Skor
pione eine schlimme Landplage darstellen. 

Die Wirkung des Stiches bzw. des Giftes besteht in lokalen Schmerzen, 
einem kurzen Erregungsstadium und einer curareahnlichen Lahmung. An den 

1 Lit. uber Skorpione: ARTHUS, M.: Buthus quinquestriatus. C. r. Acad. Sci. 156, 1256 
(1913). - BRAZIL, V.: Serum gegen Skorpiongifte. Mem. Inst. Butantan (port.) 1918,47. -
CAVAROZ, M.: Durango-Skorpion. Rec. Mem. Mea. milit. 13,325 (1865). - FLURY, F.: Chemie 
derSkorpiongifte. Verh. dtsch. pharmak. Ges. 1922. - HOUSSAY, B. A.: Buthus und Tityus 
bahiensis. J. Physiol. et Path. gen. 18, 305 (1919). - KRAUS, R.: Skorpionenserum, Anti
toxine, Aviditiit. MUnch. med. Wschr. 70, 695 (1923); 71, 329 (1924). - KUBOTA, S.: Man
dschur. Skorpion. J. of Pharmacol. 11, 379, 447 (1918). - PAWLOWSKY, E.: Bau del' 
Giftdriisen, Anatomie. Petrograd 1917. - VALENTIN, G.: Nordafrikan. Skorpion. Z. BioI. 
12, 170 (1876). - WILSON, W. E.: Agypt. Skorpione. J. of Physiol. 31, 48 (1904) - On 
the venom of Scorpions. Cairo 1901. - DE MAGELHAES, 0.: Brasilian. Skorpione, Tityus 
bahiensis u. a. C. r. Soc. BioI. 93, 2, 35 (1925). 
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Stellen der Skorpionstiche treten Schwellungen und Blutergiisse auf. Unter den 
Allgemeinerscheinungen sind Krampfe und schwere StGrungen der Atmung be
sonders auffallend. Auch Erbrechen, blutige Durchfalle und vermehrte Speichel
absonderung werden haufig beobachtet. Sehr stark sind die Entziindungs
erscheinungen nach Einbringung mancher Skorpiongifte in den Bindehautsack. 
Oharakteristisch fiir diese Gifte sind auch die an Veratrin erinnernden Muskel
wirkungen. Unter den Organveranderungen fallen bei der histologischen Unter
suchung schwere Schadigungen der Niere, Blutergiisse, serose Exsudate, Ent~ 
ziindung der Glomeruli, Nekrose der Epithelien der Kanale, fettige Degeneration 
der Leber, GefaBschadigungen in allen Organen, besonders auch der Lunge, auf. 

Die W irkung des Skorpiongiftes auf die Bl1ttk6rperchen ist je nach der Her
kunft der Gifte verschieden. Wahrend die roten Blutkorperchen der Saugetiere 
gewohnlich nicht verandert werden, tritt bei kernhaltigen meist starke Hamo
lyse auf. Beim Vermis chen von Skorpiongift mit Lecithin bildet sich, ahnlich 
wie beim Kobragift, ein Lecithid, das bei allen Blutarten Hamolyse bewirkt. 

Es ist selbstverstandlich, daB bei der groBen Zahl verschiedener Skorpionen
arten auch die Wirkungen nach Qualitat und Intensitat stark wechseln. Der 
kleine europaische Skorpion ist so gut wie ungiftig, wahrend im nordlichen 
Afrika, in Mexiko, in den Malaienstaaten und anderen iiberseeischen Landern 
Todesfalle durch Skorpione bei Menschen nicht seIten sind. 

Die GroBe der Skorpione ist ebensowenig wie bei den Spinnen maBgebend 
fiir die Gefahrlichkeit und Giftigkeit, oft sind es in den hei£en Landern gerade 
verhaltnisma£ig kleine Skorpione, die schwere Erkrankungen verursachen. 
Der Tod erfolgt ebenso wie bei ganz akuter Vergiftung auch nach mehrtagiger 
Erkrankung durch Respirationsstillstand, wahrend das Herz primar wenig 
geschadigt erscheint. 1m Gegensatz zu den schweren Folgen der Skorpionstiche 
und der diesen entsprechenden Einspritzung des Giftes soll das Sekret bei Ein
verleibung in den M agen unschadlich sein. In manchen Gegenden verzehren die 
Eingeborenen die Skorpione. Die Skorpione weisen eine gewisse Immunitiit 
gegen ihr eigenes Gift auf. Auch manche in den Wiisten wohnende Saugetiere, 
z. B. Vulpes zerda, ebenso der Igel und junge Hiihner sind gegen Skorpiongift 
mehr oder weniger immun. 

Wie das Gift der Skorpione in seinen Wirkungen stark an die Gifte mancher 
Schlangen erinnert, so lassen sich auch gewisse Sera gegen Scli'langengift auch 
als Antitoxine gegen Skorpiongift verwenden. Die Erfahrungen hieriiber sind 
aber nicht einheitlich. Dies hangt wohl damit zusammen, daB die GiftB der 
Skorpione und der Schlangen nach ihrer chemischen Natur iiberaus mannig
faltig sind, und daB auch normale Sera tierische Gifte ebenso wie Bakterien
toxin (Diphtherie!) bis zu einem gewissen Grade entgiften konnen. Wieweit 
bei allen diesen Versuchen unspezifische Wirkungen mitspielen, muB erst durch 
weitere systematische Arbeiten geklart werden. 

Als besonders gefahrliche Skorpione gelten der in Afrika vorkommende 
Androctonus funestus, Buthus afer in Afrika und Indien und B. occitanus der 
Mittelmeerlander, der mexikanische Oentrurus gracilis (Durangoskorpion). 

Uber die chemische Natur des Skorpiongiftes ist wenig Sicheres bekannt. 
Das native Gift ist eiweiBhaltig und verliert seine Wirkung beim kurzdauernden 
Kochen nicht. Alkalien und Oxydationsmittel zerstGren das Gift schnell. Durch 
Verdauungsfermente wird die Wirkung abgeschwacht. In trockenem Zustand 
ist das Skorpiongift lange Zeit haltbar. In den Einzelheiten verhalten sich die 
Gifte der verschiedenen Skorpionenarten nicht gleichartig. Jedenfalls laBt sich 
heute schon mit Sicherheit sagen, daB der giftige Bestandteil kein Eiwei£ ist. 
Durch geeignete Methoden laBt sich nach FLURY der wirksame Bestandteil des 

9* 
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Drusensekretes von den begleitenden EiweiBkorpern abtrennen. Die vorsich
tige Verdauung des nativen Giftes, mit Pepsin, Filtration durch Kollodium
membran, Ausfallung mit Metaphosphorsaure, fraktionierte Adsorption mit 
Kohle, Ausziehen mit Aceton, Ausfallen mit Ather. Losung in Wasser, Zusatz 
von Seife und Zersetzung der Seifen16sung mit Salzsaure liefert ein eiweiBfreies 
Produkt, das mit den Fettsauren ausgeschieden wird. Es enthalt Stickstoff, 
gibt aber keinerlei Eiweif3reaktionen, hat auch keinen Lipoidcharakter, da es in 
Ather und Chloroform un16slich ist. Da es ziemlich hitzebestandig ist, kann es 
auch kein Ferment sein. Es gibt nicht die Farbenreaktionen der Gallensauren, 
farbt sich aber beim Erhitzen mit Salzsaure rot. Durch Alkalien wird es zer
stort, wobei Gelb- oder Braunfarbung auftritt. Bei weiterer Fortsetzung dieser 
Untersuchungen, die vorwiegend an Buthus occitanus und Centrurus infamatus 
ausgefUhrt wurden, lieBen sich auch Lipoide gewinnen, die ahnliche Wirkungen 
wie Gallensiiuren aufweisen. 

l\'Iilben 1 (Acarina) und Zecken. Zahlreiche Milben konnen als giftige Tiere 
angesehen werden. Fur den Menschen sind die parasitaren Milben von besonderer 
Bedeutung. Abgesehen von der Schadigung durch ihre parasitare Lebensweise 
ubertragen sie Bakterien und Protozoen und damit verschiedene Krankheiten. 
Bekannt ist das Massensterben von Haustieren und Geflugel infolge von Milben
befall. AuBerdem begegnen wir unter den Milben auch einigen Arten, die giftige 
Sekrete absondern und beim Saugen dieses Gift in das Blut der Wirte einbriilgen. 

Hierher gehoren ferner die Zecken. Sie besitzen Mundwerkzeuge zum BeiBen, 
Stechen und Saugen. Der Speichel wirkt gerinnungshemmend und, wie es scheint, 
lokal anasthetisch. Das Saugen wird gewohnlich nicht beachtet. Die Schmerzen 
treten beim BiB der meisten Zecken erst spater mit der Entwicklung der Ent
zundungsvorgange auf. Bemerkenswert ist weiter, daB die Wunden oft sehr 
schlecht heilen. Interessant ist die leichte Immunisierbarkeit gegen die Zecken
gifte. Unter den Mesostigmata mit den Familien der Argasiden und Ixodiden 
finden sich die groBten Zecken. 

Die Zecken der Gattung Ornithodorus leben auch auf Schafen, Rindern, 
Saugetieren und Menschen. 

Tropische Arten uberfallen den Menschen haufig im Schlaf und erzeugen 
sehr schmerzhafte, oft stark blutende Wunden. Neben schweren lokalen Ent
zundungen, die bis zu Gangran gehen konnen, werden auch allgemeine Ver
giftungserscheinungen, Erbrechen, Durchfalle, Odeme, Muskelschmerzen be
schrieben. 

Ixodes holocyclus ist in Australien gefUrchtet, weil durch seinen BiB bei 
Hunden schwere Lahmungen und tOdlich verlaufende Krankheiten auftreten. 
Andere Ixodes fUhren in Sudafrika zu Erkrankung von Schafen, ebenso wie 
Dermacentor venustus in Nordamerika Lahmung von Haustieren, aber auch 
von Kindern bewirken kann. Solche Krankheitsfalle treten oft ganz p16tzlich 
mit Fieber und Krampfen auf und konnen tOdlich enden. Tierische Gifte durften 

1 Lit. uber Milben: EYSELL, A., in Menses Handb. d. Tropenkrankh., 2. Aufl., 1 (1913) 
(Lit. !). - LEHMANN, K B.: Argas persicus. Sitzgsber. physik.-med. Ges. Wiirzburg 1913. -
METZ, K: Argas reflexus. GieBener Dissert. (med.-vet.). Stuttgart 1911 (Lit.!). - NUT
TALL, G.: Ixodidae in "Parasitology" 1908-1914. - OREN: Giftige Milben in Persien, S. 1567. 
Isis 1918. PAWLOWSRY, E. N.: Gifttiere, S.185. Jena 1927 (reicheLit.!). - TOLDT, K: 
Herbstliche Milbenplage in den Alpen. Veriiff. Mus. Ferdinand Innsbruck 1923, Nr 3 -
Wien. klin. Wschr. 1926, Nr 31 (Sonderdruck). - ZIEMANN, H.: Zeckenlarven an Menschen 
in den Tropen. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 16, 196 (1912). - HIRST, S.: Harvest Bug. 
Trans. roy. Soc. trop. Med. 19, 150 (1925). - PAWLOWSKY, E. N. U. STEIN: Ornithodorus 
papillipes. Abh. Auslandskde Hamburg (Festschr. NOOHT) 26, Medizin 2 (1928) (Lit.!) -
Experimentelle Untersuchungen tiber die Wirkung von Ixodes ricinus auf die Menschenhaut. 
Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 31, 574 (1927). 
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aber hierbei nur eine untergeordnete Rolle spielen; vielmehr ist an die Uber
tragung von Bakterien bzw. Protozoen (Rickettsia, Spirochaten) zu denken. 
Hier sind noch viele strittige Fragen zu klaren. 

In tropischen Landern benutzen die Eingeborenen gewisse Zecken an Stelle 
von Blutegeln, weil das ausstromende Blut nicht zum Gerinnen kommt. 

Durch die von ihnen verursachten schweren Hautschadigungen werden 
Zecken und MilbeIt zu Erregern von Gewerbekrankheiten der Gartner, Landwirte, 
Gefliigelziichter, Tierhalter, Hirten, Jager, Waldarbeiter, Sammler von Tieren, 
Vogeleiern usw., Miiller und aller Berufe, die mit Getreide, Mehl und dergleichen 
zu tun haben. Hierbei spielt auch die Allergie gegen das korperfremde EiweiB 
eine Rolle. 

Die durch die kleinen roten Milben Leptus (Trombicula)autumnalis hervor
gerufene Trombidiosis ist eine weit verbreitete, durch heftiges Jucken charak
terisierte Hauterkrankung, die im Spatsommer und im Herbst auftritt. Sie ist 
in den meisten mitteleuropaischen Landern, aber auch in Asien, Amerika unter 
verschiedenen Volksnamen (Stachelbeerkrankheit, Grasbrand, HerbstbeiBe) be
kannt. Das "Kornfieber" wird durch verwandte Tiere (Pediculoides) hervor
gerufen. Einheimische Landbewohner sind gegen diese Krankheiten gewohn
lich immun. Hauptsachlich haben die Fremden unter den Zecken und Milben 
zu leiden. 

In Japan ist die Kedanimilbe Erreger einer Krankheit mit hoher Mortali
tat, im Orient ist die J\lIianawanze Argas pericus, in Amerika die Waldlaus Argas 
americanus und Dermatocentor als Krankheitsiibertrager gefUrchtet. 

Auch die Gattung Ixodes ist als Ubertrager von Krankheiten, Piroplasmosis, 
Texasfieber, Kiistenfieber bekannt. Die bei uns gewohnlichste Zecke ist der 
Holzbock Ixodes ricinus. Nach den Versuchen von PAWLOWSKY und A. K. STEIN 
bewirkt die Einspritzung von Extrakten aus Speicheldriisen schon nach 3 Stun
den Entziindungserscheinungen und Storungen des Allgemeinbefindens. Dies 
spricht fUr die Anwesenheit von giftigen Bestandteilen im Speichel. Die schweren 
Nekrosen und Todesfalle, besonders bei Pferden, sind jedoch wohl die Folge von 
sekundaren Infektionen, die VOl' allem leicht beim unvollkommenen AbreiBen 
del' Zecken aus dem Korper entstehen. 

Myriapoden (TausendfiiBIer). Einige Vertreter der Chilognathen besitzen 
in der Haut giftige Driisen. Die Stelle des Giftapparates vertreten hier die mit 
dem Kopf verbundenen starken, zugespitzten KieferfiiBe ("Giftzangen"). Ein 
bekanntes Beispiel ist die in ganz Europa weitverbreitete Sandassel Julus sabu
losus, die bei Beriihrung eine gelbliche, stark riechende Fliissigkeit aus ihren 
Driisen treten laBt. Tropische Arten von Julus erreichen die Lange von etwa 
30 cm. Das stark riechende Sekret von Julus terrestris solI aus Chinon bestehen. 
1m Tierversuch am Meerschweinchen ruft es nach subcutaner Injektion Schmerz, 
Entziindung und Blutaustritte hervor. Hierher gehoren auch die Saugassel 
Polyzonium germanicum und der TausendfiiBler Fontaria gracilis, dessen Sekret 
nach Blausaure riecht. Ob wirklich Blausaure darin enthalten ist, erscheint nicht 
hinreichend sichergestellt. 1m Gift von Myriapoden sind hamolytische und ge
rinnungshemmende Stoffe nachgewiesen worden. 

Die Scolopender besitzen fUnf Gruppen von Kopfdriisen, die zum Typus der 
Speicheldriisen gerechnet werden miissen. Giftdriisen besitzen auBer den Scolo
pendern noch Cryptops, Ethmostigmus, Geophilus, Lithobius, Scolioplanes, 
Schendula und Scutigera. Die TausendfiiBler sind fiir Menschen im allgemeinen 
wenig gefahrlich, doch wird berichtet, daB tropische Arten den Tod von Kindern 
verursachen sollen. Vielleicht diirfte es sich in solchen Fallen um Verschlucken 
derartiger Tiere oder um Bisse bzw. Stiche in die Lippen oder die anderen Weich-
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teile des Menschen handeln. Dadurch kann es zu lokalen, starken Odemen und 
zu Erstickung durch Glottisverschlu13 kommen, ebenso wie bei ahnlich lokalisierten 
Stichen von Bienen und Wespen. Die Bisse der Tausendfu13ler werden in ihren 
Wirkungen mit den Stichen von Bienen, Skorpionen, Trachinus usw. verglichen, 
weil sie wie diese heftigen, plOtzlichen Schmerz und starke Schweilungen aus-
16sen (LEVyl, RASE 2 ). 

Insekten. Die Insekten steilen die artenreichste Klasse .unter den Arthro
poden dar. Wenn man die noch mangelhaft erforschten tropischen Insekten 
einbezieht, kann man die Zahl der die Erde bewohnenden Insektenarten auf 
etwa P/2 Millionen schatzen. Wohl aile Insekten produzieren mehr oder weniger 
wirksame Stoffe in den verschiedenen Drusen der Raut, des Mundes, des Rinter
leibs, der Geschlechtsorgane, ferner in ihrem Blut und anderen Korpersaiten. 
Von toxikologischem Interesse sind vielfach auch ihre Eier und Larven. Viele In
sekten leben als Parasiten auf der Raut, in Korperhohlen, Geweben und inneren 
Organen des Menschen und zahlreicher Tiere. Ihre Giftorgane sind sehr viel
gestaltig, vor ailem Stechapparate und bei13ende Mundwerkzeuge, aber auch 
Brennhaare u. dgl. 

Bei den Insekten finden sich als Giftbehalter Rautdrusen verschiedener 
Art, die man gewohnlich als Schutzorgane auffa13t. Oft handelt es sich dabei 
nur urn Stinkdrusen. Ihr Inhalt, meist eine gelblich oder braunlich gefarbte 
Flussigkeit, wird entleert, wenn die Tiere beunruhigt oder angegriffen werden. 
So sind beispielsweise die Ohrwiirmer (Forficula auricularia), die Schaben (Blatta 
germanica), die schwarze Kuchenschabe (Periplaneta orientalis und americana), 
die Reuschrecken, die Wanzen, auch viele Raupen, die Laufkafer und andere 
Coleopteren mit Drusen ausgestattet, die die verschiedenartigsten Geruche ver
breiten. In Frage kommen als Bestandteile Fettsauren, wie Ameisensaure und 
Buttersaure, Ammoniak, Schwefelwasserstoff, Phenole, Ester, campherartige Stoffe. 

Die uberaus mannigfaltigen, oft schwer zu beschreibenden lokalen Er
scheinungen bei und nach Insektenstichen wurden von RASE3 genau studiert . 

. In diesen Mitteilungen werden genaue Anweisungen fUr systematische Unter
suchung und graphische Darsteilung der Rautreaktionen nach Insektenstichen 
gegeben, ferner exakte Methoden zur Messung der minimalen Giftmengen, die 
von einzelnen Insekten geliefert werden. RASES Versuche zur exakten Beob
achtung und Messung sind fiir Zoologen, Pharmakologen, Serologen und aIle an 
diesen Fragen interessierten Arzte und Biologen von gro13ter Bedeutung. 

Lanse. Sie sind parasitare, an Menschen und Saugetieren lebende, flugel
lose Insekten. Sie besitzen einen Stechrussel, an dessen Basis die Speichel
drusen munden. Diese Speicheldrusen bestehen aus je einem Paar hufeisen
formiger und bohnenformiger Drusen. Das Gift wird, wie es scheint, nur in den 
bohnenformigen Speicheldrusen gebildet. Beim Einstechen in die Raut wird 
der giftige Speichel eingespritzt. Durch die starke Verlausung von Menschen 
und Tieren wahrend des Weltkrieges und die damit verbundenen Schadigungen 
und Gefahren ist die Biologie der Lause au13erordentlich gefordert worden. Am 
bekalmtesten sind die Kopflaus Pediculus capitis, die Kleiderlaus Pediculus 
vestimenti und die Filzlaus Phthirius inguinalis. Das Fleckfieber wird durch 
Lause der Gattung Pediculus ubertragen. 

1 LEVY, R.: Gift von Lithobius forficatus. C. r. Soc. BioI. 96, 258 (1927). 
2 HASE, A.: Uber die Giftwirkung der Bisse von TausendfuBen. ZbI. Bakter. 99, 325 

(1926) Chilopoda, TausendfuBe. Z. Parasitenkde 1, H. 1, 76 (1928) (Lit. !). 
3 HASE, A.: Uber Verfahren zur Untersuchung von Quaddeln und anderen Haut

erscheinungen nach Insektenstichen. Z. angew. Entomol. 1926 (Sonderdruck; umfangreiche 
Lit. !). Munch. med. Wschr. 76, H. 3, 107 (1929). 
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Die individuelle Empfindlichkeit del' Menschen gegen Lause ist sehr ver
schieden. Die Symptome sind lokale Entziindung, Rotung, heftiges Jucken, 
Papeln, Nekrose. Bei chronischer Lausesucht entstehen Rautverdickungen mit 
dunkel pigmentierten Flecken und durch Infektion schwere Komplikationen 
mit Fieber und Allgemeinsymptomen. Histologisch findet man GefaBerweite
rung, Austritt von roten Blutkorperchen, entziindliche Infiltration, Ansamm
lung von Wanderzellen (Polynucleare, Lymphocyten, Eosinophile usw.). Ge
naue Untersuchungen sind u. a. von A. RASE I , PAWLOWSKY und A. K. STEIN 2 

ausgefiihrt worden. Die in del' Literatur viel besprochenen "Taches bleues" 
bei Tragern von Filzlausen beruhen auf Veranderungen des in del' Raut ab
gelagerten Blutfarbstoffs. 

FlOhe. Die Flahe, ebenfalls parasitare, auf Saugetieren und Vogeln lebende 
Insekten mit reduzierten Fliigeln, durchbohren die Raut beim Saugen mit ihren 
feilenahnlichen gezahnten Mandibeln und verursachen Wunden, die zunachst 
nicht jucken odeI' brennen. Gewohnlich entsteht nul' die bekannte "Roseole". 
Empfindliche Personen, besonders Kinder, reagieren auf Flohstiche mit starken 
Quaddeln und Urticaria. Die Einspritzung einer Emulsion aus den Speichel
driisen verursacht lokales Odem und leichte Entziindung, GefaBerweiterung, 
Anfiillung del' LymphgefaBe mit Wanderzellen, Leukocytenansammlung (PAW
LOWSKY und STEIN 3 ). Die Wirkung ist schwacher als die des Speichels del' Kopf
odeI' Kleiderlaus. In del' Landwirtschaft werden zuweilen schwere Schadigungen 
von jungen, stark mit F16hen besetzten Pferden, Rindern, Kamelen, Riihnern 
usw. beobachtet. Wahrscheinlich handelt es sich hier abel' um Ubertragung von 
Krankheiten, ahnlich wie es bei del' Pest und anderen Infektionskrankheiten 
genauer bekannt ist. Es gibt zahlreiche Floharten (Menschen-, Runde-, Ratten-, 
Hiihnerflohe USW.)4. Toxikologisch sind jedenfalls die F16he ziemlich bedeu
tungslos. 

Wanzen. Die hier in Betracht kommenden Rhynchota (Schnabelkerfe), 
die zum Teil ebenfalls giftigen Speichel besitzen, ernahren sich vom Blute del' 
Menschen odeI' groBerer Tiere. Die Wanzen besitzen aus driisigen Organen ge
bildete Stinkapparate. 

Del' bekannteste Vertreter ist die Bettwanze (Cimex lectularius). Sie ent
halt in ihrem Riissel, einer viergliedrigen Unterlippe, zwei Paare von spitzigen 
Stiletten, mit denen sie unter gleichzeitigem Einpumpen des Sekretes aus den 
Speicheldriisen die Haut durchbohrt. Del' Stich del' Bettwanze wird zunachst 
nicht schmerzhaft gefiihlt, erst nach 1-2 Minuten beginnen Jucken und Brennen, 
bei empfindlichen Personen entstehen meist Erytheme, Odeme und Nesselaus
schlage. Bei unempfindlichen Personen konnen sie vollkommen fehlen. 

Gefiirchtet sind die Reduviiden, zu denen sehr groBe, meistens in den warmen 
Landern lebende Wanzen gehoren. Ihr Stich wird mit einer Verbrennung durch 
gliihendes Eisen, mit Schlangenbissen odeI' mit elektrischen Schlagen verglichen. 
Zu ihnen gehoren Reduvius, Rarpactus, Conorrhinus ("Kissing bug"). Letz
tere iiberfiillt schlafende Menschen und sticht sie in die Lippen, in die Augen
lider, wodurch entstellende Gesichtsodeme mit mehrtagiger, fieberhafter Er
krankung entstehen. 1m allgemeinen verursachen ihre Stiche Schmerzen, starke 
Odeme, Entziindung, Kopfweh, Schwindel, Ubelkeit, Fieber. AuBel' den ledig-

1 RASE, A.: Biologie del' Kleiderlaus. Z. angew. Entomol. 2, R. 2 (1915). 
2 PAWLOWSKY u. STEIN: Experimentelle Lausestudien. Z. expel'. Med. 40 (1924); 

-'2 (1924). 
3 PAWLOWSKY U. STEIN: Experimentelle Untersuchungen iiber die Wirkung der Fliihe 

auf den Menschen. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 29, 387 (1925). 
4 WOLFFRUGEL, K.: Die Fliihe der Raustiere. Z. Iuf.krkh. Haustiere 8, 218 (1910). 
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lich durch die Einfiihrung giftiger Reizstoffe erklarbaren Erscheinungen kann 
es zu infektiosen Erkrankungen kommen, weil manche Wanzen dieser Familien 
pathogene Protozoen (Trypanosomen, Recurrensspirochaten) iibertragen. 

Die SiiBwasserwanze Notonecta glauca, auch "Wasserbiene" genannt, ver
ursacht sehr schmerzhafte Bisse, deren Folgen von A. HASE l 1924 genauer 
studiert worden sind. Eine sehr groBe Wasserwanze, Belostoma grande, erreicht 
die Lange von 10 em, sie totet durch ihre Stiche Fische und andere Wassertiere. 

Auch der in Europa weitverbreitete Wasserskorpion Nepa cinerea gehort 
hierher. . 

Zweifliigler (Diptera)2. Die Dipteren sind in iiber 40000 Arten auf der 
ganzen Erde verbreitet. Zu ihnen gehoren die als schlimme Plaggeister fiir 
Menschen und Tiere bekannten Stechmiicken, Bremsen, Kriebelmiicken, die sich 
meistens vom Blut nahren. Mit ihren Mundwerkzeugen vermogen viele von 
ihnen die menschliche Haut, manche auch die Haut von groBen Tieren, wie 
Pferden und Rindern, zu durchbohren und durch ihren giftigen Speichel starke 
Reizwirkungen auszulosen. Bei manchen Arten sind vereinzelte Stiche harm
los; doch konnen auch schwere Folgen eintreten, wenn diese Tiere sich in groBen 
Schwarmen iiber ihre Opfer stiirzen. Viele Dipteren iibertragen auBerdem, wie 
andere Insekten, gefahrliche Infektionskrankheiten, z. B. Pest, gelbes Fieber, 
Malaria, Schlafkrankheit, Typhus und angeblich auch Tuberkulose. Andere wieder 
schadigen Menschen und Tiere durch die parasitische Lebensweise ihrer Larv:en. 

Von besonderem toxikologischem Interesse ist die Tatsache, daB den mann
lichen Dipteren die Vorderkiefer und damit die Stechwerkzeuge fehlen; dadurch 
sind die mannlichen Tiere mit wenigen Ausnahmen harmlos. Infolgedessen 
stechen fast durchweg nur die Weibchen. Durch ihre ungeheure Verbreitung 
ist der Aufenthalt in manchen Landstrichen fUr Menschen zeitweise kaum mog
lich. Die furchtbare Moskitoplage z. B. herrscht nicht nur in heiBen Landern, 
wie besonders im tropischen Siidamerika und im siidlichen Asien, sondern auch 
wahrend der Sommerzeit in den arktischen RegioneIl des hohen Nordens mit 
ihren ausgebreiteten Sumpfgegenden. Da die Stechmiicken zu ihrer Entwickelung 
stehende Gewasser als Brutstatten benotigen, fehlen sie andererseits in wasser
losen Gegenden, in Wiisten und Steppen oder in hohen Gebirgen. 

Bei den Culiciden (Miicken) haben nur die Weibchen im Riissel Stech
apparate. Die blutsaugenden Formen finden sich unter den Cnlicinen und 
Anophelinen. Einige Arten iiberfallen ihre Beute nur nach Sonnenuntergang, 
andere wieder saugen auch bei Tage. Die Wirkungen der Stiche bzw. des Se
kretes der Speicheldriisen sind je nach dem Grade der Giftwirkung, der Emp
findlichkeit des Opfers und anderen Umstanden sehr verschieden. 1m allgemeinen 

1 HASE, A.: Die Bettwanze. Monogr. angew. Entomol. 1. Berlin 1917 - Stiche der 
Wasserwanze. Zool. Anz. 59, 143 (1924). 

2 Lit. ilber Dipteren: BRUCK, C.: Gift der Stechmiicke. Dtsch. med. Wschr. 1911, Nr 39, 
1787. - GRUNBERG, K.: Die blutsaugenden Dipteren. Jena 1907. - EYSELL, A.: Die Stech· 
miicken, in Menses Handb. d. Tropenkrankh., 2. Aufl., 1 (1913) (Lit. i). - WILHELlIU, J.: Die 
Kriebelmiickenplage. Jena 1920 (Lit. i). - STOKES, J. H.: Black fly (Simulium venustum). 
J. of eutan. Dis. 1914 (Sonderdruck). - MARTINI, E.: Stechmiicken. Beiheft z. Arch. 
Schiffs- u. Tropenhyg. 24 (1920). 

Gastrophilus, G8trin und pernizio8e Aniimie: SEYDERHELM,R.: Beitr. path. Anat. 58, 
285 (1914) - Miinch. med. Wschr. 68, Nr 29 u. 30 (1917) - Arch. f. exper. Path. 82, 253 
(1918). - V. HUTYRA, F. U. J. MAREK: Spez. Pathol. u. Therap. d. Haustiere, 5. Aufl., I, 
922 (1920). . 

Fliegenlarven: FULLEBORN, F.: Ophthalmomyiasis. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 23, 349 
(1919). - TICHO, A.: Ophthalmomyiasis. Ebenda 21, 165 (1917). - BRAUN,SEIFERT: 
Tierische P!1rasiten des Menschen. Klin.-therap. Teil, 4. Aufl., S. 592. Wiirzburg 1908 
(Lit. i). - GILBERT, N. C.: Dipterous Larvae. Arch. into Med. 2, 226 (1908) (Lit. i). 
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entsteht an del' Stichstelle eine ringformige Rotung, die nach einiger Zeit juckt 
odeI' stark schmerzt; besonders bei mehreren Stichen bilden sich auch Schwel
lungen. Durch Kratzen odeI' sonstige mechanische Einfliisse treten bakterielle 
Infektionen hinzu. Eine allgemein bekannte Erscheinung ist die Immunitat 
del' Einheimischen. Fremde und Zugereiste leiden viel starker. 

Del' Streit, ob es sich um spezifische Gifte odeI' um Hefe odeI' andere Mikro
organismen handelt, die mit dem Speichel in das Blut iibertragen werden, ist 
noch nicht entschieden. 

Bei vielen hierher gehorigen Insekten sind die Stiche zunachst schmerz
los, z. B. bei Culex, Simulium. Ob die Gefiihllosigkeit durch einverleibte lokal
anasthetische Stoffe odeI' durch die Blutleere wahrend des Saugaktes hervor
gerufen wird, ist noch ungeniigend geklart. Gewohnlich besitzen die stechenden 
Insekten mehrere Arten von Mund- und Speicheldriisen. In den meisten Fallen 
sind bisher nul' Ausziige aus den zerkleinerten ganzen Tieren odeI' aus einzelnen 
Korperteilen untersucht worden. Dadurch sind die meisten Untersuchungen 
iiber das Wesen und die Wirkung del' Sekrete unsicher und nur mit groBer Vor
sicht zu beurteilen. DaB Extrakte aus ganzen Insektenleibern im Tierversuch 
die mannigfaltigsten lokalen und allgemeinen Erscheinungen bewirken konnen, 
liegt auf del' Hand. Immerhin lassen die beim Stechen beobachteten lokalen 
Erscheinungen, Rotung, Schwellung, Quaddelbildung, Jucken und Schmerzen, 
keinen Zweifel dariiber, daB durch die mit den Stechriisseln gesetzten Ver
wundungen auch lokal reizend wirkende Stoffe iibertragen werden. 

Die bekannteste Stechmiicke, Culex pipiens, gilt als harmlos. Ein Glycerin
extrakt aus zerriebenen Schnaken, "Culicin" , wurde von BRUCK gepriift. Es 
bewirkt schwache Entziindungserscheinungen und Hamolyse. Die Stechfliege 
Stomoxys calcitrans, die bei uns im Hochsommer haufig ist, verursacht schmerz
hafte Stiche und iibertragt vielleicht die spinale Kinderliihmung. Die Malaria 
wird durch die Gabelmiicke Anopheles, die Schlafkrankheit durch die Tsetse
fliege Glossina iibertragen. 

Weitverbreitete Stechfliegen, die besonders fiir das Weidevieh gefahrlich 
werden konnen, sind die Kriebelmiicken (Simuliiden). Auch hier kommen nul' 
die weiblichen Tiere als Blutsauger in Betracht. 

AuBerdem scheinen abel' gewisse, bisher noch nicht geniigend erforschte 
Umstande die Giftigkeit bei ein und derselben Art stark zu beeinflussen. In 
manchen Gegenden Deutschlands sind Schadigungen durch Kriebelmiicken un
bekannt. Auf del' anderen Seite verursachen sie in anderen Landstrichen, VOl' 
allem in den FluBgebieten del' Aller und del' Leine, groBe Verluste an Vieh, das 
von ihnen in wolkenartigen Schwarmen befallen wird. Einige Gegenden in Nord
amerika sind infolge del' Haufigkeit diesel' Miicken praktisch unbewohnbar. 
Wahrend bei uns Schadigungen von Menschen kaum in Frage kommen, werden 
die Stiche del' Simuliiden in vielen tropischen Landern sehr gefiirchtet. Auch 
in Amerika kommen besonders giftige Simulien VOl' (Uta venomosa, Simulia 
venusta, "Black Fly"). In den Balkanlandern verbreitet ist die Kolumbaczer 
Miicke, deren Stiche schwere Vergiftungserscheinungen und fieberhafte Krank
heiten erzeugen. Wahrend del' Stich zunachst schmerzlos ist, bilden sich im 
Verlaufe von mehreren Stunden die lokalen Erscheinungen mit Rotung, Schwel
lung aus. Bei den schweren, oft todlich verlaufenden Vergiftungen des Viehs 
beobachtet man Schleimhautschwellungen, Erregungserscheinungen, Atemnot 
und Pulsbeschleunigung, nervose Storungen aller Art; schlieBlich Ataxie, zu
nehmende Schwache und Schlafrigkeit und Tod durch Lungenodem. Wie bei 
den Schnaken werden auch die standigen Bewohner von Simuliidengegenden 
nach einiger Zeit immun. 
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Bei den Simuliiden handelt es sich ohne Zweifel urn ein Gift und nicht, 
wie friiher vielfach angenommen wurde, urn die Einverleibung von Bakterien 
oder Protozoen, Pilzen u. dgl. Nach Versuchen von FLURY, STEIDLE und 
MOSCHEL1 zeigen auch sterile Ausziige aus zerriebenen isolierten Speichel
driisen typische Giftwirkungen. Das Gift ist hitzebestandig und in trockener 
Form lange Zeit haltbar. Am Froschherzen wirkt es ahnlich wie Digitalis und 
Gallensauren. Nach intravenoser Einspritzung bei Warmbliitern fiihrt es zum 
Tod durch Atemlahmung, wahrend das Herz noch schlagt. . 

Die ebenfalls zu den Dipteren zahlenden Dasselfliegen leben im Larven
stadium im Magen und Darm des Pferdes und anderer Equiden. Wenn sie sich 
mit ihren Haken in die Magenwand einbohren, kann es zu schweren Erkrankungen 
und krebsartigen Wucherungen kommen. Es ist deshalb anzunehmen, daB in 
den Larven eine giftige Substanz enthalten ist. In der Tat haben K. und R. 
SEYDERHELM in den Extrakten der Larven von Gastrophilus giftige Stoffe auf
gefunden. Der Auszug aus vier Larven geniigt, urn ein Pferd in wenigen Minuten 
zu toten. Die Giftigkeit beschrankt sich aber nur auf Pferde, fiir Kaninchen und 
andere Tiere ist die Substanz ohne besondere Wirkung. Die Autoren nehmen 
ein spezifisches Gift an, dem der Name Ostrin beigelegt wurde. Duroh wieder
holte Einspritzung kleiner Mengen entsteht eine Anamie, die in allen Einzel
heiten der perniziosen Anamie der Pferde entsprechen solI. Das Ostrin ist kol
loidal, hitzebestandig und bewirkt Tod durch Atemstillstand. AuBerdem wirkt 
es ahnlich wie Capillargifte, z. B. Sepsin, und erinnert in toxikologischer Hin
sicht an die Schlangengifte. AuBerdem sind in den Larven zwei Arten von 
hamolytischen Giften enthalten, von denen das eine lipoidartig ist und in vitro 
Hamolyse hervorruft, wahrend das andere Gift alkoholunloslich ist und aus
schlieBlich in vivo zu einer der perniziosen Anamie ahnlichen Erkrankung fiihrt. 
Die SEYDERHELMschen Befunde sind neuerdings von verschiedener Seite (Du 
TorT 1917, VAN Es und SCHALK 1918, MARXER 1920) nachgepriift worden. Dem
nach sollen die Gastrophiluslarven iiberhaupt kein Gift enthalten und die be
obachteten Erscheinungen bei Pferden lediglich auf anaphylaktische Reaktionen 
von Tieren beruhen, die bereits vorher durch Parasiten sensibilisiert Waren. 
Auf aIle FaIle wird es kaum zu bestreiten sein, daB die Larven toxische Stoffe, 
zum mindesten hamolytische Gifte enthalten. 

Die Hypothese iiber die atiologische Bedeutung der Gastrophiluslarven bei 
der infektiosen Anamie wird neuerdings auch von VON HUTYRA und MAREK 
bestritten. Unter anderen Einwanden wird betont, daB diese Krankheit auch 
in Gegenden vorkomme, z. B. im nordlichen Schweden, wo Gastrophiluslarven 
nicht angetroffen werden, und daB andererseits vielfach Gastrophiluslarven bei 
anamischen Pferden iiberhaupt nicht gefunden werden. 

Erkrankungen durch Fliegenlarven spielen in heiBen Landern eine groBe 
Rolle. Die mit dem Sammelnamen 1Jlyiasen bezeichneten Krankheiten ent
stehen dadurch, daB Fliegenlarven in natiirliche Korperoffnungen, z. B. in die 
Nase, in die Ohren, in die Augen oder aber in Wunden eindringen und sich von dort 
in dem Korper von Menschen und Tieren verbreiten. Moglicherweise kommen 
bierbei auch Giftwirkungen durch die Parasiten in Betracht, wenn auch mechani
sche Einfliisse und bakterielle Infektionen die Hauptrolle beim Zustandekommen 
dieser eigentiimlichen Krankheiten spielen diirften. Von Dipteren, die als Er
reger solcher Myiasen fungieren konnen, seien Dermatobia, Musca, Calliphora, 
Chrysomyia, Sarkophaga und Hypoderma genannt. Auch die Gastrophiluslarven 
bohren sich in die Epidermis von Menschen und Pferden ein und bilden unter 
der Haut Gange ("Hautmaulwurf", Creeping disease). 

1 STEIDLE, H.: Arch. f. expel'. Path. lt9, 52 (1927). 
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Die Schadigungen durch Hautbremsen (Hypoderma) bei Weidetieren sind 
in manchen Landern (Danemark, Nordamerika) so umfangreich, daB man ver
sucht hat, die Rinder gegen die Infektionen kiinstlich zu immunisieren. 

In der Klasse der Insekten begegnet man iibrigens haufig der Erscheinung, 
daB Larven ill Gegensatz zum vollentwickelten Insekt besondere Gifte ent
halten. Es sei hier nur an die weiter unten beschriebenen giftigen Kaferlarven 
von Diamphidia und Blepharida sowie an die Raupen erinnert. Die groBten 
Zweifliigler Europas sind die Tabanidae (Bremsen). 

Sie bilden eine zudringliche Landplage, belastigen Menschen, Pferde, Rin
der, Kamele, Renntiere usw. Sie stechen sogar durch die Kleider hindurch. 
In vielen Gegenden, z. B. in RuBland verhindern sie zeitweise Verkehr und 
Bodenbewirtschaftung und machen das Leben in manchen Steppengebieten in 
der heiBen Zeit so gut wie unmoglich (PAWLOWSKY). Infolge der kraftigen 
Stechwerkzeuge des Riissels sind ihre Stiche sehr schmerzhaft. Der Speichel ist 
giftig, sie iibertragen auch infektiose Krankheiten auf Menschen und Tiere. 
Aber schon die starken Blutungen konnen bei massenhaften Uberfallen, beson
ders durch tropische Arten, eine Lebensgefahr bedeuten. 

Unter den gewohnlichen Fliegen (Fam. Muscidae) besitzen die blutdiirstigen 
Gattungen Stomoxys, Haematobia und Glossina stechende Mundwerkzeuge. 
Sie sind iiber alle Weltteile verbreitet. Stomoxys calcitrans wird oft mit der 
gemeinen Stubenfliege verwechselt. Auch die Mannchen saugen Blut. Die 
Speicheldriisen sind sehr stark entwickelt, der Stich ist meist schmerzhaft. 
Auch die Bisse der Larven der Kasefliege Piophila casei sind gefiirchtet. 

Unter den zart und schlank gebauten Schnaken und Gnitzen, besonders 
den Psychodidae, Schmetterlingsmiicken, sind zahlreiche blutsaugende Gat
tungen, vor allem ist Phlebotomus in warmeren Landern weit verbreitet. Seine 
schmerzhaften Stiche sind nicht nur sehr Histig, sondern sie verursachen auch 
papulose und pU!'tulose Ausschlage, fieberhafte Erkrankungen (Leishmamosen). 

Einheimische sind gewohnlich immun, die Europaer werden in den heiBen 
Landern bald unempfindlich. 

Kafer (Coleoptera)l. Viele Kafer liefern entziindungserregende Substanzen. 
Schon im Altertum wurden sie vielfach als Heilmittel verwendet. Manche Kafer
larven besitzen Haare, die ebenso wie Raupen Jucken, Nesselsucht, Schleimhaut
entziindungen verursachen konnen. Andere Kafer enthalten Gifte in allen Teilen 
des Korpers. Bei manchen wird aus den Gelenkspalten bei der Verteidigung 
eine stark reizend wirkende Fliissigkeit ausgespritzt. Auch giftige Driisensekrete 
aller Art kommen hier vor. Bekannt sind insbesondere die atzenden und iibel
riechenden Ausscheidungen aus dem Hinterleib vieler Kafer. Bei den Carabiden 
handelt es sich um Fettsauren, wie Buttersaure u. dgl., Wasserkafer enthalten 
in ihren Exkreten auch Schwefelwasserstoff und verwandte Stinkstoffe (STEIDLE). 
Die siidafrikanischen Pfeilgifte werden zum Teil aus den Larven von Kafern 
hergestellt, die lokal sehr schwere Entziindungen der Gewebe, yom Blut aus 
Nierenschadigung und Lahmung bewirken. Hierher gehoren Diamphidia locusta 
und Blepharida evanida. 

Unter den Giften der Kafer ist das Cantharidin das einzige tierische Gift, 
das schon vor langerer Zeit in chemisch reinem Zustand isoliert und nach seiner 

1 Lit. uber Ooleopteren: BEAUREGARD: Les insects vesicants. Paris 1890. - ELLINGER, A.: 
Cantharidin. Arch. f. exper. Path. 45,89 (1900) (Lit.!); 58,424 (1908). - ESCHERICH, K: 
Naturgeschichte der Meloidengattung Lytta Fab. Verh. zool.-bot. Ges. Wien 1894. - HAR
NACK, E.: Uber die sog. Giftfestigkeit des Igels. Dtsch. med. Wschr. 1898,745. - MEYER, H.: 
Chemie des Cantharidins. Mh. Chern. 18, 393 (1897); 19, 707 (1898). - GADAlIiER: Chemie 
des Cantharidins. Arch. Pharmaz., verschied. Veroffentl. 1914-1924. 
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chemischen Natur und seinen Wirkungen sehr genau bekannt ist. Es findet sich 
besonders bei Lytta, Mylabris, Meloe, Pseudomeloe, Pyrota. Es ist im Blute, 
in den Driisen der mannlichen Geschlechtsorgane und in den Eiern dieser Kafer 
enthalten. 

Schmetterlinge und Raupen1• Bei vielen Schmetterlingsraupen sind. haut
reizende Haare vorhanden. Diese sind mit besonderen Driisenzellen verbunden, 
aus denen sich auch das Haar entwickelt. Die Giftsekrete der Driisen gelangen 
in den Hohlraum der Haare und werden durch Zerbrechen bei Beriihrung der 
Raupen entleert. Zu den bekanntesten Brennraupen gehoren die verschiedenen 
Spinner. Diese gefahrlichen Schadlinge fiir die Waldbaume ziehen in geordneten 
Reihen, gewohnlich gegen Abend, aus ihren Behausungen in die Krone der 
Baume zur Nahrungsaufnahme und kehren gegen Morgen wieder in ihre Nester 
zuriick. Sie verursachen durch die starke Reizwirkung ihrer Sekrete lastige Er
krankungen, die sich manchmal wie Epidemien ausbreiten und das Betreten der 
Walder unmoglich machen konnen. Wenn die abgebrochenen Haare der Pro
zessionsspinner durch Luftbewegungen weiterverbreitet werden, gelangen sie an 
die zuganglichen Teile der auBeren Haut, auf die Schleimhaute der Menschen 
und Tiere. Es kommt dann zu verschiedenen Entziindungsgraden, zu Rotung, 
Jucken, Brennen, Nesselsucht und zu ernsteren Erkrankungen des Nasenrachen
raumes, der Mundhohle, der Augen und der tieferen Atemwege. Hierher gehoren 
die Eichen-, Pinien-, Kiefernprozessionsspinner. Bei ihnen sind die Gifthaare 
zu symmetrisch geordneten Biischeln oder Feldern ("Spiegel") geordnet, die 
gewohnlich besonders gefarbt sind und mit eigenartigen Driisenfeldern in Ver
bindung stehen. Sehr bekannt ist auch der in Europa bis nach Mittelasien weit 
verbreitete Goldafter, Euproctis chrysorrhoea. Die giftigen Haare der schwarzen 
Raupe sind in Biischeln angeordnet, die nur mit einer einzigen groBen Giftzelle 
verbunden sind und von dieser versorgt werden. Andere Schmetterlinge der 
gleichen Gattung finden sich in Ostasien und in tropischen Llindern. 

Weiter sind hier zu nennen die Raupen der Gattung Hylesia und Porthesia, 
die in Europa und asiatischen Landern gefiirchtet sind. Durch den GenuB von 
Friichten, die mit Haaren solcher Raupen behaftet sind, kann es zu einer be
sonderen Form von Stomatitis kommen, die mit Schwellungen und Geschwiirs
bildung der Lippen, der Mundschleimhaut und des Zahnfleisches einhergeht. 
Unter der artenreichen Familie der Schwarmer (Sphingidae) gibt es ebenfaHs in 
den Tropen, besonders in Siidamerika, zahlreiche Raupen mit reizenden Eigen
schaften. Die Entziindungserscheinungen erreichen hier sehr hohe Grade, und 
es kommt haufig zu starken ausstrahlenden Schmerzen. 

In den friiheren deutschen Kolonien, vor allem in Zentralafrika, wurden 
vielfach Erkrankungsfalle mit Allgemeinsymptomen durch Giftraupen beobachtet. 

Es gibt in iiberseeischen Landern noch viele bisher unbekannte Raupen 
mit Nesselhaaren. In stark bevolkerten Gegenden kann ihr massenhaftes Auf
treten zur Landplage werden. Angeblich werden Raupenhaare auch zu Mord
zwecken den Speisen beigemischt. Es soIl dabei zu schweren, unter starken 
Schmerzen verlaufenden Erkrankungen der Eingeweide kommen. Todesfalle 

1 Lit. iiber Schmetterlinge (Raupengitte): MELCHIORI, G.: Die Krankheiten der Seidenspinne
rinnen. Schmidts Jb. 96, 224 (1857). - GOLDI, E.: Sanit.-path010g. Bedeutung der Insekten. 
Berlin 1913. - FABRE, H. J.: Un virus des Insectes. Ann. des Sci. natur. 6, 253 (1898). -
LANDON: Prozessionsraupen. Virchows Arch. 125, 220 (1891). - GOOSSENS, TH.: Chenilles 
urticantes. Ann. Soc. entomol. France 1,231 (1881). - PAWLOWSKY, E. u. STEIN: Paederus 
fuscipes. Rev. russe d'Entomol. 20, 155 (1926). - SCHMITZ, F.: Hamorrhagische Nephritis 
nach Raupenurticaria. Munch. med. Wschr. 1917, 1558. - BLEYER, G.: Brasilianische 
Nesselraupen. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 13,73 (1909). - WADA, H.: Giftraupe Dendro
limus spectabilis. Japan. J. of Dermat. 25, 646 (1925); 26, 230 (1926). 
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werden auch, allerdings sehr selten, bei uns beobachtet, so bei del' Bekampfung 
del' Prozessionsraupen. Hier dfufte es sich abel' weniger um eine direkte Wir
kung del' Raupengifte, als um sekundar entstandene bakterielle Infektionen 
handeln. Durch langdauernden Aufenthalt in den befallenen Waldungen ent
stehen Entziindungen del' Augen und del' Luftwege. Wie es scheint, ist die indi
viduelle Empfindlichkeit gegen derartige Erkrankungen iiberaus verschieden. 
Auch natiirliche Immunitat einzelner Personen wird beobachtet. 

Die Raupengifte konnen auch bei massenhafter Einwirkung von Brenn
haaren odeI' bei Beriihrung mit hochgiftigen tropischen Raupen re80rptive Ver
giftung8er8cheinungen auslosen. In solchen Fallen treten Lahmungen verschie
dener Art, Erbrechen und Durchfalle, Fieber mit Schiittelfrost, Herzschwache 
und Lungenentziindungen auf. Es muB hier angenommEm werden, daB die 
Schadigungen durch Raupenhaare durch die Wil'kung lokal reizender Gifte und 
nicht etwa allein durch die mechanischen Stiche del' Haare verursacht werden. 
Dafiir sprechen auch die histologischen Untersuchungsbefunde von Haut, in die 
Raupenhaare eingerieben wurden. Es zeigen sich entziindliche Infiltrationen, 
GefaBerweiterung, odemati:ise Durchtrankung, Ansammlungen von Wanderzellen, 
wahrend die Einreibung gewohnlicher Haare von Raupen keine derartigen Ver
anderungen bedingt (PAWLOWSKY und STEINl ). 

Uber die chemi8ch.e Natur des giftigen Sekretes del' Raupen besteht noch 
keine Klarheit. Hieriiber sind von verschiedenen Autoren Untersuchungen an
gestellt worden. Die fl'iiher viel verbreitete Annahme, es handle sich um Ameisen
saure, ist sichel' unrichtig. In einigen Fallen wollen die betl'effenden Untersucher 
cantharidinahnliche Substanzen durch Ausziehen mit Alkohol, Ather u. dgl. iso
liert haben (GOOSSENS, FABRE). 

Dem Verfasser ist es in zahlreichen Versuchen mit verschiedenen europaischen 
Brennraupen, besonders Kiefernpl'ozessionsspinnern, nicht gelungen, durch die 
iiblichen Losungsmittel wirksame Stoffe aus den Brennhaaren auszuziehen, Da 
die Brennhaal'e abel' selbst sehr heftige Reizwirkungen aus16sen, muB man an
nehmen, daB das Gift in solchen Fallen in unloslicher Form, etwa nach Art 
von geronnenem EiweiB od. dgl., in den Hohlkanalen del' Haare enthalten ist. 
Uber die Conjunctivitis durch Raupenhaare finden sich in del' ophthalmologischen 
Literatur eingehende Mitteilungen. Unter Umstanden fiihren Raupenhaal'e selbst 
zum Verlust des Auges (SCH()N, NIKOLAY im Handb. von GRAEFE-SAMISCH). 

Auch den Tierarzten sind allerlei Erkrankungen von Hau8- und Nutztieren 
durch Raupen wohl bekannt. Am haufigsten kommt es zu Entziindungen des 
Magendarmkanals, zu Stomatitis u. dgl., durch Futter, das von Raupen befallen 
ist. Es wird behauptet, daB auch die Ausscheidungen vieleI' Schmetterlinge und 
Raupen Entziindung verursachen sollen. Das gleiche Gift ist nach den Angaben 
von FABRE u. a. auch im Blute diesel' Tiere enthalten. Eine systematische 
Untersuchung del' Stoffwechselprodukte del' hier in Frage kommenden Insekten 
ist dringend erwiinscht. Wie es scheint, sind verwandte Reizstoffe auch bei den 
Kafern und ihren Larven ziemlich weit vel'breitet. Mit solchen Giften diirfte 
auch die in den Mittelmeerlandern auftretende Gewerbekrankheit del' Arbeiterinnen 
in Seidenfabriken in Beziehung stehen. Infolge del' Handhabung del' Seiden
kokons beim Spinnen treten an den Handen Entziindungserscheinungen mit 
Rotung, Schmerzen und Pustelbildung auf. 

AuBel' den genannten Reizstoffen unbekalmtel' chemischer Zusammen
setzung pl'oduzieren manche Raupen angeblich auch gl'oBere Mengen von 

1 PAWLOWSKY, E. N. u. Ei:rEIN: Wil'kung del' Gifthaare del' Goldafterraupen (Eupl'octis 
chrysorrhoea). Z. Morph. u. Okol. Tiel'e 9, H. 5, 41 (1927) (Abb. u. Lit.). 
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Ameisensiiure. Diese wird in Form eines stark sauren Sekrets ausgespritzt, 
wenn man die Larven beriihrt. Hier handelt es sich urn Erscheinungen, die zu 
der reflektorischen "Blutausspritzung" gehoren und im nachsten Abschnitt be
sprochen sind. 

BlntausspritzeI}.de Arthropoden 1. Viele Insekten spritz en reflektorisch zu 
ihrem Schutze eine atzende Fliissigkeit aus. Diese Fliissigkeit ist kein Driisen
sekret, wie friiher angenommen wurde, sondern Blut. Die V orrichtungen zur 
Blutausspritzung stehen aber mit Driisen in Verbindung. Durch Kontraktion 
von Muskeln im Driisensack oder in den diinnwandigen Hautsacken, die nach 
auBen gestiilpt werden und platzen, wird die Fliissigkeit entweder tropfenweise 
oder in weitem Strahl ausgeschleudert. Dies kann aus den Bauchsegmenten, 
aus den Fliigeldecken, den Fiihlergelenken und anderen SteIlen der Hautbedeckung 
erfolgen. 

Die genannte Fahlgkeit ist bei gewissen Kaferlarven und Kafern, Z. B. dem 
Marienkafer (Coccinella), den Chrysomeliden, bei Meloe, LeuchtkMern, Blatt
wespen, bei Cicaden, Pflanzenlausen, Wanzen, selbst Schmetterlingen, Raupen 
und Zecken u. a. vorhanden. 

Bei Timarcha, Eugaster, Cimbex (Blattwespe) werden bereits vorhandene 
Offnungen dazu benutzt. 

Das Blut schmeckt sehr bitter und enthalt Cantharidin oder verwandte 
Reizstoffe. Beim Auftragen auf die menschliche Haut entstehen Rotung lind 
Blasen. Kleine Tiere, Wie Eidechsen, Frosche, Vogel, Meerschweinchen, werden 
durch Injektionen dieser Fliissigkeiten todlich vergiftet. 

Hautfliigler (Hymenoptera)2. Hier interessieren vor aHem die Aculeaten oder 
Stechimmen. Zu ihnen gehoren die Bienen, Hummeln, Wespen (Schlupfwespen, 
Hornissen). Sie besitzen einen verwickelt zusammengesetzten Giftapparat, der 
aus dem eigentlichen Stechapparat, dem Stachel und seinen Anhangsorganen 
und verschiedenen sauren und alkalischen Driisen besteht. Der Stachel ist durch 
Umbildung aus der Legerohre, einer Vorrichtung zur Ablage der Eier, entstanden 
und steht mit den giftigen Driisen in Verbindung. Bei einigen Vertretern der 
Schlupfwespen ist dieses Organ gleichzeitig zum Stechen und zum Legen der 
Eier befahigt. Zu beachten ist, daB nur die Weibchen einen Stachel tragen 
und deshalb allein giftig sind. Die Giftdriisen sind als Allhangsorgane der weib
lichen Geschlechtsorgalle zu betrachten. Die Mannchen sind harmlos. Die Gift
apparate der Ameisen sind verschiedener Art. Bei den Camponotinen (Formica, 
Lasius, Camponotus) fehlt der Stachel, dagegen besteht eine Giftdriise. Diese 
Ameisen setzen mit ihren BeiBwerkzeugen eine Wunde und spritzen in diese das 
Gift aus der Hinterleibsdriise ein. Je starker der Stachel zuriickgebildet ist, 

1 PAWLOWSKY, E. N.: Die Gifttiere, S. 390. Jena 1907 (Lit. I). - HOLLANDE, A.: 
L'autoMmorrMe des Insectes. Arch. d'Anat. microsc. 13, 171 (1911/12) (Lit.!). 

Z Lit. uber Hymenopteren: ADLER, H.: Legeapparat und Eierlegen der Gallwespen. Dtsch 
entomoi. Z. 21, 305 (1877). - ARTHUS, M.: Venin des Abeilles. C. r. Soc. B 01. 182,414 (1919). 
- BERLESE, P.: Gli insetti. Mailand 1908. - BEYER, O. W.: Giftapparat von Formica rufa. 
Jena. Z. Naturwiss. 18,26 (1891). - DOLD, H.: Immnnisiernngsversuche gegen Bienengift. 
Z. Immun.forschg 26, 284 (1917). - FABRE, P.: Piqures d'Hym€Jllopteres. Paris 1906. -
FLURY, F.: Bienengift. Arch. f: exper. Path; 85, 319 (1920). - HASE, A.: Schlupfwespen. 
BioI. ZbI. 44, Nr 5 (1924). - tiber den Stechakt und Legeakt von Lariophagus rust. usw. 
Naturwiss. 12 (1924) - Schlupfwespe Trichogramma evan. Arb. bioI. Reichsanst. Land
n. Forstwiss. 14, H.2 (1925). - LANGER, J.: Der Aculeatenstich. (Festschr. P. J. PICK.) 
Wien 1898. - KEITER, A.: Rheumatismus l1lld Bienenstichbehandlung. Wien-Leipzig 1914. 
- MORGENROTH, J. U. CARPI: Toxolecithid des Bienengiftes. Berl. klin. Wschr. 44, 1424 
(1906). - PAWLOWSKY, E.: Glandes venimeux chez les Hymenopteres. C. r. Soc. BioI. 76, 
351 (1914). - STUMPER, R.: Das Gift der Ameisen. Natur u. Technik, Ziirich 1923. -
PHISALIX, C. u. M.: Mehrere Arbeiten tiber Bienengift, Wespengift. C. r. Soc. BioI. 1897, 1904. 
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desto reicher ist gewohnlich die Sekretion der DrUsen. AuBer den eigentlichen 
Giftdriisen sind bei den Aculeaten noch Driisen vorhanden, die vermutlich als 
Schmierdtiisert dienen. 

Der Zweck der Giftorgane beschrankt sich bei den Hymenopteren meist nur 
auf die Abwehr und Verteidigung. Gewisse Wespen benutzen ihr Gift, um andere 
Tiere, wie :a.iisselkafer, Feldgrillen, Heuschrecken, Schmetterlingsraupen, Spinnen, 
zu lahmen, ohne sie zu toten. Die Beutetiere bleiben in einem unbeweglichen 
Zustand oft lange Zeit, selbst monatelang am Leben, bis sie aufgefressen werden. 
In anderen Fallen werden solche Vorrate zur Ernahrung der Larven bereit
gestellt. HAsiil hat beobachtet, daB Raupen der Mehlmotte nach dem Stich der 
Schlupfwespe Habobracon noch 51/ 2 Monate in einem Stadium der motorischen 
Lahmung, bei dem das Herz noch schlagt, weiterleben konnen. Moglicherweise 
kommen deh Hinterleibsdriisen aber auBer der Verteidigung und dem Zweck 
der Ernahrung auch noch Funktionen zu, die mit dem Fortpflanzungsgeschii.ft, 
der Eireife usw. zusammenhangen. Hieriiber fehlen aber zuverIassige Kennt
russe. Die In1ker giauben, daB das Bienengift, infolge seines Gehaltes an Ameisen
saure, zur Konservierung des Honigs verwendet wird, weil die Bienen in die 
Waben Gift Zli ehtleeren p£legen. 

Die W irkung des Bienengiftes erstreckt sich auch auf wirbellose Tiere (FLURY). 
Das Gift gehOrt zu den Entziindung hervorrufenden allgemeinen Zellgiften. Wirbel
lose Tiere, Paramacien, Wiirmer, Mollusken, andere Insekten werden z. T. unter 
heftigen Reizerscheinungen getotet. Kaltbliiter sind wenig empfindlich. Vogel 
sterben unter Atemstillstand, Kaninchen, Hunde zeigen nach intravenoser In
jektion des Giftes Krampfe, starke Blutdruckschwankungen, Lahmungserschei
nungen und Atemnot. Das Blut wird lackfarbig und, z. T. unter Methamo
globinbildung, in seinen morphologischen Bestandteilen stark verandert (Leuko
cytose). Bei der Sektion zeigen die inneren Organe Blutiiberfiillung und Blut
austritte, besonders die Nieren werden schwer geschadigt. Am isolierten Frosch
herzen kommt es nach vOriibergehender Leistungssteigerung zu systolischem 
Stillstand. Die hamolytische Wirkung des Bienengiftes wird durch Zusatz von 
Lecithin au6erordentlich verstarkt (MORGENROTH und CARPI 1906). Ahnliche 
"Toxolecithide" bilden auch andere tierische Gifte, wie Schlangen-, Skorpionen-, 
Heloderma-, Trachinusgift. Die Hamolyse durch diese Gifte wird von Chole
sterin gehenimt. 

Die Wirkung des Bienenstiches ist allgemein bekannt. AuBer dem heftigen 
Schmerz und den lokalen Schwellungen konnen bei empfindlichen Personen 
oder, wenn zahlreiche Bienen ihr Gift entleeren, besonders aber, wenn das Gift 
direkt in eine Vene gelangt, schwere allgemeine Vergiftungserscheinungen auf
treten. In solchen Fallen werden SchweiBausbriiche, Ubelkeit, Erbrechen, Durch
faIle, starke Diurese undSpeichelfluB, Angstgefiihle, Herzschwache, Atemnot, 
auch Krampfe, Kotna und Lahmungen beobachtet. Tod durch einzelne Bienen
stiche kommeh bei iiberetnpfindlichen Personen vor, wenn das Gift direkt in 
BlutgefaBe gelangt, oder bei Verschlucken von Bienen oder bei Stichen in die 
Zunge, den Gaumen, die Halsgegend durch Glottisodem. Abgesehen von der 
sehr stark wechselnden individuellenEmpfindlichkeit gegen Bienenstiche reagieren 
im allgemeinen Frauen, Kinder und Greise besonders stark. Abnorme Wirkungen 
zeigen sich bei Menstruierenden und Schwangeren, bei Arteriosklerose, Diabetes, 
Tuberkulose, bei Kindern mit Storungen des lymphatischen Apparates, Diathesen. 
Relativ haufig tritt heftige Urticaria auf. 

Von Interesse ist auch die Gewohnung an Bienengift. Die meisten Imker 
erwerben nach einiger Zeit eine gewisse Immunitat, die aber bald wieder ver
lorengeht. AuBerdem kommt eine angeborene dauernde Immunitat vor. Viel 
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seltener ist die angeborene oder erworbene Uberempfindlichkeit. In letzteren 
Fallen diirften Anaphylaxieerscheinungen vorliegen (vgl. Immunitat)l. 

Uber die chemische N atur des Bienengiftes ist kurz folgendes zu sagen. 
Die alte, aber auch heute noch vielfach verbreitete Meinung, die wirksame 

Substanz des Bienengiftes sei Ameisensaure, kann endgiiltig als widerlegt gelten. 
Das native Sekret der Giftdriisen enthalt allerdings, wie viele tierische und 
pflanzliche Ausscheidungen, geringe Mengen dieser Saure. Sie kann aber auch 
feh]en. Andererseits wirken die Sekrete mancher Stechimmen, z. B. Wespen, 
ganz ahnlich wie Bienengift, trotzdem sie zuweilen neutral reagieren, oft sogar 
schwach alkalisch sind. Die crste eingehende Untersuchung von UNGER2 hatte 
ergeben, daB im nativen Driisensekret eine basische Substanz, die durch Am
moniak gefallt wird, als Trager derGiftwirkung enthalten ist. Diese "LANGERSche 
Base" ist nach weitergehenden Untersuchungen von FLURy3 noch ein recht ver
wickelt zusammengesetzter Komplex, der neben lecithinartigen Substanzen, Fett
sauren, Tryptophan einen stickstofttreien Anteil aufweist, der in letzter Linie 
die Wirkung bedingt. Diese Substanz ist wahrscheinlich ein cyclisches Saure
anhydrid, das nach seinen Wirkungen zwischen dem Cantharidin und den 
tierischen Sapotoxinen steht. Nach C. PmSALlx4 1904 sollen im Bienengift drei 
verschiedene Substanzen enthalten sein, ein entziindungserregendes, ein krampf
erzeugend~s und ein lahmendes Toxin, die sich durch verschiedene Resistenz 
gegen Hitze unterscheiden. 

Dem Bienengift schlieBen sich die Gifte der Hummeln und Wespen eng an. 
Auch bei Wespen trifft man alkalisch reagierende Sekrete an (FLuRY und 
STEIDLE). Von sehr starker Wirkung sind die Stiche der Hornisse, Vespa crabro. 
Das Hornissengift solI nach C. PmSALIX vier verschiedene Toxine enthalten, 
wodurch die allgemeinen Erscheinungen, die Iokalen Wirkungen, die Hamolyse, 
die immunisierende Wirkung gegen Kreuzottergift ausge]ost werden sollen. 

Auch die Eier der Bienen sind giftig (C. PmSALIX 1905). Das Gift ist nicht 
naher untersucht. 1m Charakter der Wirkung gleicht es dem Stachelgift, doch 
bestehen quantitative Unterschiede .. 

Die auBerst artenreichen Schlupfwespen besitzen ebenfalls Stechwerkzeuge 
und Giftdriisen. Die Eigenschaften und Wirkungen des Habobracongiftes sind in 
neuerer Zeit von A. HASE 5 eingehend studiert worden. Bei Kaltbliitern erinnert 
dasselbe an Curare. Auch bei den Schlupfwespen konnen nur die Weibchen 
stechen. Fiir den Menschen kommen sie als giftige Tiere nicht in Betracht, 
um so mehr fiir Insekten, \Tor aHem Raupen, die sie anbohren, um ihre Eier in 
deren Korper entwickeln zu lassen. Sie schmarotzen in Schmetterlings-, nament
lich KohlweiBlingsraupen, Mehlwiirmern und anderen Schadlingen, auch in Blatt
lausen, den Kokons von Spinnen. Die Dolchwespen sind die Feinde der Enge.rlinge 
und dadurch, wie ihre Verwandten, als niitzliche Tiere anzusehen. Es gibt auch 
Schlupfwespen, denen der Legebohrer bzw. der Giftstachel fehlt. Die Ameisen
wespen (Mutillidae) leben im Larvenzustand in den Larven der Bienen und Wes
pen. Ein bekannter Bienenrauber ist der "Bienenwolf" Philanthus apivorus, Ph. 
triangulum, eine Grabwespe. Die Pompilusweibchen sind Spinnenjager. Auch 
hier werden die Spinnen (Kreuzspinne, TaranteI) nicht sofort getotet, sondern 
nur in einen Lahmungszustand, der monatelang dauern kann, versetzt. 

1 FLURY, F.: Der Bienenstich. Naturwiss. 1923, H. 19, 341. 
2 LANGER, J.: Uber das Gift unserer Honigbiene. Arch. f. exper. Path. 38,381 (1891). 
3 FLURY, F.: Uber die chemische Natur des Bienengiftes. Arch. f. exper. Path. 85, 

319 (1920). 
4 PmsALIx, C.: Recherches sur le Venin des abeilles. C. r. Soc. Biol. 56, 198 (1904). 
5 HASE, A.: Die Schlupfwespen als Gifttiere. Biol. Zbl. 44, H.5, 209 (1924). 
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Andere Hymenopteren enthalten in ihren Speicheldrilsen wirksame Stoffe 
(Melipone, Trigona). Der Speichel der Biene reagiert sauer. Die flilchtigen Sub
stanzen, die sich in den Driisensekreten dieser Tierklasse vorfinden, sind noch 
nicht untersucht. Bei Imkern werden gelegentlich Ubelsein und auch starkere 
nervose Storungen sowie Reizung der Augen beim Arbeiten in dicht bevolkerten 
Bienenstanden beobachtet, die vielleicht durch solche Stoffe hervorgerufen 
werden. Auch beim Auskochen von Waben treten solche fliichtige Substanzen 
auf und fiihren unter Umstanden zu leichten Erkrankungen (FLURY). 

Die Giftwirkungen der Hymenopteren auBern sich auch an pflanzlichen 
Zellen. Als Beispiele hierfiir mogen die Pflanzengallen erwahnt sein, die wohl 
infolge der Abscheidung von Reizstoffen durch die Larven der Gallwespen ent
stehen. In den entstandenen Wucherungen entwickelt sich die junge Brut. 

Ameisen (Formicidae). Bei den Ameisen findet man aLg Giftapparate am 
Hinterleib entweder Stachel oder Giftdriisen, deren Sekret auf die mit den Kiefern 
erzeugten BiBwunden gespritzt wird. Die einheimischen Ameisen sind ziemlich 
harmlos. In ihren Driisen findet sich von wirksamen Substanzen nur Ameisen
saure, allerdings in sehr verschiedenen Mengen. 100 g Formica rufa liefern nach 
STUMPER1 bis 18 g Ameisensaure, 100 g Lasius fuliginosus nur 2,3 g, andere 
Ameisen dagegen, wie die Myrmicinen und Dolichoderinen, so gut wie gar keine 
Saure. Bei tropischen.Ameisen, die auch als Ubertrager von Infektionskrank
heiten (Typhus, Dysenterie) in Betracht kommen, finden sich aber zweifellos 
noch andere Gifte. Nach STANLEY und nach LEWIN 2 werden in den Tropen 
Ameisen zur Bereitung von t6dlich wirkenden Pfeilgiften verwendet. 

Die Schaben3 sind als Verbreiter pathogener Keime (Blastocystis, Entamoeba 
blattarum, Spirochaeta blattarum, Filarien und verschiedene Bakterien), nicht 
als eigentliche Gifttiere anzusehen. Katzen und Mfen erkranken bei Fiitterung 
mit dem Kot der Schaben z. T. an den spezifischen Infektionen. 

Bei den Schaben finden sich am Hinterleib verschieden gebaute Stinkdrilsen. 
Ob diese lediglich als Organe der Abwehr dienen, ist nicht bekannt. Moglicher
weise stehen sie auch in Beziehung zum Fortpflanzungsgeschaft, da sie bei 
manchen Arten nur bei Mannchen vorkommen (Periplaneta americana, P. orien
talis, Blatta germanica). In friiheren Zeiten wurden Schaben als "Blatta orien
talis" als harntreibendes Arzneimittel verwendet. Ob diese Wirkung auf Cantha
ridin oder ahnliche Stoffe zuriickzufiihren ist, laBt sich nicht mit Sicherheit 
aussagen. 

8. Wirbeltiere (Vertebrata). 
a) Fische. 

Man kann die Fische ihrer Giftwirkung nach einteilen in 
I. Giftfische4 • Hierher sind zu zahlen aIle mit Giftorganen ausgeriisteten 

Fische. Sie entsprechen den "Poissons venimeux" der franzosischen Autoren. 

1 STUMPER, R.: Le venin des fourmis. C. r. Acad. Sci. 17'4, 66 (1922). 
FLURY, F.: tiber die Bedeutung der Ameisensaure als nattirlich vorkommendes Gift. 

Ber. dtsch. pharmaz. Ges. ~9, 650 (1919). 
2 LEWIN, L.: Pfeilgifte, S. 167. Leipzig 1923. 
3 TEJERA, E.: Rev. Soc. argent. BioI. ~,Nr 4,243 (1926); zitiert nach A. HASE Natur

wiss. 15, H.24, 542 (1927). 
4 Lit. llber Giftfische: KOBERT, R.: Giftfische und Fischgifte. Stuttgart 1905. - PAW

LOWSKY, E. N.: Tiergifte, S.407ff. Jena 1927. - PELLEGRIN, J.: Les poissons v{m{meux. 
These de Paris 1899. - COUTIERE, H.: Poissons venimeux et vtllllJneux. These de Paris 
1899. - GUNTHER, A.: Handb. d. Ichthyologie. Wien 1886. - GAYAZZANI: Cyclostomen. 
Virchows Jber. I, 431 (1893). 

Trachimt8, Synai!Ceia, Trygon und Verwandte: BOTTARD: Les poissons venimeux. These 
de Paris 1889. - PORL, J.: Fischgifte. Prag. med. Wschr. 1883, Nr 4. - BRIOT: Trachinus-

Handbuch der Physiologic. XIII. 10 
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Unter ihnen finden wir aktiv und passiv giftige Fische. Die Schadigungen werden 
verursacht durch a) giftige Hautsekrete, b) Stichwunden, c) BiBwunden. 

2. Gi/tige Fische. Sie schadigen die Gesundheit nur bei Verwendung als 
Nahrungsmittel. Hierher geh6ren die "Poissons veneneux" der Franzosen. Bei 
ihnen k6nnen unter Umstanden nur einzelne Teile, wie die Geschlechtsorgane, 
das Muskelfleisch, das Blut, Giftwirkung besitzen. 

3. Gi/tig gewordene Fische. Sie geh6ren strenggenommen nicht zu den Gift
tieren. Hier kommen in Betracht Fische, deren GenuB durch intravitale' oder 
postmortale Zersetzungsprozesse, Infektionen, Erkrankungen, Aufnahme von 
Schadlichkeiten aus der Umgebung (Haffkrankheit) usw., gefahrlich ist. Nach 
PAWLOWSKY kann man diese Gruppe zu den "zufallig giftigen Tieren" rechnen. 
Die Giftigkeit erstreckt sich hier nicht auf die gesamte Tierart, sondern immer 
nur auf einzelne Individuen. 

Die Frage nach der Giftigkeit der Fische, die schon im Hinblick auf ihre 
Rolle als N ahrungsmittel von groBter Bedeutung fiir den Mensch en ist, ist noch 
keineswegs v6llig klargestellt. Die Berichte aus allen Teilen der Erde lassen 
aber keinen Zweifel dariiber, daB sehr viele Fischarten Vergiftlmgen bewirken 
konnen. Viele Widerspriiche diirften dadurch erklarbar sein, daB bei den Fischen 
in bestimmten Jahreszeiten, vor allem wahrend der Laichzeit, Giftbildung ein
treten kan~. Hier sollen zunachst die Erkrankungen nach dem Genusse von 
nichtverdorbenen Tieren besprochen werden, also nicht die in manchen Gebieten 
auftretenden bakteriellen Infektionen durch den GenuB verdorbener Fische. 
Giftige Hautdrusen besitzen die Rundmauler, und zwar die verschiedenen Neun
augen Petromyzon marinus und das FluBneunauge Lampetra fluviatilis. Das 
Sekret verursacht beim Einbringen in den Magendarmkanal schwere Verdauungs
st6rungen und blutigen Durchfall. Durch Salzen und Abwaschen der Fische 
laBt sich das Schleimsekret entfernen und damit die Vergiftungsgefahr beseitigen. 

Die Gi/tapparate der Fische sind von verschiedener Art. Manche Fische 
stechen mit besonderen spitzigen Flossenstrahlen, die, wie bei den Siluriden, oft 
gesagt oder mit dornartigen Spitzen versehen sind. Gew6hnlich sind diese Stech
apparate an den Kopfplatten oder am Kiemendeckel und mit Giftdriisen oder 
mit sekretabscheidenden Zellen verbunden. Dieser Typus findet sich beispiels
weise bei Trachinus, Trygon, Scorpaena und Synanceia. Zu den Scorpaeniden 
(Drachenkopfe) gehoren die meisten Giftfische der Tropen. Der gefiirchtete 
Trygon verwundet mit den Schwanzstacheln. Bei Trygon pastinaca (Stech-

gift. J. PhysioI. et Path. gen. 5, 271 (1903). - CORNISH, T.: Trygon. Zoologist 5, 311 (1888). 
- EVANS, H. M.: Trygon. Proc. zooI. Soc. London 2, 431 (1916). - LO BIANCO: Trygon. 
:Mitt. zool. Stat. Neapel 8, 431 (1888). - PAWLOWSKY, E. N.: Giftdrtisen von Scorpaena 
und Trachinus. Trav. Soc. natur. St. Petersbourg 37, Nr 7 (1906). - SCHNEE: Synanceia. 
Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 15, 312 (1911). .. 

Lit. ii-ber Fugugi/t: TAKAHAsm, D. u. Y. INOKO: Uber das Fugugift. Arch. f. expel'. 
Path. 26,401 (1890). - IWAKAwA, K. U. S. KIMURA: Experimentelle Untersuchungen tiber 
die Wirkung des Tetrodontoxins ("Fugugift"). Arch. f. expel'. Path. 93, H. 4/6, 305 (1922). 
- IsmwARA, FUSAO: Studien tiber das Fugutoxin. Ebenda 103, H. 3/4, 209-219 (1924). -
KIMURA, SH.: Tohoku J. expel'. Med. 9, 1 (1927). - TAHARA, Y.: Z. med. Ges. Tokio 8, 
H. 14 (1894). - KAVIGA, SH.: Ebenda 1914, H. 5. 

Barbengift: MAc CRUDDEN, F. H.: Arch. f. expel'. Path. 91, 46 (1921) (Lit. !). 
Muraenengift, Aalgift: KOPACZEWSKI, W.: Venin de la MurEme Helene. C. r. Acad. Sci. 

165 (1917). - Mosso, A.: Muraeniden. Arch. itaI. BioI. 10, 141 (1888) - Arch. f. expel'. 
Path. 25, III (1888). - Mosso, U.: Aalserum. Atti Accad. naz. Lincei 5, 804 (1889). -
PAWLOWSKY, E.: Beitrag zur Kenntnis del' Hautdrtisen einiger Fische. Anat. Anz. 34, 
Nr 13 (1909). - HERICOURT, J. U. C. H. RICHET: Wirkung des Aalserums. C. r. Soc. BioI. 
49, 367 (1897). - LIEFMANN, H. u. ANDREW: Aalserum. Z. Immnn.forschg 11, 707 (1911). 
- BUGLIA, G.: Aalgift. Atti Accad. naz. Lincei 28,388,493 (1919). - CAMUS, L. U. E. GLEY: 
Ichthyotoxine. Paris: Masson 1912. - PmSALIX, M.: Animaux venimeux I, 542 (1922) (Lit. !). 
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rochen) sind die Stacheln mit tiefen Rinnen versehen, die z. T. von Epithel 
bedeckt sind. Sie haben besondere Driisenfollikel mit Ausfiihrungsgangen. Bei 
Thala880phryne sind die Giftstacheln der Riickenflossen von einem Kanal durch
zogen, durch den das Gift flieBt. Auch der Kiemendeckel besitzt einen hohlen 
Stachel. 

Der Haifisch Acanthias vulgaris kann mit den Stacheln der Riickenflosse ver
wunden. DerStich wirkt giftig. Bei den Knochenfischen sind die nach einem einheit
lichen Plan gebauten Driisenzellen bereits deutlich von der Epidermis verschieden, 
es fehlt jedoch ein deutlich erkennbarer Ausfiihrungskanal. Die giftproduzieren
den Driisen bestehen aus mehrzelligen Gruppen. Neuere Untersuchungen iiber 
die Giftapparate der Fische sind von PAWLOWSKyl angestellt worden. 

Es ist bemerkenswert, daB die mit spitzigen Giftorganen ausgeriisteten 
Fische nur z. T. aktiv giftig sind, d. h. von ihren Giftapparaten keinen Gebrauch 
machen. 

Einer der bekanntesten Giftfische ist Trachinu8 draco, das Petermannchen. 
In den europaisehen Meeren kommen vier Arten vor. Sein in den Hautdriisen 
enthaltenes Gift ist eingehend untersucht. Je nach dem Entleerungsmodus ent
halt es mehr oder weniger EiweiB, kornige und zellige Bestandteile. Die Reaktion 
weehselt, meist ist sie neutral oder schwach sauer. 

Die Symptome auBern sich in lokalen und resorptiven Erseheinungen. 
RegelmaBig tritt heftiger Schmerz auf, der sieh von der Stichstelle aus auf den 
ganzen Korper verbreiten kann. Die Umgebung der Wunde ist zunachst gerotet; 
es bestehen, je nach dem VerIauf, aIle Abstufungen von Jucken, Brennen und 
ausstrahlenden Sehmerzen. In schweren Fallen sehlieBt sich nach einigen Tagen 
ortliche Nekrose an, die in weitausgebreitete und tiefgehende Gangran iiber
gehen kann. Durch Infektion entstehen Zellgewebseiterungen mit Gesehwiirs
bildung und ausgedehnte Venenentziindungen. Viel£ach werden aueh enorme 
Schwellungen beobachtet. 

Unter den resorptiven Erscheinungen fallen in erster Linie die St6rungen 
der Atmung auf. Diese ist in der Regel mehr oder weniger erschwert. Der PuIs 
ist klein, unregelmaBig; haufig sind Angstgefiihle und starke Herzbeklemmung. 
Je nach dem VerIauf kommt es entweder zu Erregungserseheinungen, Krampfen 
und Delirien oder zu Lahmungen, besonders der hinteren Extremitaten, schlieB
lich zu Kollaps, unfreiwilliger Entleerung der Ausseheidungen, zu BewuBtlosig
keit und zum Tode. In anderen Fallen wieder stehen Fieber mit starkem Durst, 
Kopfsehmerzen und sonstigen subjektiven Beschwerden im Vordergrund, ohne 
daB lebensbedrohende Zustande auftreten. 

1m Tierversuch erinnert die Wirkung des Trachinusgiftes an Curare (BRIO'l' 
1902), nach Pom (1883) wirkt das Gift auf das Herz almlich wie Digitalis. 

Auch die Verwundungen dureh den Stechrochen Trygon fiihren ahnlich wie 
bei Trachinus zu intensivem Schmerz, starker Schwellung, Entziindung der 
LymphgefaBe und der Venen sowie zu schweren Nekrosen. Von AIIgemein
erscheinungen sind zu nennen Erbrechen, Fieber, Lahmungen der Extremitaten, 
Kollaps, SchweiBausbriiche. Todesfalle sind wiederholt vorgekommen. Ahnliche 
Vergiftungsbilder rufen die verwandten Giftfische hervor. Immer wieder be
gegnet man Mitteilungen iiber starke, oft unertragliche Schmerzen, weshalb die 
Verletzungen meistens mit Schlangenbissen und Skorpionstichen verglichen 
werden. Besonders gefiirchtet sind die stechenden Giftfische der heiBen Lander. 
Zu Ihnen gehoren Cottus Scorpius, der Seeskorpion, Uranoscopus, der Stern
gucker, Trigla, der Knurrhahn, Scorpaena, die Meersau, die Stachel£ische der 

1 PAWLOWSKY: S. 115, Zitiert auf S. 146. 

10* 
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Gattungen Synanceia, Plotosus, Bagrus, Thalassophryne usw. Auch del' FluB
barsch, Perca fluviatilis, enthalt ein lokal reizend wirkendes Flossengift (FLURY). 

Vergiftungen durch ihren Bif3 verursachen die M uraenen. Uber die Frage 
nach dem Bau der Giftdrusen von Muraena helena gehen die Meinungen del' 
Zoologen stark auseinander. Nach neueren Untersuchungen von H. COUTIERE 
und E. PAWLOWSKY besitzen die Muraenen uberhaupt keine mehrzelligen Gift
drusen, dagegen sollen einzellige Drusen in del' Schleimhaut des Gaumens ein 
giftiges Sekret absondern. 

Als giftige Fische sind, abgesehen von selteneren Arten tropischer Meere, 
besonders die in Ostasien haufigen Gattungen Tetrodon, Triodon und Diodon 
(Plectognathi) zu nennen. Hierher gehoren die Fische, deren Erforschung 
am weitesten fortgeschritten ist. Ihr Fleisch sollunschadlich, sogar sehr schmack
haft sein, das Gift ist in den Geschlechtsorganen enthalten (Fugugift). Die Wir
kung erstreckt sich auf das Zentralnervensystem, VOl' all em das Atemzentrum 
und die Vasomotoren. AuBerdem besitzt es periphere Wirkungen; nicht nul' 
die motorischen und sensiblen Nerven, sondern die Organe des vegetativen 
Systems werden gelahmt. Die Tatigkeit des isolierten Herzens wird herabgesetzt. 
Del' Blutdruck sinkt. Hamolytische und bakteriolytische Wirkungen bestehen 
nicht. Immunisierungsversuche sind bis jetzt resultatlos verlaufen, doch laBt 
sich eine gewisse Gewohnung an das Gift erreichen. Gastrointestinale Storungen 
gehoren nicht zu den regelmaBigen Vergiftungserscheinungen. Antagonisten des 
Fugugiftes sind Adrenalin und Hypophysenextrakt. Das Fugugift gibt keine 
Eiweif3- oder Alkaloidreaktionen und ist leicht dialysierbar. TAHARA hat eine 
chemisch neutrale amorphe Substanz isoliert, das Tetrodontoxin von del' Formel 
ClsH31N016' die frtiher als Tetrodonsaure bezeichnet wurde. Eine andere neutrale, 
krystallisierte Verbindung "Tetrodonin" ist vermutlich keine einheitliche Sub
stanz. Die Tetrodonarten sollen wahrend der Laichzeit besonders stark wirk
same Gifte enthalten. In diesel' Zeit finden sich auch in anderen Organen, manch
mal auch im Blut Giftstoffe. 

Die Plectognathi umfassen die Sklerodermi, Gymnodontes und Ostraco
dermi, nur die letzteren enthalten einige Arten mit gesundem und genieBbarem 
Fleisch. Fast immer ist aber bei den letzteren zwei Unterordnungen das Fleisch 
zahe, bitter oder giftig. Von den Triacanthiden (Hornfische) weden die Fischer 
in Ostasien die meisten wieder aus ihren Netzen. Bei anderen Tieren wird nur 
die hintere Halfte nach der Enthautung genossen. Von den Balistiden sind nur 
sehr wenige Arten genieBbar; del' Verkauf auf den Markten ist verboten. Auch 
unter den Ostracodermen, die haufig gegessen werden, sollen einige Arten giftig 
sein. Die Gymnodonten enthalten die giftigsten Stoffe. Nach Ansicht del' Fischer 
ist die Gallenblase besonders giftig. Nach Entfernung del' Eingeweide und der 
Haut solI das Fleisch genieBbar sein. AuBerordentlich giftig sind einige Fische 
der Art Spheroides. 

Das Fleisch del' Haifische gilt in manchen Gegenden, ebenso wie die Leber, 
fUr giftig. In anderen Gegenden wird es trotz seines wenig angenehmen Ge
schmackes gegessen. Die Vergiftungserscheinungen nach Haifischfleisch be
schranken sich nicht nur auf Magen-Darmerkrankungen, sondern es kommt auch 
zu eigenartigen Haut- und Schleimhauterkrankungen, zu Jucken und Brennen 
der Lippen, Mund- und Nasenschleimhaut, Hautabschuppung, Ohrensausen. 

Durch besonders hohe Giftigkeit soIl das Fleisch von Meletta venenosa, von 
Harengula humeralis und verwandten tropischen Fischen ausgezeichnet sein. 

Unter den Knochenfischen sind einige tropische Arten von Seebarschen ge
fahrlich, ihr GenuB soIl Urticaria, Brechdurchfalle und Kopfschmerzen hervor
rufen. 
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Die Behauptung, daB bei manchen Fischen die kleinen Tiere ohne Gefahr 
verzehrt werden konnen, wahrend die groBen Exemplare Vergiftungen auslOsen, 
steht wahrscheinlich mit der Bildung von GUten in den reifen Ge8chlechtsorganen 
zusammen. Bei vielen tropischen Fischen wird das Fleisch als ungefahrIich ge
nossen, dagegen werden die "Eingeweide" als giftig bezeichnet. Vermutlich 
handelt es sich auch hier um giftige Geschlechtsorgane. Nicht nur in vielen Kultur
landern ist der Verkauf gewisser Fische zu bestimmten J ahreszeiten verboten, 
auch bei primitiven Volkern findet sich vielfach der Brauch, den FischgenuB 
zeitweilig einzustellen. In allen diesen Fallen diirften Erfahrungen, die mit der 
Giftigkeit wahrend der Laichperiode zusammenhangen, eine RoUe spielen. DaB 
der GenuB des Rogens zahlreicher Fische zu Erkrankungen fiihren kann, ist 
bekannt. Wie schon seit Jahrhunderten die "Barbencholera"logenau beschrieben 
ist, so werden auch Brechdurchfalle und nervose Erkrankungen haufig beob
achtet durch den Rogen von Welsen, Schleien, Hechten und anderen beliebten 
See- und FluBfischen. Hauterkrankungen, die auf Ernahrung mit Fischfleisch 
zurUckgefiihrt werden, sind nicht selten. 

Uber die Giftigkeit des SerumB und des Blute8 der Fische liegen zahlreiche 
Untersuchungen vor. Wie es scheint, wirkt das Serum aller Fische, besonders 
wahrend der Laichzeit, bei Injektion an Warmblutern giftig. Am genauesten 
untersucht ist das Aalserum, dessen Gift als "Ichthyotoxin" bekannt ist (Mosso). 
Es ist nicht dialysierbar' und hat antigene Eigenschaften. Ob die Neurotoxine 
und Hamotoxine des Aalserums wirklich auf verschiedene Substanzen zu be
ziehen sind, ist noch unsicher. Schon die jungen Aale sind giftig. 

Wie bei den Muraeniden finden sich auch im Blut der Cyclostomen (Neun
augen), Selachier und vieler Knochenfische giftige Sto££e. 

Uber die chemi8che N atur der Giftsekrete der Fische und des im Blutserum 
enthaltenen Giftes ist wenig bekannt. Die Sekrete enthalten hauptsachlich 
Schleim und eiweiBartige Verbindungen. Sie werden meist in einzelligen Schleim
drusen der Epidermisschicht gebildet, auBerdem aber finden sich auch EiweiB
drUsen, die aus indifferenten Zellen der Epidermis an den Flossen usw. entstehen. 
Man dar£ wohl annehmen, daB zwischen den Hautgiften der Fische und der 
Amphibien nahe Beziehungen, auch in chemischer Hinsicht, vorhanden sind. 
Wie 0 es scheint, spielen auch hier als wirksame Bestandteile chemische Stoffe 
eine Rolle, die den Gallensauren und anderen Abkommlingen des Cholesterins 
nahe verwandt sind (unverOffentlichte Versuche, FLURY). 

Fischvergiftung (Ichthyismus, span. Ciguatera)2. Als "Fischvergiftung" wer
den in der Literatur verschiedenartige Gesundheitsstorungen durch den GenuB 
von Fischen zusammengefaBt. Man hat zu unterscheiden: 

1. Vergiftungen durch normale gesunde Fische, die physiologischerweise in 
ihrem Korper Gifte enthalten, also "giftige Fische" im engeren Sinne dieses 
Aufsatzes. 

2. Vergiftungen durch gesunde Fische, die in bestimmten Lebensperioden 
Gifte bilden, z. B. in den Geschlechtsorganen wahrend der Laichzeit. 

1 MAc CRUD DEN, F. H.: Barben- und Hechtrogen. Arch. f. exper. Path. 9t, 46 (1921) 
(Lit!). 

2 Lit. iiber Fischvergiftung: BOTTARD: Poissons venimeux. These de Paris 1889. 
OOUTrERE, H.: Poissons venimeux et Poissons vEm(meux. These de Paris 1899. - KOBERT, R.: 
Giftfische und Fischgifte. Vortrag Rostock-Stuttgart 1905. - HOFFMANN, W. H.: La Cigua
tera. Abh. Geb. Auslandskde 26, Reihe D, Medizin 2, Festschr. NOCHT (1928). - H UBENER, E.: 
Fischvergiftungen, in FLURy-ZANGGER: Toxikologie, S.472. Berlin 1928. - PAWLOWSKY, 
E. N.: Gifttiere, S.464, 481. Jena 1927. - Reichhaltige Literaturiibersicht, besonders 
russische Arbeiten (ANREF, BERKowsKI, CHOLEWINSKAJA, KONSTANSOW, SAWTSCHENKO, 
SOKOLOW u. a.). 
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3. Vergiftungen durch kranke Fische. Hierher gehoren Tiere, die intra 
vitam durch Protozoen oder Bakterien infiziert sind (Typhus, Coli, Proteus, 
Erreger von Fischseuchen, wie B. hydrophilus, B. piscicidus u. a.). 

4. Vergiftungen durch tote Fische, bei denen postmortale Veranderungen 
eingetreten sind. Hier kann es sich handeln um faule Fische, die von Bakterien 
durchsetzt sind, oder um Fische ohne auBere Zeichen der Faulnis. 

Fischvergiftungen treten in manchen Landern gehauft auf, so in Sudamerika, 
Brasilien, Mittelamerika, Westindien, Mexiko, Kuba, in Ostasien, besonders 
Japan, ferner in RuBland. 

Die klinischen Erscheinungen bieten drei meist deutlich abgrenzbare Bilder: 
1. Ichthyismus choleriformis: Ubelkeit, Erbrechen, Leibschmerzen, Durch

falle. 
2. Ichthyismus neuroticus: Allgemeine Korperschwache, Ohnmacht, kalter 

SchweiB, Herzschwache, Krampfe, Kollaps, SehstOrungen wie Doppeltsehen, 
Gelbsehen, Pupillenerweiterung, Augenmuskellahmungen, Stimmbandlahmung, 
Schluckbeschwerden, Angstgefiihl, Atemnot. 

3. Ichthyismus exanthemat,icus: Jucken, Hauteruptionen, masern- und schar
lachahnliche Ausschlage, Nesselsucht. 

Die Erklarung dieser Erkrankungen stoBt auf keine besonderen Schwierig
keiten, soweit es sich um die experimentell naher studierten Fischgifte und 
urn Infektionen durch bekannte Erreger handelt. Dagegen finden sich zahlreiche 
Widerspruche und Unklarheiten in der Beurteilung der FaIle, bei denen wohl
schmeckende, normal aussehende und nicht ubelriechende Trockenfische zu 
schweren Vergiftungen fiihren. Es ist durchaus unwahrscheinlich, daB sich ohne 
Beteiligung von Mikroorganismen, etwa durch Autolyse, toxische Produkte 
(" Ptomaine ", Toxalbumine u. dgl.) aus Fischfleisch bilden. In den meisten 
Fallen durften doch auch hier bakterielle Vorgange, vielleicht hervorgerufen 
durch spezifische Erreger von postmortalen Zersetzungen beteiligt sein, ahn
lich wie es bei den Fleischvergiftungen nachgewiesen ist. Jedenfalls kommen 
weniger die eigentlichen Faulnisbakterien, als z. B. dem Botulinus nahestehende, 
noch wenig bekannte Bakterien in Frage. DaB faule Fische nicht immer Ver
giftungen verursachen, geht aus den vielialtigen Erfahrungen uber den GenuB 
von stinkend faulen Fischen bei zahlreichen primitiven Volkern hervor. tiber 
die besonderen hier mitspielenden Umstande IaBt sich nichts Sicheres aussagen. 
Ebenso wie die Muschelvergiftungen, die Haffkrankheit, bietet auch der Ich
thyismus noch manche unge16ste Probleme. 

b) Amphibien. 
W ohl aUe Amphibien enthalten in ihrer schleimigen Haut giftige Drusen. 

Der anatomische Bau dieser Drusen und die Wirkung der Sekrete sind 
gut untersucht. Man unterscheidet gewohnlich die kleineren Schleimdrusen 
von den oft sehr groBen Giftdrusen (Kornerdrusen), deren Sekret meist ge
trubt, kornig und milchig ist. Wahrend die Schleimdrusen uber den ganzen 
Korper zerstreut sind, finden sich die Kornerdrusen gewohnlich an bestimmten 
Stellen der Oberflache gehauft, so z. B. in der Nahe des Ohres, weshalb sie 
falschlich Parotiden genannt werden. Vermutlich bilden sich die Kornerdrusen 
aus den Schleimdrusen, so daB sich eine scharfe Grenze zwischen beiden Drusen
arten kaum ziehen laBt. Schon die niedrigstehenden fuBlosen, an Schlangen 
erinnernden Apoda (Blindwiihlen) besitzen am Kopf eine groBe Hautdruse. 

Unter den Schwanzlurchen sind die Salamander und Molche genauer unter
sucht. Auch der Riesensalamander, dessen Fleisch in Japan und China gern ge
gessen wird, enthalt in seiner Haut groBe Mengen von giftigem Schleim. 
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Unter den schwanzlosen Froschlurchen sind vor allem die Kroten in Hin
sicht auf ihre Gifte eingehend studiert,. Aber auch aile ihre Verwandten, wie 
die Unken und Frosche, sondern stark wirksame Driisengifte abo Nur Proteus 
soIl lediglich Schleimdriisen aufweisen und deshalb ungiftig sein. -

Anura, schwanzlose Amphibien. Aus den Giftsekreten der Kroten sind ver
schiedene stickstofffreie, gut krystallisierte, reine Verbindungen isoliert worden. 
Das von FAUST1 gefundene und von WIELAND und WEIL2 in reinem Zustand 
isolierte Bufotalin aus der gewohnlichen Krote, Bufo vulgaris, hat die Zusammen
setzung C26H3406 und zeigt ahnliche Farbenreaktionen wie die Cholsaure. Es 
geht durch Alkaliwirkung in eine Saure, die Bufotalsaure, iiber. Von hohem 
Interesse ist der Umstand, daB dieser Verbindung,ebenso wie den Gallensauren, 
4 Ringsysteme zugrunde liegen. Auch die Digitalissubstanzen scheinen zu dieser 
Korperklasse in naher Beziehung zu stehen. Durch diese Zusammenhange finden 
die von FAUST zuerst geauBerten Vermutungen iiber die biologische Bedeutung 
der Gallensauren als Kreislaufhormone im Sinne einer physiologischen Digitalis
wirkung eine gewisse Stiitze. Auch das Cho1esterinproblem erscheint in neuem 
Licht, seit "\VINDAUS 3 und WIELAND4 den engen Zusammenhang zwischen Cho1-
esterin und Gallensauren experimenteU gekIart haben. 

Spater hat WIELAND5 nachgewiesen, daB im Bufotalin ein Spaltprodukt 
vorliegt aus einem groBeren stickstoffhaltigen Molekiil, das noch Korksaure 
und Arginin enthalt und von ihm "Bufotoxin" genannt wurde. Eine dem Bufo
talin sehr nahestehende krystallinische Verbindung wurde weiter von ABEL und 
MACHT 6 aus der siidamerikanischen Riesenkrote Bufo agua isoliert. Diese, das 
Bufagin ClsH2404, ist eine neutrale Verbindung und vielleicht eine Methylver
bindung des Bufotalins. Beide stimmen in ihren Wirkungen mit den Digitalis
stoffen uberein. Aus chinesischen Kr6tengiften ("Senso") wurde von KODAMA7 
ein Bufagin der Formel C27H3407 isoliert, das ebenfalls chemisch und pharmako
logisch den beiden erstgenannten Substanzen nahe verwandt ist. Von KODAlI1A 
wurde aus dem "Senso" 1920 ein krystallinisches Produkt der Formel CSHlO02 
"Bufotoxin" isoliert, das als Krampfgift dem Pikrotoxin nahesteht. Nach einem 
V orschlag von Faust wird es zum U nterschied von dem Herzgift Bufotoxin -W 
(WIELAND) am besten als Bufotoxin-S bezeichnet (Bufotoxin-Shimizu). Neuer
dings wurde aus Senso eine Verbindung C27H3S06 isoliert und Gama-Bufotalin 
genannt (KOTAKE8). 1m Hinblick auf die Wirkung dieser Kr6tengifte ist das 
gleichzeitige Vorkommen von erheblichen Adrenalinmengen in den Hautsekreten 
von Bufo agua, Bufo marinus und anderen tropischen Kr6ten von hohem In
teresse. 

VITAL BRAZIL und J. VELLARD9 haben neuerdings ausgedehnte Unter
suchungen iiber die Hautsekrete brasilianischer Kroten: Bufo marinus, B. para
cnemis, B. arenarum, B. crucifer, ferner von Ceratophrys dorsata, Pyxicephalus 
cultripes, Leptodactylus pentadactylus, angestellt. 

Das milchartige Sekret der zahlreichen Riickendriisen von Bufo enthalt ein auJ3er
ordentlich wirksames Gift, das, abgesehen von leichten Variationen in den chemischen Eigen-

1 FAUST, E. ST.: Bufonin und Bufotalin. Arch. f. exper. Path. 41, 278 (1902) (hier 
altere Literatur). 

2 WIELAND, H. U. WEIL: Krotengift. Ber. dtsch. chem. Ges. 46, 3315 (1913). 
3 \VINDAUS, A.: Umwandlung des Cholesterins in Cholansaure. Ber. dtsch. chem. Ges. 

52, 1915 (1919). 
4 WIELAND, H.: Hoppe-Seylers Z. 80, 287 (1912). 
5 WIELAND, H. U. R. ALLES: Ber. dtsch. chem. Ges. 55, 1789 (1927). 
6 ABEL, J. J. u. D. J .. MACHT: J. of Pharmacol. 3, 319 (1911/12). 
7 KODAMA, N.: Acta Scholae med. Kioto 4, 213 (1920); 4, 355 (1921). 
8 KOTAKE, M.: Liebigs Ann. 465, 1, 11 (1928). 
n BRAZIL, VITAL U. J. VELLARD: Mem. lnst. Butantan (port.) 3, H.1, 7 (1926). 



152 F. FLURY: Tierische Gifte und ihre Wirkung. 

schaften, bei allen studierten Arten gleich ist, dagegen sich von den Schlangen-.. und Spinnen
giften erheblich unterscheidet. Ein Teil del' Sekrete ist loslich in Alkohol, Ather, Chloro
form und Aceton und ist gegen Temperaturen bis zu 160°, gegen Licht, starke Sauren und 
Alkalie:d bestandig und lange Zeit haltbar. Mit Alkalien entstehen Far"benreaktionen. Die 
Resorption durch Schleimhaute erfolgt ebenso schnell wie bei parenteraler Einverleibung. 
Das Vergiftungsbild zeigt Unruhe mit Nausea, Erbrechen, gesteigerten Sekretionen, Paresen 
und Lahmungen; letztere beginnen an den hinteren Extremitaten und werden von heftigen 
tonischen Krampfen unterbrochen. Das Herz steht erst nach del' Respiration still. Lokal 
zeigen sich anfanglich Blutleere del' Schleimhaute, dann starke ortliche Reizerscheinungen, 
,die je nach deren Einwirku!}gsort zu schweren Ophthalmien, zu Perforationen des Mil-gens, 
enormen hamorrhagischen Odemen usw. fUhren konnen. Die Wirkung auf das Herz zeigt 
sich zunachst in Verstarkung und Frequenzzunahme, dann in Arhythmie. Eine diuretische 
Wirkung scheint nicht zu bestehen, dagegen eine starke Affinitat zu den nervosen Elementen. 
Proteolytische und hamolytische Wirkung fehlt. In vitro wird die Gerinnung des Blutes 
verzogert. Antikorperbildung war nicht nachzuweisen. Eine Krote geht bei einer Dosis 
ihres eigenen Giftes zu Grunde, die 200 odeI' 300mal geringe1' ist als das von ihr selbst 
gelieferte Gift. Spuren des Giftes konnen in den Kreislauf gelangen und dem Serum 
eine sehr schwache und voriibergehende Giftigkeit verleihen. Die Wirkung des Giftes 
wurde an zahlreichen Vertretern del' ganzen Tierreihe gepriift; besonders empfindlich e1'
wiesen sich Schlangen. 

Neuere Untersuchungen haben unsere Kenntnisse del' pharmakologischen 
Wirkungen del' Krotengifte weiter ausgedehnt, so die Arbeiten von H. FURNER!, 
H. WIELAND2 und von O. GESSNER3 iiber die Herzwirkung, von PEREIRA4 iiber 
die Wirkung auf die glatte Muskulatur, die GefaBe, die diuretische Wirksamkeit. 

Die Hautsekrete del' Fro8che enthalten ebenfalls stark wirksame Substanzen. 
Besonders giftig ist das Sekret von Rana esculenta. In seiner Wirkung steht 
es zwischen den digitalisartigen Bufotalinen und den Gallensauren bzw. Saponin
substanzen. Es bewirkt Hamolyse und starkste lokale Reizerscheinungen auf 
Schleimhauten, wenige l\filligramm toten bei intra venoseI' Einspritzung Kaninchen 
unter zentralen Lahmungserscheinungen und Atemstillstand (FLURy5). Das 
Hautsekret von Rana temporaria wirkt ganz ahnlich, abel' weit schwacher, 
das Sekret vom Laubfrosch, Hyla arborea, schlieBt sich in seinen Wirkungen 
eng an. Das Sekret del' Unke, Bombinator igneus, bewirkt erst Agglutination, 
dann Hamolyse. Zahlreiche neue Beobachtungen von GESSNER6 (1926) zeigen, 
daB die Hautdriisensekrete verschiedener Gattungen von Bufo, Alytes, Pelo
bates, Bombinator, Hyla, Triton, Salamandra unter sich nahe verwandt sind. 
In ihren Wirkungen herrscht entweder del' Digitalistypus (Krote) odeI' del' 
Gallensaure- bzw. Saponintypus (Frosch) VOl'. Die Wirkungen auf das Blut 
zeigen ebenfalls verschiedene Abstufungen. Ausziige aus Amphibienhauten be
sitzen andere Wirkungen als die reinen Driisensekrete, die am besten durch 
direktes Ausquetschen odeI' durch Reizung del' Tiere mit Atherdampfen odeI' 
durch elektrische Reizung gewonnen werden. 

In del' Literatur bestehen Widerspriiche iiber die pharmakologische Wirkung 
del' Froschhautsekrete. Dies hat seinen Grund darin, daB die Giftproduktion 
je nach del' J ahreszeit und den Fortpflanzungsperioden stark wechseln kann. 
Es finden sich auch Unterschiede zwischen den Geschlechtern, die noch nicht 
systematisch untersucht sind. AuBerdem ist zu beriicksichtigen, daB alle Amphi
bien, wie eingangs bereits erwahnt, zweierlei Driisenarten besitzen, deren Sekrete 
nicht gleichartig sind. Auf diese Unterschiede hat M. PmSALIX7 hingewiesen. 

1 FtiHNER, H.: Arch. f. expel'. Path. 63, 374 (1910). 
2 WIELAND, H.: Biochem. Z. 121, 94 (1922). 
3 GESSNER, 0.: Arch. f. expel'. Path. 113, 343 (1926); 118, 325 (1926). 
4 PEREIRA, R. .. J.: Mem. Inst. Butantan (port.) 3, 171 (1926). 
5 FLURY, F.: Ub~.r das Hautsekret del' Frosche. Arch. f. expel'. Path. 81, 320 (1917). 
6 GESSNER, 0.: Uber Amphibiengifte. Habilitationssch1'. Marburg 1926. 
7 PmSALIX, M.: J. Physiol. et Path. gen. 1910, Nr 3, 325. 
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So solI das Schleimgift unter anderem diastolischen Herzstillstand, Pupillen
erweiterung, keine Krampfe, kein Erbrechen, Temperatursenkung und Hamolyse 
bewirken, ill Gegensatz dazu das Kornergift systolischen Stillstand, Pupillen
verengerung, Krampfe, Erbrechen, Temperatursteigerung mId keine Hamolyse. 
Die lokalen Wirkungen sollen sich nur auf das Schleimgift beschranken. Es ist 
abel' noch fraglich, ob diese scharfen Unterschiede wirklich bei allen Amphibien 
bestehen. 

In den Hautsekreten del' Amphibien sind auch noch flilchtige Substanzen 
enthalten. Darunter finden sich niedere Fettsauren und Aminbasen. Del' bei 
einigen Vertretern stark ausgepragte Knoblauchgeruch ("Knoblauchkrote", Pelo
bates fuscus) laBt an schwefelhaltige Stoffe aus del' Gruppe del' Senfole denken. 
Nach CALMELS1 (1884) ist del' eigenartige Geruch del' K.roten auf Methylcarbyl
amin zuriickzufiihren, auBerdem soll Isocyanessigsaure im Sekret vorhanden 
sein. Auch in anderen Amphibienhautsekreten, z. B. im Kammolch, will 
CALMELS die Gegenwart von Isocyanpropionsaure sichergestellt haben. AIle diese 
Angaben sind einer Nachpriifung bediirftig. 

AuBerdem enthalten die Amphibien alkaloidartige Substanzen. HANDOVSKy2 
hat im Bufo vulgaris und B. variabilis einen basischen schwach wirksamen Stoff 
der Formel C6H9NO aufgefunden, das Bufotenin. Diese Substanz ist vermutlich 
ein Pyrrolderivat. Fiir .die Wirkung des Krotengiftes dfufte sie kaum eine be
sondere Rolle spielen, sie bewirkt motorische Lahmung zentraler Natur, an 
glattmuskeligen Organen zuerst Erregung, dann Lahmung. Die Herzwirkung 
ist gering. Adrenalin und adrenalinartig wirkende Substanzen wurden von ABEL 
und MAOHT3 in den Sekreten von Bufo agua in groBen Mengen (7% des Sekretes), 
in Bufo marinus von NOVAR04 in Mengen von 1-3,5%, auch in anderen tropi
schen Kroten nachgewiesen. 

Die Salamander besitzen in ihren Kornerdriisen, besonders den hinter den 
Augen befindlichen als "Parotiden" bezeichneten Hautdriisen, genauer studierte 
Gifte. Das Sekret kann reflektorisch ausgespritzt werden. Als erster hat ZALESKy5 

(1866) eine Substanz isoliert, del' er die Formel C6sH60N201O beilegte. Bei weiteren 
Untersuchungen von FAusT6 wurden aus dem Sekret von Salamandra maculosa 
(Feuersalamander) zwei Basen in Form von krystallisierten Salzen gewonnen, 
das Samandarinsulfat (C26H40N20)2 . H 2S04 und das Samandaridinsulfat 
(C2oH 31NO)2 . H 2S04 , vermutlich Derivate des Chinolins. Nach M. PmsALlx7 
sollen drei Alkaloide vorhanden sein. Das native Sekret reizt die Schleimhaute 
ungemein heftig, die basischen Stoffe rufen nach Injektion bei Hunden gesteigerte 
Reflexerregbarkeit, Sekretionsvermehrung, Krampfe, spateI' Lahmungserschei
nungen und Atemnot hervor. Die Herzwirkung tritt in den Hintergrund, sie 
ist von del' Art del' digitalisahnIichen Krotengifte. Samandaridin wirkt ahnlich 
abel' schwacher als Samandarin. Auch del' Alpensalamander, Salamandra atra, 
enthalt ein Alkaloid, dessen Sulfat gut krystallisiert, das Samandatrin C21H37N20a 
(N ETOLITZKy8). 

1 CALlI1ELS: C. r. Acad. Sci. 98, 436 (1884). 
2 HANDOVSKY, H.: Arch. f. expel'. Path. 86, 138 (1920). 
3 ABEL, J. J. u. MACHT: J. of Pharmacol. 3, 319 (1911/12). 
4 NOVARO, Y.: C. r. Soc. BioI. 81, 824 (1922); 88, 371 (1923). 
5 ZALESKY: tiber das Samandarin. Hoppe.Seylers Med.-chem. Untcrs., S.84. Berlin 

1866. 
6 FAUST, E. ST.: Salamanderalkaloide. Arch. f. expel'. Path. 43, 84 (1899). 
7 PmSAI.IX, M.: Recherches sur les glandes it venin de la Salamandre tel'restre. These 

de Paris 1900. 
8 NETOLITZKY, F.: Alpensalamander. Arch. f. expel'. Path. 5t, 118 (1904). 
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In den Molchen finden sich ebenfalls starkwirkende Hautgifte. SCHtffiEL1 

hat aus dem Kammolch Triton (Molge) cristatus ein eiweiBfreies krystallisiertes 
Gift isoliert. Dasselbe erinnert in seiner Herzwirkung an die Digitalisstoffe 
und an Aconitin. Das native Hautsekret der Tritonen wirkt auBerdem hamo
lytisch und lokal stark reizend. 

Ahnliche Wirkung wie das Hautgift von Triton cristatus zeigt das Sekret 
von Spelerpes fuscus. Nach M. PmSALIx2 ist auch hier zwischen dem Schleim
gift und dem Kornergift ein erheblicher Unterschied. Bei Triton pyrrhQgaster 
finden sich auch in den Muskeln und Organen Giftstoffe, ein zersetzliches Hamo
lysin und ein bestandiges Neurotoxin (MATSUSAKI und KABEDA3 ). Nach Ver
suchen von SUSUMU MAKI4 wirkt das Hautsekret von Triton taeniatus ahnlich 
aber schwacher als das seiner Verwandten. Eingehendere vergleichende Unter
suchungen iiber Tritonen- und Salamandergift wurden a.uch von GESSNER5 

durchgefiihrt. 
c) Reptilien, Schlangen. 

Zusammenfassende Darstellungen. 
BRENNING, M.: Vergiftungen durch Schlangen. Stuttgart 1895. - BRAZIL, V.: Defense 

contre l'ophidisme. Sao Paulo 1916. - BRUNTON, L. u. J. FAYRER: Poison of venomous 
Snakes. London 1909. - DITMARS, R.: The Reptil book. New York 1908. - FAYRER, J.: 
Thanatophidia of India. London 1872. - HOUSSAY, B. A.: Argentinische Giftschlangen. 
Buenos Aires 1918. Zahlreiche Arbeiten tiber Giftschlangen Stidamerikas C. r. Soc. BioI. 
1926/21. - KAUFMANN, C.: Viperes de France. Paris 1896. - NOGucm, H.: Snake venoms. 
Washington 1909. STEINEGGER, L.: Poisonous snakes of North America. London 1895. -
V gl. auch "Zusammenfassende Darstellungen "tiber tierische Gifte" am Anfang dieses Beitrages. 

Die Immunitatsfragen, die Gewinnung, Priifung und Anwendung von Sera gegen 
Schlangengifte sind im folgenden Abschnitt nicht eingehender behandelt. 

Einteil1tng der wichtigeren Giftschlangen6 • 

1. Familie der Colubridae, Giftnattern: 
1. Unterfamilie Hydrophinae, Seeschlangen. 
2. Unterfamilie Elapinae, Prunkottern (Elaps, Naja, Bungarus, Pseud

echis u. a.). 
II. Familie der Viperidae: 

1. Unterfamilie Viperinae (Vipera, Causus, Bitis, Cerastes, Echis). 
2. Unterfamilie Crotalinae, Grubenottern (Crotalus, Lachesis, Ancistrodon, 

Sistrurus) . 
Die Schlangen sind die bekanntesten Gifttiere. Das Schlangengift ist das 

klassische Untersuchungsobjekt unter den tierischen Giften. Man kennt etwa 
2300 Schlangenarten, darunter 250 giftige. In Europa leben nur 8 Arten von 
Giftschlangen, in Asien dagegen zahlt man allein 165 giftige Arten. Die Ein
teilung in giftige und ungiftige Schlangen ist zwar unwissenschaftlich und un
genau, aber doch von groBem praktischen Wert. 

Die Giftschlangen sind durch den Besitz von Giftzahnen, die sich meist 
durch ihre GroBe von den gewohnlichen Zahnen unterscheiden, ausgezeichnet. 
Die systematische Einteilung beruht auf dem Bau dieser Verwundungsorgane. 

1 SCHUBEL, K.: Wiirzburg. Abh. 2, H.9, 217. Leipzig 1925. 
2 PmSALIX, M.: Les venins cutanes du Spelerpes fuscus. Bull. Soc. Path. exot. 11, 

108 (1918). 
3 MATSUSAKI, S. u. J. KABEDA: Tr. pyrrhogaster. Tokio med. News 1918, Nr 2064. 
4 I\Luu, S.: Triton taeniatus. Arch. f. exper. Path. 104, 100 (1924). 
5 GESSNER, 0.: Dber Amphibiengifte. Habilitationsschr. Marburg 1926 - Salamander

gift. Arch. f. exper. Path. 119, 53 (1917). 
6 BOULANGER, C. A.: Catalogue of the Snakes. London 1893. - KRAUS, R., im Handb. 

d. pathogen. Mikroorganismen v. KOLLE u. WASSERMANN, 3. Aun., 3. - FAUST, E. ST., in 
Heffters Handb. d. exper. PharmakoI. 2 II, 1755. 
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Man unterscheidet durchbohrte Zahne, d. h. mit Giftkanii.len versehene, und 
gefurchte Zahne, die an der Vorderseite eine Rinne tragen. Es gibt zwischen 
diesen Formen aber Ubergange. Die verschiedenen Schlangenarten werden nach 
Lange, Bau und Form der Zahne und Giftdriisen unterschieden. Das Gift flieBt 
durch die Kanii.le und die Rinnen in die Wunde. Verlorengehende Zahne werden 
fortwahrend neu ersetzt, hinter der Basis der Giftzahne sind die Anlagen fiir 
die Ersatzzahne vorhanden. Die Lange der Giftzahne, die beim BiB aufgerichtet 
werden konnen, ist sehr verschieden, bei der Kreuzotter 5 mm, bei Bitis gabonica 
3 cm. Am Kopf der Schlangen finden sich neben Sublingualdrusen, Lippen
drusen, Tranendriisen, Nasendriisen die eigentlichen paarigen unter oder hinter 
dem Auge liegenden Giftdriisen. 

Uber den Bau der Giftdriisen liegt eine sehr umfangreiche Literatur vor 
(vgl. LEYDIG 1873, PmSALIX, PAWLOWSKY 1927). 

Die Faniilie der Oolubriden (Nattern) gliedert sich in die Opisthoglyphen 
und die Proteroglyphen. 

Zu ersteren gehoren die Katzenschlangen (Tarbophis), Eidechsenschlangen 
(Coelopeltis), die australischen Wassertrugnattern (Homalopsinen) und andere 
wenig gefahrliche Schlangen, zur zweiten Gruppe die eigentlichen Giftnattern 
(Elapinen, Prunkottern), unter denen mehr als 170 Arten von groBtenteils sehr 
gefiirchteten Giftschlangen auBereuropaischer Lander sind. Es seien hier nur 
genannt die prachtig" gefarbten Korallenschlangen (Elaps), die verhii.ltnismaBig 
kleine aber sehr gefahrliche indische Schlange Bungarus caeruleus, die Brillen
schlange Indiens, Naja tripudians (Kobra), die Aspisschlange Naja haie Afrikas, 
die Riesenhutschlange Naja bungarus Asiens, die Schwarzotter Pseudechis 
porphyriacus Australiens, endlich die Seeschlangen (Hydrophinae) des indischen 
und stillen Ozeans. 

Die Giftdruse der Opisthoglyphen endigt am Grunde der Giftzahne der hinteren 
Kieferenden, wahrend bei den Proteroglyphen die Giftzahne vorn im Kiefer sitzen. 
Die Giftzahne sind wie bei allen Giftschlangen in der Regel viel groBer als die 
gewohnIichen Zahne. Infolge der ungunstigen Anordnung der Giftzahne sind 
die Bisse der Opisthoglyphen fiir den Menschen viel weniger gefahrlich als fiir 
kleine Tiere. Ihr Speicheldrusensekret besitzt aber giftige Wirkungen. Die Gift
drusen der Proteroglyphen sitzen in der Schlafengegend und sind von den Ober
lippendrusen unabhangig. Wahrend sich die Opisthoglyphen meist von kleinen 
Vogeln, Saugetieren, Reptilien, Eidechsen, Fischen nahren, greifen viele Protero
glyphen auch die Menschen an. Einige Schlangen, vor allem die indische Kobra, 
Naja tripudians, und Naja nigricollis Nordafrikas, besitzen die Fahigkeit, ihr 
Gift durch starke AtemstoBe weit fortzuschleudern (Speischlangen). Manche 
Wasserschlangen leben zeitweise auch auf dem Lande. Wenn sie in Massen 
vorkommen, bilden sie eine ernste Gefahr fUr die Kustenbewohner. 

KOCH und SACHS! stellten Versuche mit Najaschlangen aus dem Berliner .Aquarium an, 
um die Frage zu kliiren, ob diese Schlangen Gift speien. Eine groBe Naja nigricollis spie 
nach langen Reizversuchen in zwei gesonderten Strahlen an eine Glasscheibe. Das zu einer 
grauweiBen Masse eingetrocknete Sekret wurde in Wasser aufgelost und einem Kaninchen in das 
.Auge gebracht. Wenige Minuten spiiter zeigte das Kaninchen Erregung und Wischbewegun
gen; am folgenden Tage war das .Auge mit einer pseudodiphtherischen Membran iiberzogen, 
also praktisch erblindet. Nach 2 Monaten war der Entziindungsvorgang abgeklungen, die 
Hornhaut in ein groBes narbiges Leukom verwandelt, die Iris mit der hinteren Hornhaut· 
fliiche verwachsen, die Pupillenreaktion aufgehoben. .Auf der menschlichen Haut traten, 
wenn das Gift sofort wieder abgewaschen wurde, keine Veriinderungen auf . .Auch das Sekret 
aus den Giftdriisen einer soeben verendeten Schlange bewirkte schwerste Zerstorung am 
Kaninchenauge, parenchymatose Degeneration der Hornhaut mit mcus, Exsudatbildung 

1 KOCH, MAx u. W. B. SACHS: tJber zwei giftspeiende Schlangen, Sepedon haemachates 
und Naja nigricollis. Zool . .Anz. 70, 155-159 (1927). 
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und hochgradige Schadigung des Ciliarkorpers. Es ist hierrnit nachgewiesen, daB Naja nigri
collis ein Gift ausspeit, das nach seiner Wirkung am Saugetierauge eine sehr gefahrliche 
Waffe darstellt. 

In der Familie der Viperiden sind die Vipern oder echten Ottern der Haupt
gattung vertreten. Hierher gehoren die Kreuzotter, Vipera berus, die gewohnliche 
Viper, Vipera aspis, des Mittelmeergebietes, die indische Kettenviper, Vipera 
russelli, die schon im Altertum genau beschriebene Hornviper Cerastes Nord
afrikas, endlich die giftspeiende afrikanische Kassavaschlange Bitis gabonica 
und die ebenfalls Gift ausspritzende Sandrasselotter Echis carinata. Wenn das 
Gift der Speischlangen in das Auge gelangt, entstehen, wie oben erwahnt, 
heftige Entziindungen mit nachfolgender Triibung der Hornhaut. 

Bei den Viperiden ist die Giftdriise ebenso wie bei den Proteroglyphen von 
den Lippendriisen getrennt, entweder bohnenformig oder sehr lang gestreckt, 
bei einigen Schlangen reicht sie vom Kopf bis tief in den Korper hinein. 

Die echten Vipern sind Nachtschlangen, die sich nur langsam bewegen. Auch die 
Kreuzotter ist vorzugsweise ein Nachttier. Ihre Farbung und Zeichnung wechseln auBer
ordentlich, als einziges zuverlassiges Merkmal ist die Form des Kopfes anzusehen, der viel 
breiter als der Hals ist. Aus den frisch gelegten Eiern kriechen alsbald die Jungen aus, die 
sofort beiBen ·und vergiften konnen. Die Kreuzotter hautet sich mehrmals im Jahr und 
kann lange Zeit hungern; wahrend der kalten Monate liegt sie im Winterschlaf. 

Eine andere Unterfamilie bilden die meist in Amerika lebenden Klapper-
8chlangen, Crotalinae. Sie heiBen auch· wegen der zwischen den Augen und 
Nasen16chern liegenden Gruben Grubenottern. Zu ihnen gehoren die Halis
schlange, Ancistrodon halys, die Gattungen Lachesis, Trimeresurus, Bothrops 
mit ihren groBen und gefahrlichen siidamerikanischen Vertretern, endlich die 
eigentlichen Klapperschlangen, Crotalus und Sistrurus. Sie tragen am Schwanz
ende als Anhangsel eine Reihe von lose sitzenden als Reste beim HautungsprozeB 
hinterbleibenden Hornringen. Die einzige Giftschlange Japans, die Habuschlange 
Trimeresurus riukiuanus, ist eine Crotaline. Sie sollnicht so giftig wie die Kobra 
sein (IsHIZAKA, ISHIw ARA 1). 

Gifte bei "ungiftigen" Schlangen. Man kann wohl sagen, daB der Speichel 
jeder Schlange mehr oder weniger giftig ist (LEYDIG 1873, S. JOURDAIN 1894, 
R. KRAUS 2 1924). Die Parotiden der ungiftigen Schlangen entsprechen den 
Giftdriisen. Sichergestellt ist die giftige Wirkung des Parotisspeichels bei den 
Boiden, Uropeltiden und Colubriden-Aglyphen. Zu den letztgenannten gehort 
die Ringelnatter, Tropidonotu8 natrix, die durch ihren BiB kleine Tiere, wie 
Vogel, Reptilien, Nagetiere, totet. Nach Injektion ihres Speichelsekrets gehen 
solche Tiere unter Atemlahmung zugrunde. Auch die Auszuge aus der Ober
lippendruse vieler als "ungiftig" angesehenen Opisthoglyphen Brasiliens zeigen 
im Tierversuch an Kaninchen und Tauben erhebliche Giftwirkungen, insbesondere 
fiihren sie zu Schmerzen, Odemen, Lahmungserscheinungen, Muskelzuckungen, 
Blutaustritten in den inneren Organen. Das Blut gerinnt nicht und wird 
hamolysiert. 

Nach diesen Beobachtungen kann demnach von scharfen Unterschieden 
ztl-ischen Giftschlangen und ungiftigen Schlangen keine Rede sein. Wie im Bau 
der Drusen und Zahne (Rohren-, Furchen-, glatte Zahne) existieren auch hin
sichtlich der Giftigkeit Ubergange aIler Art. Auch das Blut der "ungiftigen" 
Schlangen ist giftig. Nach GESSNER3 enthalt z. B. das Blut del' Ringematter 
einen saponinartigen Stoff. 

1 IsmWARA, F.: Habuschlange. Arch. f. exper. Path. 103, 219 (1924). 
2 KRAUS, R.: Biologische Schlangenforschung. Med. Klin. 20, 771 (1924) - Handb. 

d. pathogen. Mikroorganismen v. KOLLE-WASSERMANN, 3. Auf!., 3, 6 (Lit.). 
3 GESSNER, 0.: Arch. f. exper. Path. 130, 374 (1928). 
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Die aglyphen Colubriden (Nattern ohne Giftzahne) besitzen nach VITAL 
BRAZIL und VELLARD ebenso wie die Boiden und die Amblycephaliden eine 
Anzahl Kopfdriisen von verschiedener Bauart und Funktion. Am meisten ent
wickelt sind die Supralabialdriisen. Ihr Sekret ist bei den erstgenannten Schlangen 
auBerordentlich giftig, bei den anderen dagegen wenig oder gar nicht giftig, 
vollkommen wirkungslos bei der Boide Constrictor constrictor. Das lahmende 
Gift von Drymobius bifossatus hat keine lokale Wirkung; ahnlich, aber etwas 
schwacher wirkt das Sekret von Herpetodryas carinatus. Das Gift von Dipsas 
bucephala verursacht ausgedehnte lokale Nekrosen, hat aber nur eine schwache 
neurotoxische Wirkung. Die Schlangen ohne Giftzahne konnen infolge ihres 
giftigen Speichels ihre Opfer beim BeiBen mit den Zahnen verwunden und lahmenl . 

Eigenschaften der Schlangcngifte. Die Schlangengifte sind bei der Ent
nahme aus dem Tier klare oder schwach getriibte Fliissigkeiten von meist gelb
licher oder gelblichgriiner Farbe, die im wesentlichen aus EiweiB, Mucin, ver
schiedenen Salzen und Fermenten bestehen. Haufig enthalten sie noch fett
artige Substanzen, Epithelien und Zelltriimmer. Der Trockenriickstand erinnert 
an getrocknetes EiweiB. Wenn auch die meisten Schlangengifte durch Erhitzen 
zerstOrt oder wenigstens in ihrer Wirkung abgeschwacht werden, wie dies z. B. bei 
den Viperngiften der Fall ist, so lassen sich doch wieder andere Schlangengifte, 
vor aHem die Colubridengifte, ohne erhebliche Abschwachung ihrer Wirkung 
kurze Zeit iiber die Koagulationstemperatur des EiweiBes erhitzen. 1m iibrigen 
verhalten sie sich aber ganz ahnlich wie EiweiBkorper. Sie gerinnen beim Er
hitzen, lassen sich aussalzen, durch die iiblichen EiweiBfaHungsmittel, z. B. Schwer
metallsalze, fallen und geben die bekannten EiweiBreaktionen. Als Kolloide 
gehen sie nicht oder nur schwer durch Membranen. AIle starkeren chemischen 
Einwirkungen, insbesondere Oxydationsmittel und Fermente, schwachen oder 
zerstoren die Wirkung. In den nativen Sekreten sind verschiedene Fermente 
enthalten, die von Bedeutung fUr die Ernahrung und Verdauungstatigkeit 
der Schlangen sind. Am wirksamsten sind die eiweiBspaltenden Fermehte, da
neben finden sich auch diastatische und fettspaltende Fermente von geringerer 
Wirkung. 

Beziiglich der chemischen Natur der Schlangengifte stehen sich zwei Auf
fassungen gegeniiber. Auf der einen Seite, die vor aHem von der Immunitats
forschung und der Serologie vertreten ist, wird eine Anzahl von verschieden 
wirksamen Stoffen angenommen, Hamolysine, Hamorrhagine, Leukolysine, 
Agglutinine, Neurotoxine, Cytotoxine, ferner mehr odeI' weniger ungiftige Modi
fikationen diesel' hypothetischen Stoffe. Diese Bestandteile sollen ein verschie
denes Verhalten aufweisen und dadurch zum Teil voneinander getrennt, also 
"isoliert" werden konnen. Auf der anderen Seite wird von FAUST angenommen, 
daB die wirksamen Gifte del' Schlangen im Grunde einheitlicher Natur sind 
und nur durch die mannigfaltigen Kombinationen mit EiweiB und anderen 
heute noch kaum iibersehbaren Bestandteilen del' urspriil1glichen Driisensekrete 
in den verschiedenartigsten zum Teil sehr labilen Formel1 auftreten. Die Haupt
bestandteile del' Schlal1gel1gifte werden danach als chemisch genau definierbare 
Substanzen aufgefaBt, die nicht eiweifJartiger Natur sind ul1d mit dem Ophiotoxin 
aus dem Kobragift bzw. dem Crotalotoxin aus dem Gift der Klapperschlangen 

1 Lit. iiber Gifte bei "ungijtigen" Schlangen (nach R. KRAUS, PmSALIX, PAWLOWSKY): 
ALCOCK u. ROGERS: Proc. Roy. Soc. Lond. 1902,70. - BRAZIL, V. u. VELLARD: Brazil Med. 
1925 - Mem. Inst. Butantan (port.) 1926. - KRAUS, R.: Munch. med. Wschr. 1922, Nr 35, 
1277. - LEYDIG, F.: Arch. mikrosk. Anat. 1813. - PENTEADO, D.: Mem. lnst. Butantan 
(port.) 1918. - PmSALIX, M. u. CAINs: Bull. Soc. Path. exot. 9, 369 (1916); to, 474 (1917); 
12, 159 (1919) - J. Physiol. et Path. gEm. n, 923 (1917/18). 
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identisch oder nahe verwandt sind. Das von FAUST1 isolierte Ophiotoxin hat 
die Formel C17H26010' das Crotalotoxin C17H26010 + ! H 20. Beides sind stick
stofffreie Verbindungen und entsprechen in ihren Wirkungen den Sapotoxinen. 
In ihren Grundwirkungen gleichen sie den nativen Schlangengiften. Das Crotalo
toxin unterscheidet sich yom Ophiotoxin durch seine heftigen lokalen Wirkungen. 
Durch ihre allgemeine Protoplasmagiftwirkung erkUiren sich die wechselvollen 
Wirkungen auf aIle Zellen und Gewebe sowie auf Blut und Korperfliissigkeiten 
in einfacher Weise. Die Vielgestaltigkeit der Vergiftungserscheinungen durch 
Schlangengifte wird kompliziert durch die gleichzeitige Anwesenheit von Kolloiden 
und von Fermenten. Durch die bei den Gerinnungsvorgangen wichtige Thrombo
kinase, die Lecithinasen und verwandte, vorlaufig noch hypothetische Stoffe 
von fermentartiger Natur konnen neue dem Schlangengift an sich nicht an
gehorige giftige Substanzen gebildet werden. Es sei nur an die stark hamo
Iytischen "Lysocithine" erinnert, die aus Lecithin und Fettsauren entstehen. 

Wirkung del' Schlangengifte. In pharmakologischer Hinsicht sind die 
Schlangengifte zu den Protoplasmagiften zu rechnen. Sie stehen hier den Sapo
toxinen und Gallensauren am nachsten (FAUST). Diese allgemeine Zellwirkung 
auBert sich an jedem Organsystem. So werden durch die verschiedenen Schlangen
gifte, wenn auch in wechselndem Grade, Bakterien, Protozoen, Spermien, iso
lierte Zellen aller Art, weiBe und rote Blutkorperchen, die Eier niederer Tiere 
geschadigt und unter Umstanden abgetotet. DemgemaB sind auch die Ver
giftungserscheinungen nach Schiangenbissen sehr vielgestaltig. 

Hinsichtlich des Charakters ihrer Wirkung kann man als Extrem auf del' 
einen Seite den mehr resorptiven Typus des Kobragiftes, auf del' anderen Seite 
den mehr lokalen Typus des Viperngiftes ansehen. Beim BiB del' Kobra und 
ihrer Verwandten fehlen starkere Schmerzen, im Gegenteil, es kommt bald zu 
mehr odeI' weniger ausgebreiteter, von del' BiBstelle ausgehender Gefiihllosigkeit. 
1m V ordergrunde der Erscheinungen steht die Atemnot, ahnlich wie bei der 
Curarewirkung. Daneben zeigen sich Miidigkeit und Erschiaffung und zu
nehmende zentrale Lahmungserscheinungen, die mit Schiafrigkeit beginnen und 
im tiefen Koma enden. 

Auf del' anderen Seite wird del' BiB del' Vipern meist als auBerst schmerz
haft empfunden. Die Umgebung del' Wunde zeigt Blutaustritte und rote, bald 
blaulich, braunlich odeI' schwarzlich werdende Farbung, bald mehr serose, bald 
mehr hamorrhagische Infiltrationen, die sich weit iiber die Umgebung del' BiB
stelle am Korper verbreiten konnen. Unter Umstanden zeigen sich flachenhafte 
Nekrosen und tiefe, ausgedehnte GewebszerstOrungen. Die Schmerzen haben 
oft ausstrahlenden Charakter. Daneben fehien jedoch auch hier resorptive 
Wirkungen, bei denen ebenfalls die zunehmende Atemnot im Vordergrunde 
steht, nul' in seltenen Fallen; je nach den Umstanden treten nervose Symptome 
verschiedener Art, bald Erregungserscheinungen mit Krampfen und Delirien, 
bald iiberwiegend Lahmungszustande zentraler und peripherer Natur auf. Die 
KreisIaufschadigungen sind meist sogar starker ausgepragt als bei den Colu
bridengiften. 

Von V. BRAZIL ist eine andere Einteilung der Gifte, die sich nicht mit der zoologischen 
Gruppierung deckt, aufgestellt worden. Die Krankheitserscheinungen nach VipernbiB werden 
als "Type bothropique" bezeichnet, der dmch die hauptsachlich lokalen Wirkungen gekenn
zeichnet ist. Beim BiB der brasilianischen Vipern, z. B. Lachesis, entstehen oft gewaltige 
Odeme, die sich auf den ganzen K6rper verbreiten. Der tiefgehende Gewebszerfalllegt zu· 
weilen die Knochen bloB, oder aber es kommt zu vollkommener Mumifikation der betroffenen 

1 FAUST, E. ST.: Ophiotoxin. Arch. f. exper. Path. 56, 236 (1907) - Crotalotoxin. 
Ebenda 64, 244 (1911). 
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peripheren Kiirperteile, die schlieBlich abfallen. Dazu treten Blutergtisse in den verschiedenen . 
Organen, b~onders im Darmkanal und in den Nieren. Die allgemeinen Symptome beginnen 
haufig mit UbeIkeit und Erbrechen, der Tod erfolgt stets durch Respirationslahmung. 'Venn 
die akute Vergiftung iiberstanden wird, schlieBen sich oft langwierige Nachkrankheiten an. 
Die Giftwirkungen werden Mer iiberwiegend dem "Hamorrhagin" zugeschrieben. Beirn 
"Type crotalique" nach BRAZIL, also z. B. bei Vergiftung durch Klapperschlangen, sind die 
lokalen Reaktionen schwach ausgebildet, wahrend die resorptiven Wirkungen stark in den 
Vordergrund treten. Hier soIl ein "Neurotoxin" durch schwere Schadigung nerviiser Organe 
schnell zum Tode fiihren. Die Gangran fehlt gewiihnlich, und die lokalen Wirkungen, z. B. 
auf die Augenschleimhaut, sind ganz geringfiigig. Dagegen sind Sensibilitatsstiirungen, 
Lahmungen stark ausgepragt. 

AuBer mesen beiden schon langst bekannten Vergiftungsformen soIl noch eine dritte 
charakteristisch sein, der "Type elapine". Beim BiB der Korallenschlangen, Elaps coral
linus usw., fehlen Lokalreaktionen vollstandig. Das Gift wird sehr schnell auch vom Unter
hautzellgewebe und vom Magendarmkanal aus resorbiert. Unter den Krankheitszeichen 
werden verstarkter TranenfluB, Speichelsekretion, Durchfalle, Schwache und Lahmung be
tont. Von inneren Organen sollen nur das Gehirn und die Hirnhaute betroffen werden. 

Die Wirkung der Schlangengifte auf die verschiedenen Tierarten ist wech
selnd. Frosche sind gegen Kobragift wenig empfindlich. Andere Kaltbliiter, 
Fische, Insekten, Krebse, Wiirmer, Mollusken, werden durch die Gifte der Schlan
gen im allgemeinen schwer geschadigt und getotet. Der Tod erfolgt bei hoheren 
Tieren ebenfalls durch Erstickung. Bei Kaulquappen zeigen sich die prinzipiellen 
Unterschiede sehr deutlich. Durch das leicht resorbierbare Kobragift werden 
sie nur gelahmt, wahrend Crotalusgift die Epidermis stark schadigt (BANG und 
OVERTON 1 1911). Die Saugetiere sind gegen aIle Schlangengifte mehr oder 
weniger empfindlich. Von hohem biologischen Interesse ist die Resistenz des 
Igels und einiger Schlangenfeinde (Manguste, Ichneumon) gegen das Gift von 
Schlangen. Naheres hieriiber im Kapitel "Immunitat". Schweine sind nur 
durch ihre dicke, gefaBarme Fettschicht gegen Schlangenbisse besser geschiitzt 
als andere Tiere. 

Die allgemeine Zellwirkung der Schlangengifte erstreckt sich, soweit bis 
jetzt Versuche vorliegen, auch auf p/lanzliche Zellen (Lit. bei FAUST). 

Die todlichen Dosen der Schlangengifte sind iiberaus verschieden. Nach 
V. BRAZIL ist das Gift von Crotalus terrificus das wirksamste unter den brasi
lianischen. Fiir eine Taube ist schon 0,001 mg pro Kilogramm, bei intravenoser 
Injektion fiir Kaninchen 0,1-0,3 mg Lachesisgift pro Kilogramm todlich. Nach 
C.ALMETTE sollen fiir den erwachsenen Menschen 14 mg trockenes Kobragift sub
cutan von letaler Wirkung sein. 

Sehr genau studiert sind die Wirkungen der Schlangengifte auf das Blut. 
Da es unmoglich ist, an dieser Stelle auf die sehr verwickelten Erscheinungen 
naher einzugehen, sollen nur die Grundziige der Wirkung angedeutet werden. 
Die roten Blutkorperchen werden durch Schlangengifte entweder direkt oder 
nach Aktivierung mit sehr geringen Mengen von Serum, Eigelb, Lecithin u. 
dgl. htimolysiert. Diese Wirkung ist nicht nur abhangig von der Natur 
und Beschaffenheit der Schlangengifte, sondern auch von der Herkunft der 
Blutkorperchen. Auf der anderen Seite vermogen Schlangengifte, Z. B. Kobra
gift, unter gewissen Bedingungen Blutkorperchen vor der Hamolyse durch 
andere Blutgifte zu schiitzen. Auch die weiBen Blutkorperchen und die Throm
bocyten werden durch Schlangengifte aufgelOst. Hierfiir sollen bestimmte "Leu
kolysine" verantwortlich sein, die andere Eigenschaften wie die hamolytisch 
wirkenden Gifte besitzen. Manche Schlangengifte agglutinieren ebenso wie 
andere tierische Gifte und Bakterientoxine die Erythrocyten. Auch diese Wir
kung solI durch besondere Stoffe, die "Agglutinine" , zustande kommen. Das 

1 BANG, J. U. OVERTON: Biochem. Z. 3l, 243 (1911); 34, 428 (1911). 
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Blutplasma erfahrt durch die verschiedenen Schlangengifte mannigfaltige Ver
anderungen. Man unterscheidet gerinnungsfordernde Gifte, wie z. B. die Vipern
gifte, und gerinnungshemmende, wie die Gifte der Colubriden. Es gibt aber hier
bei groBe Unterschiede in der Intensitat der Wirkung. Bei manchen Schlangen
giften beobachtet man unter Umstanden auch entgegengesetzte Wirkungen 
beziiglich der Blutgerinnung ("positive" und "negative" Phase). Am ganzen 
Tier vermogen z. B. geniigend groBe Mengen des Giftes von gewissen australi
schen Colubriden Blutgerinnung hervorzurufen, wahrend kleine Mengen die 
Gerinnung hindern. Diese Wirkungen auf das Blut sind fiir das Zust.andekommen 
der Giftwirkungen am ganzen Tier von groBer Bedeutung. Bei den schweren 
Gefa{3schiidigungen durch Schlangengifte handelt es sich zweifellos um Capillar
bzw. Endothelgiftwirkungen. Es ist aber fraglich, ob hierfiir besondere Gifte, 
wie die "Hamorrhagine", verantwortlich sind. 

Eidechsen. Unter den Eidechsen finden sich nur in der Familie der Helo
dermatiden (Krusteneidechsen) giftige Tiere, namlich Heloderma suspectum 
("Gila-Monster")! und H. horridum ("Escorpion") Zentralamerikas. Diese sind 
groBe, die Lange von 1 m erreichende Tiere, deren giftige Speicheldriisen den 
Mandibulardriisen der Schlangen entsprechen. Das Gift wird beim BiB der 
scharfen, gekriimmten, mit Furchen versehenen Zahne einverleibt. 

Der ~iB ist sehr schmerzhaft, es kommt zu lokalen Schwellungen, Blut
ergiissen und zu allgemeinen Erscheinungen, Schwindel, Ohnmacht, starken 
SchweiBausbriichen. 1m AnschluB daran konnen Schwachezustande wochen
lang dauern (M. PHISALIX 2 ). Bei intravenoser Einspritzung des Giftes an Hun
den treten schwere Storungen der Atmung und Atemstillstand auf. Del' Blut
druck sinkt stark. Bei hoheren Dosen wird auch das Herz primar geschadigt 
(SANTESSON, VAN DENBURG, WIGHT). Am Frosch ist die Wirkung curareahnlich 
(SANTESSON3 ) • 

Vermutlich gibt es noch mehr giftige Eidechsen, so sind Lanthanotus bor
neensis auf Borneo und die indische Eidechse Biscobra verdachtig. 

d) Saugetiere. 
Als einziges aktiv giftiges Tier kommt hier nul' das Schnabeltier Ornithorhyn

chus paradoxus in Betracht. Hier findet man beim Mannchen als Giftapparat 
einen Sporn an jedem HinterfuB, der mit einer Giftdriise in Zusammenhang 
steht. Das Gift verursacht Odem und lokale Reizerscheinungen. 1m Tierversuch 
zeigt es nach intravenoser Einspritzung hochgradige Dyspnoe und starke Senkung 
des Blutdruckes. Die Gerinnung des Blutes wird beschleunigt. Bei todlicher 
Vergiftung treten Erstickungskrampfe auf. Nach del' chemischen Natur besteht 
das Sekret vorwiegend aus EiweiB, die wirksame Substanz ist nicht naher be
kannt 4 • 

Zu den tierischen Giften kann man auch die Stinkstoffe rechnen, die von 
zahlreichen Saugetieren aus den Analdriisen odeI' sonstigen in del' Genital
gegend befindlichen Driisen ausgeschieden werden. Am bekanntesten ist das 
auBerst unangenehm riechende Sekret des amerikanischen Stinktieres Mephitis 
mephitica, Skunk. Es enthalt nach ALDRICH5 Butylmercaptan und Methyl
chinolin. Die erstgenannte Verbindung hat narkotische Wirkungen und ver-

1 MITCHELL, S. W. U. REICHERT: Science (N. Y.) I, 372 (1883). 
2 PmSALIX, M.: J. PhysioI. et Path. gen. 17', Nr 1, 15 (Lit. I). 
3 SANTESSON, C. G.: Nord. med. Ark. (schwed.) 1896, Nr 5. 
4 Noc, F.: C. r. Soc. BioI. 56,451 (1904). - MARTIN, C. J. u. TIDSWELL: Proc. Linnean 

Soc. N. S. Wales 9, 47 (1894). 
5 ALDRICH, T. B.: J. of expel'. Med. I, 2 (1896). 
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ursacht BewuBtlosigkeit, allgemeine Lahmungserscheinungen, Herzschwache 
und Kollaps. 

Weniger giftig, aber doch als Abschreckungsmittel gegen Feinde verwend· 
bar, sind die zahlreichen Riechstoffe, die besonders bei niederen Saugetieren, vor 
allem Nagern (Zibetkatzen, Moschustier usw.) weit verbreitet sind. 

Zu den giftigen Abscheidungen der Tiere waren noch zu rechnen die zahl· 
reichen, noch wenig untersuchten pharmakologisch wirksamen Substanzen des 
Harns, des Magen. und Darmsaftes hoherer und niederer Tiere. Die Giftwirkungen 
des Harns sind in erster Linie zurUckzufiihren auf EiweiBabbauprodukte, alkaloid
artige Stoffe, Diamine, Purine, auf unbekannte Kolloide, vielleicht auch Gallen· 
Bauren, Hormone u. dgl. Der Harn neugeborener Kinder erweist sich im 
Tierversuch giftiger als der Harn der Erwachsenen. Bei vielen Erkrankungen 
werden Gifte in vermehrtem MaBe ausgeschieden. Die Exkretionsprodukte 
niederer Tiere weisen manche Analogien mit dem Harn der hoheren Tiere auf. 
Auch hier finden sich zahlreiche pharmakologisch wichtige Stoffe. 

Ebenso enthalt der SchweifJ verschiedenartige Substanzen, die unter Um
standen als Gifte angesehen werden konnen. Bei der Menstruation werden ge· 
wisse physiologische Bestandteile des SchweiBes in erhohter Menge ausgeschieden 
(Cholin, Oxycholesterine, Kreatin, Hormone). Die Frage des "Menstruations. 
giftes" (Menotoxin) ist .noch sehr umstritten1 . 

Die Giftwirkung der Galle findet ihre Erklarung durch den Gehalt an Gallen· 
sauren. Von hohem Interesse ist die Giftwirkung des durch eine geringe Menge 
von Darmsaft aktivierten Pankreassaftes2 • Wahrend der normale, frische Pan
kreassaft vollig ungiftig ist, entstehen, vermutlich durch EiweiBabbau, Gifte, 
die in ihrer Wirkung den Schlangengiften ahnlich sind. 1m Magensaft und ill 
Darmsaft der hoheren Tiere sind hamolytisch wirkende Substanzen enthalten. 
Auch normaler Dunndarmsaft erweist sich bei intravenoser Injektion giftig 
(MAGNus.ALsLEBEN) . 

1m Organismus aller Saugetiere ist jedenfalls eine Anzahl von pharmakolo. 
gisch stark wirkenden Substanzen vorhanden. Hier sind vor allem zu nennen 
die Gallensauren, dann die Hormone der Nebenniere, der Hypophyse, der Schild· 
druse, des Pankreas usw., die biogenen Amine, die Purinsubstanzen und die 
noch wenig bekannten Bestandteile der verschiedenen Korperdrusen. Hier be· 
ruhren sich die tierischen Gifte im engeren Sinne mit den noch ganz ungenugend 
erforschten Stoffen, die fUr das Zustandekommen der Autointoxikationen, der 
intestinalen Intoxikation und verwandter pathologischer Zustande verantwort· 
lich sind. Ob es sich in diesen Fallen nur um Wirkungen von bekannten, aber 
infolge abnormer Resorptionsverhaltnisse giftig wirkender Produkte oder um 

1 Lit. iiber Menotoxin; SCHICK, B.: Das Menstruationsgift. Klin. Wschr. S. 395 (1920). 
- SANGER, H.: Zbl. Gynak. 45,819 (1921). - FRANK, M.: Menotoxine in der Frauenmilch. 
Mschr. Kinderheilk. 21,474 (1921). - SIEBURG, E. U. V. PATZSCHKE: Menstruationstoxin und 
Cholinstoffwechsel. Z. exper. Med. 36, 324 (1923). - MACHT, D. U. D. S. LUBIN: A phyto. 
pharm. stud. of menstrualtoxin. J. of Pharmacol. 22, 413 (1924). - MACHT, J. u. LIVING· 
STONE: J. of gen. Physiol. 4, 513 (1922). - MACHT, J. U. D. S. LUBIN: Proc. Soc. exper. BioI. 
a. Med. 20, 333 (1922). - POLANO, O. U. K. DIETL: Die Einwirkung der Hautabsonderung 
bei der Menstruierenden und die Hefegarung. MUnch. med. vVschr. 71, H. 40, 1385. -
KLAUS, K.: Menotoxin. Biochem. Z. 163, 41 (1925). 

2 Lit. iiber Pankreassaft: WOHLGEJ\fUTH, 0.: Untersuchungen tiber den Pankreassaft des 
Menschen. Biochem. Z. 4,271 (1907). - DELEZENNE: C. r. Soc. BioI. 55, 171 (1903). - LAT· 
TES: Virchows Arch. 211, 137 (1913). - MIGAY, PH. J. U. J. R. PETROFF: Untersuchungen 
tiber die Wirkung des Pankreassaftes. Z. exper. Med. 36, 457 (1923). - PETROFF, J. R.: 
Zur Kenntnis der Pankreassaftwirkung. Z. exper. Med. 44,641 (1925). - OPPENHEIMER C.: 
Fermente, 5. Aun., S.902. 
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eine vermehrte Bildlmg solcher Stoffe oder urn das Auftreten neuer giftiger 
Substanzen handelt, laBt sich heute noch nicht iibersehen 1. 

1m AnschluB an die vorstehenden Ausfiihrungen iiber Giftbildung im Tier
reich sollen noch einige allgemeine Gesichtspunkte und Fragen, die sich aus den 
einzelnen Erfahrungen ergeben, zusammenfassend erortert werden. 

IV. Immunitat gegen tierische Gifte 2• 

Das Studium der tierischen Gifte hat nicht nur theoretisches Interesse, 
sondern auch hohe praktische Bedeutung fiir die Immunitatslehre. Einige Ge
biete, wie die Lehre von der Anaphylaxie, verdanken demselben geradezu ihren 
Ursprung und ihre weitere Entwicklung. Erst durch den Vergleich der tierischen 
Gifte mit den Bakterientoxinen hat die Kenntnis der letzteren einen auBer
ordentlichen Aufschwung und mannigfaltige Aufklarungen erfahren. Die tieri
schen Gifte stehen, wenigstens in ihrer nativen Form als Bestandteile von Driisen
sekreten oder Korperfliissigkeiten der Tiere, den von Bakterien und niederen 
Pflanzen produzierten Giften in ihren allgemeinen Eigenschaften und Wirkungen 
sehr nahe. In beiden Fallen handelt es sich urn mehr oder weniger kolloidale 
eiweiBhaltige Stoffe. Soweit bis jetzt festgestellt ist, kommt den tierischen Gif
ten in weiterem Umfange, insbesondere den Giften der Schlangen, Skorpione, 
Spinnen, gewisser Fische. der Charakter von Antigenen zu. Sie bilden wie die 
Bakterientoxine nach Einverleibung in Blut und Gewebe anderer Tiere Anti
toxine. Diese sind vielfach spezifischer Natur und heben die Wirkungen der 
tierischen Gifte auf. Wenn auch die meisten tierischen Gifte in Gesellschaft mit 
EiweiB, vielfach mit solchem mehr oder weniger eng verbunden, vorkommen, so 
zwingen die neueren Forschungsergebnisse doch mehr und mehr zur Annahme, 
daB die in letzter Linie fiir die Giftwirkungen in Betracht kommenden Sub
stanzen nicht eiweiBartiger Natur sind. Bei einer groBeren Anzahl hierher
gehoriger Gifte sind chemisch genauer charakterisierbare Substanzen isoliert 
worden, die als Trager der Giftwirkung anzusehen sind. Manche von ihnen sind 
frei von Stickstoff und krystallisierbar. Man muB deshalb annehmen, da13 die 
antigene Natur durch den physikalischen Zustand, also den kolloidalen Charak
ter des eiweiBhaltigen Komplexes bedingt ist. Eine besondere Rolle spielen 
hierbei auch lipoidartige Bestandteile. Durch die iiberaus mannigfaltige Zu
sammensetzung solcher Komplexe erklart sich ungezwungen die feine Ab
stufung in Wirkung und Eigenschaften, denen wir beim Studium der tierischen 
Gifte begegnen. Die verschiedenen "Partialgifte" ergeben sich demnach aus 
den wechselnden chemischen und physikalischen Eigenschaften der Komplexe, 

1 Lit. bei FLURY: Die giftigen Abscheidungen del' Tiere, in Oppenheimers Handb. d. 
Biochem., 2. Auf I., 5. Jena 1924. 

2 Zusammen!assende Lit. iiber Imm'unitiit, Toxine und Antitoxine: BRAZIL, V.: La 
Defense contre l'ophidisme. Sao Paulo 1914. - OALlIrETTE, A.: Les venins. Paris 1907. 
- Kolle-Wassermanns Handb. d. pathogen. Mikroorganismen, 2. Auf I. , ~. Jena 1913. -
FAusT, E. ST.: Tierische Gifte, in FLURy-ZANGGER: Toxikologie, Berlin 1928, und anderen 
Beitragen, z. B. Handb. d. inn. Med. v. MOHR,STAEHELIN, 2. Auf I. Berlin 1927. - KOLLE 
u. WASSERMANN: Handb. d. pathogen. Mikroorganismen, 2. Auf I. Jena 1913 (verschiedene 
Kapitel). - KRAUS, R.: Serumtherapie del' Vergiftungen usw., in Kolle-Wassermanns 
Handb. d. pathogen. l\fikroorganismen, 3. Auf I. , 3 (Sonderdruck). - OPPENHEIMER, C.: 
Toxine und Antitoxine. Jena 1904. - PHISALIX, M.: Animaux venimeux et venins. 2 Bde. 
Paris 1922. - PICK, E. P.: Biochemie del' Antigene, in Kolle-Wassermanns Handh. d. 
pathogen. Mikroorganismen, 2. Auf I., 1. Jena 1912. - PAWLOWSKY, E. N.: Gifttiere. Jena 
1927. - SACHS, H.: Tierische Toxine. Paul Ehrlich-Festschrift. Jena 1914. - SCHLOSS
BERGER, H. u. ISHIlIIORI: Tierische Toxine, in Oppenheimers Handh. d. Biochem. 1. Jena 1924. 
- DIEUDONNE, A. u. W. 'VEICHARDT: Immunitat, Schutzimpfung und Serumtherapie. 
9. Auf I. Leipzig 1918. - ROSENTHAL, W.: Tierische Immunitat. Brannschweig 1914. 
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die infolge der gegebenen Variationsmoglichkeit hinsichtlich der Resorption 
und VerteHung auch die pharmakologische Wirksamkeit modifizieren. Die 
polytropen Eigenschaften sind also weniger auf verschiedene chemische In
dividuen, sondern viel eher auf eine wechselnde Bindung des eiweiBfreien Giftes 
mit anderen, wohl meist kolloidalen Begleitern zuriickzufiihren. 

Bei den tierischen Giften begegnet man immer wieder der Erscheinung, 
daB die giftigen Tiere gegen ihr eigenes Gift mehr oder weniger resistent sind. 
Diese natilrliche, angeborene Immunitiit zu erklaren, bietet geringere Schwierig
keiten als die auffallende Unempfindlichkeit gewisser Tierarten gegen die von 
anderen Tieren gebildeten Gifte. Das bekannteste Beispiel ist der Igel, der gegen 
eine groBe Anzahl von Giften iiberraschend widerstandsfahig ist. Solche Bei
spiele lassen sich in groBer Zahl anfiihren. Schon bei den Protozoen finden sich 
Gifte, die nur fiir bestimmte Tierarten gefahrlich sind. So ist das Gift der Sar
kosporidie der Schafe, Sarcocystis tenella, nur gegen Kaninchen wirksam, wah
rend Ratten, Mause, Vogel resistent sind. Auch die Erreger vieler Trypanosomen
infektionen produzieren Gifte, die nur fiir bestimmte Tiergattungen gefahrlich 
sind. 

Bei einer groBen Anzahl von Tierarten ist eine natiirliche Immunitat gegen Schlangen
gifte festgestellt worden. Besonders sind es die Feinde und Vertilger von Giftschlangen; so 
auch hier der Igel, dann Fiichse, Marder und Wiesel. Selbst Katzen sind wenig empfindlich, 
besonders gegen die Gifte der Vipern. Hierher gehoren auch die Zibetkatzen (Viverridae). 
Bekannt ist die natiirliche Immunitat des Ichneumon und des ihm nahestehenden indischen 
Mungo (Herpestes griseus). Die Immunitat aller dieser Tiere ist aber nicht unbegrenzt. In 
ihrem Blute sollen Antitoxine gegen die Schlangengifte enthalten sein, ahnlich wie bei den 
Giftschlangen, die nach CALMETTE Gegengifte gegen ihr eigenes Driisengift besitzen. Auch 
die ungiftigen Schlangen enthalten in ihrem Blut Antitoxine gegen die Wirkung anderer 
Schlangengifte. Das Schlangenblut selbst besitzt, ebenso wie das Blutserum zahlreicher 
Tiere, Giftwirkungen fiir andere Tiere. Es ist aber nicht sicher festgestellt, ob das im Blute 
vorhandene Gift identisch mit dem Speicheldriisengift ist. Bei der Immunisierung erwerben 
auch die einzelnen Organe eine gewisse Resistenz gegen Schlangengifte. Es besteht also 
neben der humoralen Immunitat auch eine cellulare. 

Unter den Schlangenfeinden sind noch die Vogel zu nennen. Auch diese sind gegen 
die Gifte wenig empfindlich. AuBer Storchen, Krahen, Habichten, Bussarden ist hier be
sonders der afrikanische Vogel Sekretar (Serpentarius secretarius) erwahnenswert. AuBer
dem gibt es zahlreiche Schlangen, die sich vorwiegend oder ausschlieBlich von Schlangen 
ernahren. Bekannt ist die in Siidamerika heimische ungiftige Mussurana, eine Colubride, 
die Giftschlangen totet und auffriBt, weshalb sie zur Bekampfung der Schlangengefahr 
geziichtet wird. 

Auch beim Menschen finden sich Falle von natiirlicher Immunitat gegen tierische Gifte. 
Es ist allgemein bekannt, daB manche Individuen eine angeborene Immunitat gegen Stiche 
von Flohen und sonstigem Ungeziefer aufweisen. Die gleiche Beobachtung wird bei Imkern 
gemacht, von denen ein gewisser Prozentsatz schon von vornherein bei Bienenstichen nur 
Schmerz empfindet, aber sonst mit keinerlei lokalen Entziindungserscheinungen reagiert. 
Von solchen Fallen ist scharf zu unterscheiden die erworbene Immunitiit, die durch wieder
holte Einwirkung der betreffenden Gifte zustande kommt. Beim Bienenstich sind solche 
Falle ungleich haufiger als die angeborene Immunitat, und die Menschen, die durch sehr 
haufige Stiche keine Immunitat erlangen, sind stark in der Minderzahl. Auch bei anderen 
Insekten, besonders bei den zahllosen Stechmiicken, bei Schnaken, Kriebelmiicken, Zecken 
und Milben tritt allmiihlich eine Immunitat gegen das Gift ein. Die in den betreffenden Land
strichen lebenden Einheimischen werden ill Gegensatz zu den Fremden nicht mehr belastigt. 

Bei den Arthropoden scheinen merkwiirdige GesetzmaBigkeiten zu bestehen. Nach 
FABRE weisen Insekten mit vollstandiger Metamorphose eine Immunitat auf, wahrend 
solche, bei denen das Puppenstadium fehlt, in furer ganzen Entwicklungsperiode empfind
lich bleiben. 

DaB die Trager von parasitischen TV ilrmern gegen die von diesen gebildeten 
Gifte gewohnlich immun werden, ist eine alte klinische Erfahrung. Antigen
natur besitzen auch gewisse Fischgifte. So kann man Kaninchen gegen das Sekret 
von Trachinus draco immunisieren (BRIOT 1902). Auch das Blutserum von 
Fischen hat antigenen Charakter. Die Immunisierung gegen Amphibiengifte ist 

11* 
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noch nicht sicher gelungen. Hieruber liegen Untersuchungen vor von V. BRAZIL 
und J. VELLARD1 mit dem Sekret brasilianischer Kroten, weiter von FLURY 
und MrCULICIC (unveroffentlicht) mit Hautsekret von Froschen. 

Eine angeborene imm'unitat gegen Schlangengifte ist nicht mit Sicherheit 
nachgewiesen, trotzdem dies schon seit alten Zeiten imIDer wieder behauptet 
wird. Dagegen hat es zweifellos schon seit langem Menschen gegeben, die sich 
irgendwie, meistens wohl durch Ritzen mit Giftzahnen, gegen Schlangengifte 
immunisieren. Auch eine Immunisierung durch Einverleibung von Giften in 
den Magen ist auf Grund von Tierversuchen denkbar. Nach Berichten von 
Reisenden schutzen sich in vielen tropischen Gebieten die Eingeborenen auf 
diese Weise gegen Giftschlangen. Auch die Schlangenbeschworer Indiens scheinen 
mit solchen Methoden vertraut zu sein. 

Zweifelhaft bzw. noch nicht genugend untersucht ist es, ob bei den Giften 
der Protozoen (Trypanosomen, Spirochaten), Wtirmer (Ankylostoma, Ascaris, 
Taenien), Insekten (Bienen, Culiciden), Amphibien, Krusteneidechsen echte 
Toxine vorliegen. 

Immerhin gelingt es vielfach, bei den "Hamolysinen, Agglutininen, Neuro
toxinen" usw. dieser Tiere eine weitgehende Gewohnung bzw. Immunitat zu 
erzielen. Durch vorsichtig wiederholte Einverleibung nichttOdlicher Giftmengen 
kann man Versuchstiere gegen die vielfache todliche Dosis immunisieren. Be
zuglich del' passiven Ubertragung der Immunitat finden sich aber in der Lite
ratur zahlreiche Widerspruche und Unklarheiten. Von hohem Interesse sind die 
Beobachtungen, daB es moglich ist, durch Einverleibung gewisser tierischer 
Gifte Antikorper gegen die Wirkung der Gifte von andern Tierarten zu gewinnen. 
Dies ist z. B. angeblich der Fall bei del' Immunisierung gegen Schlangengifte 
durch Amphibiengifte (C. und M. PHISALIX) und der wechselseitigen Immunisie
rung durch Skorpion- und Schlangengifte. Viele dieser Mitteilungen bedtirfen 
wohl noch einer sorgfaltigen Nachprufung. Man kallil aber vielleicht darin einen 
Beweis ftir die nahe chemische Verwandtschaft del' tierischen Gifte unterein
ander sehen. 

Wenn auch die eingehendere Behandhmg der Illimunitatsfragen nicht in 
den RahIlIen dieses Aufsatzes gehort, so soli doch hier auf einige mit dem Thema 
zusammenhangende Probleme hingewiesen werden. 

Viel erortert wurde die Frage, ob die Toxine unter allen Umstanden EiweiB
verbindungen sein mussen. Besonders FAUST hat die Ansicht vertreten, daB die 
Immunisierung gegen eiweiBfreie Gifte moglich sei. Er geht dabei von den zwei 
Tatsachen aus, daB erstens eine Immunisierung gegen Schlangengifte moglich 
ist und zweitens nach seinen Untersuchungen die wirksamen Bestandteile einiger 
Schlangengifte chemisch charakterisierbare "abiurete" Stoffe sind (Ophiotoxin, 
Crotalotoxin). Da sich diese Substanzen in ihrem Verhalten eng an die Sapo
toxine anschlieBen, hat er Immunisierungsversuche mit pflanzlichen Sapo
toxinen an Ziegen und Hunden angestellt (FAUST und P. D. LAMSON2 ). Sie er
gaben, daB in der Tat eine gewisse Immunisierung gelingt und daB das Serum 
der behandelten Tiere antitoxische Wirkungen annimmt, Er schloB daraus 
weiter, daB pflanzliche Sapotoxine die Bildung von Antitoxinen gegen tierische 
Gifte, z. B. Kobragift, auslosen konnten. Vorlaufig steht die Serologie diesen 
SchluBfolgerungen noch skeptisch gegenuber. Eine weitere Verfolgung diesel' 
Fragen ist nicht nur aus theoretischen Gesichtspunkten heraus, sondern auch 
wegen der groBen praktischen Bedeutung ftir die Serumtherapie von hohem 
Interesse. Jedenfalls ist die Moglichkeit, gegen nichteiweiBartige Substanzen 

1 BRAZIL, V. u. J. VELLARD: Mem. Inst. Butantan (port.) 3, 7 (1926). 
2 FAUST, E. ST.: Sitzgsber. physik.-med. Ges. Wiirzburg, Mai 1915. 
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zu immunisieren, nicht ohne weiteres von del' Hand zu weisen. Bereits VOl' FAusT 
ist durch POHL1 gezeigt worden, daB eine Immunisierung gegen das saponin
artige Solanin gelingt. Auch KOBERT2 hatte positive Ergebnisse mit dem Saponin 
Quillajasaure. Endlich berichtet FORD3 iiber Immunisierung gegen das Glykosid 
des Giltsumachs. 

Wie es scheint, kommen fill die Immunisierung mit abiureten Stoffen in 
erster Linie hochmolekulare bzw. kolloide Verbindungen in Betracht. Orientie
rende Versuche mit eiweiBfreien tierischen Gilten, z. B. mit reinem Bienengilt 
(FLURY und MrCULICIC, unveroffentlicht) und mit Cantharidin (FLURY), sind 
ohne sicheres Ergebnis verlaufen. Hier beriihrt sich die Immunitatslehre mit 
einem wichtigen pharmakologischen Problem, del' Gewohnung an Gilte und den 
Entgiftungsvorgangen im Organismus. DaB hier manche gemeinsame Reaktionen 
vorliegen, ergibt sich aus einem Vergleich del' Antitoxinbildung mit den Paarungs
reaktionen, z. B. del' Bildung von Phenolschwefelsauren, den Kuppelungen be
kannter Gifte an Glykuronsaure, Glykokoll usw. Zu beachten ist, daB die im
munisierenden Anteile del' Giftsekrete haufig nicht identisch mit den "Toxinen" 
sind. Es ware zu priifen, ob hier nicht nur besondere Bindungsformen del' Gifte 
vorliegen, die zu ungiftigen Komplexen fiihren. 

Auch die gegenseitige Immunisierbarkeit bei verschiedenen tierischen Giften 
bietet noch viele ungelOste Fragen, die mit dem viel erorterten Problem der 
Spezifitat zusammenhangen. So soli beispielsweise das Gift del' Wespen gegen 
Viperngift immunisieren (PmSALlx). Auch die vielfach behaupteten gegen
seitigen Beziehungen zwischen manchen Schlangen- und Skorpiongiften gehoren 
hierher. Man muB bei den Angaben iiber solche Erscheinungen nicht nur an 
die Erfahrungen del' unspezifischen Reiztherapie (Protoplasmaaktivierung, Pro
teinkorperwirkungen) denken, sondern auch an die Moglichkeit, daB die iiberaus 
mannigfaltigen tierischen Gifte sich wahrscheinlich auf einige wenige Stoff
gruppen zuriickfiihren lassen, deren einzelne Vertreter in del' ganzen Tierreihe 
verbreitet sind, abel' infolge del' uniibersehbaren Variabilitat ihrer Kombinationen 
als scheinbar neue und eigenartige Komplexe auftreten. Die wichtigste Reihe 
diesel' Art scheint dem Cholesterin und den Gallensauren nahezustehen und 
umfaBt die bisher schon genauer erforschten ringformig gebauten, stickstoff
freien Verbindungen, wie Bufotalin und Cantharidin. 

Am genauesten studiert sind die Immunitatsverhaltnisse bei den Skorpion
und Schlangengilten. 

Saugetiere sind im allgemeinen gegen Skorpiongift sehr empfindlich. Es 
gibt abel' bemerkenswerte Ausnahmen. AuBel' dem Igel sind einige in Wiisten 
und Steppen wohnende Tiere, wie z. B. Springmause, vollig immun. Moglichel'
weise kann abel' in diesen Fallen auch el'wol'bene Immunitat vol'liegen. Die 
Resistenz del' Skol'pione gegen ihr eigenes Gift ist vielfach untersucht worden. 
Aus allen Beobachtungen laDt sich schlieBen, daB eine vollkommene Immunitat 
sicher nicht besteht; wenn auch die Resistenz im allgemeinen eine sehr betracht
liche ist, so werden doch wohl aile Skorpione durch groBere Mengen ihres eigenen 
Giftes getotet. Bemerkenswert ist, daD das Blut der Skorpione das Driisengift 
neutralisieren kann. .Ahnlich besitzt auch das Blut der Spinnen und del' Schlangen 
antitoxische Wirkung. Die Skorpione sind auch gegen manche Bakterientoxine 
(Tetanus, Milzbrand) unempfindlich. 

Eine groBe praktische Bedeutung besitzt die Frage der kunstlichen I m-
munisierung durch Sera gegen Skorpiongift. CALMETTE hat 1895 auf die gl'oBe 

1 POHL, J.: Arch. internat. Pharmaco-Dynamie 7, 1 (1900); 9, 505 (1901). 
2 KOBERT, R.: Beitrage zur Kenntnis der Saponinsubstanzen, S. 53. Stuttgart 1904. 
3 FORD, W.: Antibodies to Glycosides. J. info Dis. 4, 1 (1907). 
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Ahnlichkeit derWirkungen der Skorpiongifte mit denen der Schlangengifte hin
gewiesen, und es ist nach vielen Versuchen gelungen, antitoxische Sera gegen 
Skorpionengift herzustellen (TODD). Das CALMETTESche Serum gegen Schlangen
gift scheintkeine spezifische antitoxische Wirkung gegen Skorpiongift zu be· 
sitzen. Man darf vielmehr, allerdings im Gegensatz zu der Meinung vieler Au
toren, vermuten, daB es sich bei den behaupteten gegenseitigen Schutzwirkungen 
von Schlangenserum gegen Skorpiongift und von Skorpionserum gegen SchIan
gengift urn unspezifische Wirkungen handelt. Jedenfalls ist die Tatsache be
achtenswert, daB schon norm ales Pferdeserum viele tierische Gifte, darunter 
auch Schlangen- und Skorpiongifte, wenigstens bis zu einem gewissen Grade, 
binden kann. 1m Zusammenhange damit sei noch auf die bemerkenswerten 
Ergebnisse von BINGEL bei der Behandlung der Diphtherie mit gewohnlichem 
Pferdeserum hingewiesen. 

Viel weniger umstritten wie beim Skorpionserum, sind die therapeutischen 
Erfolge bei der kiinstlichen Immunisier1tng gegen das Gift der Schlangen durch 
Sera. Hier sind die ersten Versuche im Jahre 1887 von H. SEWALL in Amerika 
mit Klapperschlangengift an Tauben ausgefiihrt worden. Die Tiere wurden 
durch langsam gesteigerte Dosen immer widerstandsfahiger gegen das Schlangen
gift gemacht und erlangten schlieBlich eine Immunitat von mehrmonatlicher 
Dauer. Auf diesen grundlegenden Untersuchungen haben dann zahlreiche For
scher weitergebaut, bis es schlieBlich CALMETTE gelang, Pferde im Laufe von 
vielen Monaten (1-2 Jahre) gegen Kobragift hochgradig zu immunisieren. Von 
den immunen Tieren wird Blut entnommen und auf antitoxisches Serum ver
arbeitet, das im trockenen Zustande jahrelang wirksam bIeibt. Nach den giin
stigen Erfahrungen werden besonders in den Seruminstituten des Auslandes (Frank
reich, Indien, Australien, Nord- und Siidamerika) groBe Serummengen hergestellt. 
Solche Sera sind aber streng spezifisch, da sie nur gegen das Gift der gleichen 
Schlange oder nahestehender Arten schiitzen. Infolgedessen hat man spater 
nach dem Vorschlage von KRAUS durch gemischte Immunisierung mit ver
schiedenen Schlangenarten polyvalente Sera hergestellt. Sie scheinen sich aber 
in der Praxis nicht so wirksam zu erweisen als die spezifischen Sera gegen ganz 
bestimmte, in den einzelnen Landern besonders haufig vorkommende Gift
schlangen. 

Die bisher durchgefiihrte Immunisierung gegen Spinnen-, Insekten-, Mil
ben-, TausendfiiBlergifte hat keine praktische Bedeutung erlangt. 

Die fundamental wichtige Lehre von der Anaphylaxie hat, wie bereits er
wahnt, ihren Ausgang von den Untersuchungen von PORTIER, RWHETI und Mit
arbeitern iiber die Nesselgifte genommen. Bei wiederholten Einspritzungen des 
"Congestins" aus Actinien traten bei den Versuchstieren ganz unerwartet hef
tige Giftwirkungen auf, auch Todesfalle nach Dosen, die sich bei der erstmaligen 
Einverleibung als harmlos erwiesen. 

Auch bei Menschen diirften Anaphylaxieerscheinungen durch Nesselgifte 
haufiger vorkommen als bisher bekannt ist. Dafiir sprechen Beobachtungen von 
WEISMANN2 1915, der an sich selbst bei wiederholtem Baden im Mittelmeer 
schwere Anfalle einer typisch anaphylaktischen Erkrankung durch Medusen 
studieren konnte. 1m V ordergrund standen schwere Storungen der Atmung, 
besonders der Exspiration, Reizungssymptome der Haut und Schleimhaute, Hals
schmerzen, Husten, Schnupfen. 

. Die Anaphylaxie spielt auch bei den Erkrankungen der Trager parasitischer 
Wilrmer eine groBe Rolle. Alten Mitteilungen iiber die heftigen Wirkungen beim 

1 PORTIER u. RICHET: Zahlreiche Veroffentlichungen in C. r. Soc. BioI. 1902-1905. 
2 WEISMANN, R.: C. r. Soc. BioI. 18, 391 (1915). 
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Platzen von Echinokokkenblasen oder beim ZerreiBen von tropischen Haut
wiirmern, Filarien und dergleichen reihen sich die neueren Beobachtungen fiber 
die Wirkungen der Wurmgifte an. Von hohem Interesse sind hier insbesondere 
die Untersuchungen fiber Ascaris (WEINBERG und JULIEN, MORENAS 1922 u. a.). 

Auch bei der heftigen Giftwirkung der Gastrophiluslarven auf Pferde spricht 
manches fiir Anaphylaxie. Auffallend ist jedenfalls, daB das ,,6strin" gerade 
fiir Pferde so gefahrlich ist. VAN Es und SOHALK 1918 fanden starke Wirkungen 
dieses Stoffes nur bei Tieren, die von Parasiten befallen waren. Andere Autoren 
(CAMERON 1922) sprechen sich ebenfalls fur Anaphylaxie aus. 

Weiter diirften gleiche Erscheinungen vorliegen bei der Uberempfindlichkeit 
vieler Individuen gegen Stiche und Bisse von Insekten aller Art, insbesondere 
der Bienen und verwandter Stechimmen, dann der Flahe, Lause, Wanzen usw. 
Uber Anaphylaxie gegen Hautbremsen (Hypoderma) berichten S. HADWEN und 
E. BRUOE!. 

Bei Schlangengiften kommen ebenfalls Anaphylaxieerscheinungen VOL Wah
rend der Immunisierung gegen Schlangengift treten haufig solche Reaktionen 
ein, die den Ubergang zur eigentlichen Immunitat bilden. Wenn man Meer
schweinchen wiederholt mit geringen subletalen Dosen solcher Gifte behandelt, 
kommt es zu gleichen Erscheinungen wie nach Sensibilisierung mit EiweiB
stoffen. Dies ist auch beim Schlangenblut und beim Schlangenserum der Fall. 
Es ist noch zu untersuchen, wieweit bei allen diesen Beobachtungen die wirk
samen Bestandteile der tierischen Gifte selbst fur die Anaphylaxie verantwort
lich zu machen sind und was .. auf Rechnung der Begleitstoffe, Albumosen usw. zu 
setzen ist. Es ist zu beachten, daB auch eiweiBfreie tierische Gifte in ihren Haupt
wirkungen an die "Anaphylaxie" erinnern (primare GefaBgiftwirkungen mit 
nachfolgenden schweren allgemeinen Schadigungen). Maglicherweise sind auch 
die beim parenteralen Abbau der blutfremden EiweiBstoffe entstehenden giftigen 
Substanzen nach ihrer Natur und vVirkung den tierischen Giften verwandt. 

Die Serodiagnostik der Wurminfektion hiingt ebenfalls mit der Bildung be
sonderer Stoffe im Organismus der Wirte zusammen. Der Nachweis wird durch 
die Pracipitinreaktion oder durch die Komplementablenkung gefiihrt. Be
merkenswert ist, daB in der Echinokokkenflussigkeit EiweiB fehlen soIl. Wenn 
dies wirklich richtig sein sollte, muBten die geltenden Ansichten uber die Be
deutung des EiweiB fur das Zustandekommen solcher Reaktionen berichtigt 
werden. Wenn man die Hydatidenflussigkeit einer Echinokkokenblase mit dem 
Krankenserum zusammenbringt, entstehen Niederschlage. Der Wert solcher 
Methoden fiir die Praxis ist umstritten, da nur ein Teil der Versuche positiv 
ausfiillt. AuBerdem gelingt es durchaus nicht bei allen parasitischen Wfirmern, 
zuverlassige serologische Reaktionen zu erhalten. Sehr wichtig ware die Auf
findung einer sicheren Methode fur den Nachweis von Trichinen. 

v. Tierische Gifte und Geschlechtsfunktionen. 
Beim Studium der tierischen Gifte staBt man auf eine Fulle von Beob

achtungen, die uber die engen Beziehungen zwischen Giftbildung und sexuellen 
Funktionen keinen Zweifel lassen. Vor aDem fallen zwei Erscheinungen in die 
Augen, namlich einerseits das periodische Auftreten und Verschwinden von Giften 
bei vielen Tierklassen und andererseits die fiberwiegende Beteiligung des weib
lichen Geschlechtes an der Bildung von Giften. 

Man kannte daran denken, daB bei den zeitweise gehauften Schadigungen 
durch giftige Tiere auBere Umstande, wie z. B. die in der warmeren Jahreszeit 

1 HADWEN u. BRUCE: J. amer. vet. med. Assoc. 51, 15 (1917). 
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haufiger gegebene Gelegenheit, die Arbeit im Freien, etwa zur Zeit der Ernte, 
im Spiele seien. Wenn auch solche besondere Verhaltnisse naturgemaB in Be
tracht kommen konnen, so sind doch im allgemeinen die im Geschlechtsleben der 
Tiere begriindeten Einfliisse unverkennbar. 

Hier mogen nur einige Beispiele angefiihrt werden, die darauf deuten, daB 
tierische Gifte in Beziehungen zu Stoffwechselanderungen wahrend der Ge
schlechtsperioden stehen. Die auffallende Erscheinung, daB die Giftbildung im 
Tierreich haufig periodenweise auf tritt, kann aber, abgesehen von den Ge
schlechtsverhaltnissen, auch durch weitere Ursachen, wie klimatische Verhalt
nisse, vor aHem durch die im Wechsel der Jahreszeiten auftretenden Ruhe- oder 
Hungerperioden, z. B. durch den Winterschlaf, bedingt sein. So ist es bekannt, 
daB viele Giftschlangen in der heiBesten J ahreszeit viel groBere Giftmengen pro
duzieren als in den kaIteren Monaten. Hungernde und in Gefangenschaft lebende 
Schlangen und andere Gifttiere produzieren im allgemeinen geringere Giftmengen 
und auch weniger wirksame Gifte. In der Regel falIt aber das Auftreten von 
giftigen Stoffen iiberhaupt bzw. einer vermehrten Giftproduktion zusammen 
mit bestimmten Perioden des Sexualzyklus. 

Die Nesselgifte sollen wahrend der Sommermonate besonders stark wirken. 
Ebenso ist bei Seesternen und Seeigeln die Giftigkeit in der heiBen J ahreszeit 
bzw. wahrend der Laichperiode voriibergehend gesteigert. 

Beobachtungen iiber periodische Giftbildung liegen bei den Spinnen vor. 
Bei den weiblichen Kreuzspinnen z. B. findet sich das Gift erst im Laufe des 
Sommers, besonders im August und September. Mit der Eiablage verschwindet 
es dann aus dem Korper, um in den Eiern wiederzukehren. Auch die jungen 
Spinnen enthalten noch giftige Bestandteile, die aber im weiteren Wachstum 
sich verlieren. Das Auftreten dieser Gille als "Saisongijte" diirfte auch die Ur
sache der vielen Widerspriiche iiber die Giftigkeit von Spinnen und Insekten, 
wie iiberhaupt von giftigen Tieren sein. 

Die Bisse von TausendfiiBlern werden im Sommer mehr gefiirchtet als im 
Winter. 

Bei den Wiirmern finden sich ebenfalIs Hinweise auf derartige Zusammen
hange. So soll der Regenwurm wahrend der Fortpflanzungszeit im Clitellum 
giftige Stoffe produzieren. Die periodisch besonders heftigen Reizerscheinungen 
durch Eingeweidewiirmer, z. B. Oxyuren, hangen wohl auch mit der Fortpflan
zung der Tiere zusammen. Auf die eigentiimlichen Verhaltnisse bei den Larven 
des Wurmes Bonellia, wo eine besondere Substanz mit Giftcharakter von Be
deutung fiir die geschlechtliche Differenzierung sein solI, ist bereits an anderer 
Stelle hingewiesen worden. 

Bei den Kroten ist das Gift nach vielfachen Beobachtungen wahrend der 
Laichzeit am wirksamsten. In del' Fortpflanzungsperiode sind nach C. PmsALlx 
(1905) die Giftdriisen der weiblichen Kroten so gut wie leer, wahrend die Haut
driisen beim mannlichen Geschlecht mit Sekret strotzend gefiillt sind. Das Gift 
der weiblichen Kroten wird in den Eiern aufgespeichert und verschwindet wieder 
langsam mit der Entwickelung der Kaulquappen, die wenig odeI' gar kein Gift 
mehr enthalten. 

Unter den Wirbeltieren findet sich, abgesehen von den Kroten, Salamandern 
und Tritonen, besonders bei Fischen eine nach J ahreszeiten stark wechselnde 
Giftigkeit. Dies gilt nicht nur fiir das Gift del' Hautdriisen, sondern auch fiir 
die in den Geschlechtsorganen selbst gebildeten Gifte. Vielfach erscheinen bei 
l!~ischen die gifthaltigen Hautdriisen iiberhaupt erst wahrend der Laichzeit, um 
sich dann wieder zuriickzubilden. Solche Verhaltnisse sind u. a. beschrieben 
bei Perc a (Barsch), Callionymus (Leierfisch), Cottus, Uranoscopus (PAWLOWSKY). 
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Auch das Petermannchen (Trachinus) solI in bestimmten Jahreszeiten ein 
starker wirksames Gift produzieren. Das gleiche wird vom Giftsekret der 
Schenkeldriisen des Schnabeltieres Ornithorhynchus behauptet, das wahrend 
der Geschlechtsperiode eine he£tigere Wirkung entfalten solI. Mit der vermehrten 
Giftbildung geht in der Tierreihe vielfach eine andere Erscheinung parallel, die 
gesteigerte Absonderung von riechenden Sekreten. 

Die besondere Rolle des weiblichen Geschlechtes bei den Fortpflanzungs
prozessen ist dadurch gekennzeichnet, daB im allgemeinen die weiblichen Tiere 
durch ihre Giftapparate ge£ahrlicher sind als die Mallllchen. Diese Erscheinung 
beschrankt sich nicht nur auf die Falle, wo Vorrichtungen zur Ablage der Eier 
(Legerohren und dergleichen) zu Giftstacheln umgebildet sind, wie z. B. bei den 
Hinterleibsorganen der Bienen, Wespen und ihren Verwandten, sondern wir be
gegnen auch dem alleinigen Besitz von stechenden Mundwerkzeugen ganz iiber
wiegend bei Weibchen. Als bekallllteste Beispiele mogen hier genallllt sein die 
Culiciden, die Simuliiden (Kriebelmiicken), die Tabaniden (Bremsen), die Gnitzen, 
z. B. Phlebotomus, die Chironomiden (Culicoides), bei denen allen nur die Weib
chen stechen. Desgleichen sind im allgemeinen die Bisse der weiblichen Spilllle 
von starkerer Wirksamkeit als die der Mannchen. Auch bei den Zecken be
schrankt sich die Giftbildung auf das weibliche Geschlecht. 

Eine eigene Besprechung erfordern die in den Geschlechtsorganen gebildeten 
oder dort enthaltenden Gilte. Dieselben finden sich iiberaus weit verbreitet bei 
den wirbellosen Tieren und den Kaltbliitern. Dabei ist sehr auffallig, daB die 
Gifte in der Regel in den weiblichen Geschlechtsorganen aufgespeichert sind, 
jedenfaUs in Eierstocken viel mehr verbreitet sind als in den mannlichen Keim
driisen. Giftige Geschlechtsprodukte treffen wir bei den Echinodermen (See
igel, Toxopneustes), Wiirmern (Bonellia), Spinnen und Spinneneiern (R. LEVY, 
Houss.A.Y), Bienen und Bieneneiern (C. PmS.A.LIX 1905), Kafern, Canthariden, 
Amphibien, Kroten, Froschen, Salamandern, Schildkroten (C. PmS.A.LIX 1903; 
LOISEL 1904), Schlangen, z. B. in den Eiern der Kreuzottern, endlich im Rogen 
der Fische. Bei den Fischen ist das japanische Fugugift am genauesten studiert; 
auBerdem enthalten zahlreiche tropische Fischarten, aber auch einheimische 
Fische, wie der Hecht und insbesondere die Barbe, zeitweilig im Rogen Gifte, die 
zu mehr oder weniger harmlosen Erkrankungen AnlaB geben. 

Bei den Canthariden ist das Gift nicht nur in den Eiern, sondern auch in 
den Nebendriisen des mannlichen Geschlechtsapparates angehauft. Auch bei 
den blutspritzenden Insekten findet sich das Gift sowohl im Blut als auch in 
den weiblichen und mannlichen Geschlechtsorganen, sowie in den Eiern. 

Die Gi£tbildung beschrankt sich demnach keineswegs immer streng auf das 
weibliche Geschlecht. 1m allgemeinen ist aber £estzustellen, daB nach allen bis
herigen Kelllltnissen die Rolle des mannlichen Geschlechtes stark zuriicktritt. 

Man £indet also in allen Tierkreisen Beweise dafiir, daB wahrend der Ge
schlechtsperioden chemische Stoffe von besonderen Kellllzeichen auftreten. Es 
muB noch dahingestellt bleiben, ob diese Stoffe neu gebildet werden oder ob es 
sich nur urn eine zeitweiIige Vermehrung schon normalerweise vorhandener Sub
stanzen handelt. Zukiinftige Untersuchungen miissen auch dariiber AufschluB 
bringen, ob diese Sto£fe nur beim weiblichen Geschlecht vorkommen und beim 
mannlichen ganzlich fehlen oder ob hier nur eine starke quantitative Verschie
bung von Stoffwechselprodukten voriiegt. Bei dem Mangel an chemischen Me
thoden zur Trennung der oft sehr zersetzlichen, meist kolloidalen Substanzen 
ist man vorzugsweise auf den pharmakologischen Tierversuch angewiesen. Es 
kallll aber keinem Zweifel unterliegen, daB wir damit nur einen beschrankten 
Teil erfassen konnen, namlich die als "tierische Gifte" bezeichneten Stoffe. Ver-
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mutlich wird es noch gelingen, auch in Fallen, wo die fraglichen Stoffe nicht 
durch "Giftwirkungen" gekennzeichnet sind, durch andere Methoden Auf
klarungen zu bringen. 

Auch im menschlichen Organismus liegen grundsatzlich die gleichen Ver
haltnisse vor wie in der Reihe der niederen Tiere, bei denen die Arbeitsteilung 
zwischen den einzelnen Organen und ihren Funktionen sich erst allmahlich 
scharfer entwickelt und ausbildet. Die Untersuchungen der letzten Jahre iiber 
die weiblichen Sexualhormone und die damit zusammenhangenden Probleme - es sei 
nur an das .111enstruationsgijt (vgl. oben S. 161) erinnert - haben hier sehr wesent
liche Fortschritte unserer Erkenntnis gezeigt. Hier soIl nur auf einige hauptsach
liche Gesichtspunkte hingewiesen werden, die mit dem Sexualzyklus bei Men
schen und Saugetieren zusammenhangen, vgl. ds. Handb. Bd. 14 Fortpflanzung. 

In den Geschlechtsorganen des Menschen und del' hoheren Tiere werden ebenfalls 
periodisch chemische Substanzen gebildet, die an anderen Stellen des Korpers physiologische 
Wirkungen auslosen, wobei die Korperfliissigkeiten als Transportmittel dienen. Auf chemische 
Einfliisse deu~en schon die Umstimmung der Erregbarkeit des gesamten vegetativen Nerven
systems, die Anderungen im Knochenwachstum, die Storungen des Kreislaufes und des Ver
dauungsapparates. Am Genitalapparat fallen besonders die Veranderungen der Schleim
haute, z. B. die Verhornung des Scheidenepithels bei Nagetieren, Affen, Schweinen usw., 
sowie del' BlutgefaBe ins Auge. AuBerdem sind die Driisen mit innerer Sekretion deutlich in 
Mitleidenschaft gezogen. Bei der schwangeren Frau tn;~en ebenso wie beim graviden bzw. 
briinstigen Tier Volumenzunahme sowie histologische Anderungen der Schilddriise, Hypo
physe, Nebenniere auf. AIle diese cyclischen Vorgange miissen auf chemische Einfliisse 
bzw. auf das Auftreten bestimmter Stoffe zuriickgefiihrt werden. 

Ihre Wirkung auBert sich im Tierversuch besonders eindrucksvoll am kastrierten hi:iheren 
Tier, bei dem also die Keimdriisen ausgeschaltet sind. Durch dies en Eingriff entstehen die 
charakteristischen Kastrationsfolgen mit den mannigfaltigen Verandenmgen im ganzen 
seelischen und ki:irperlichen Habitus, in del' Stimme, in den psychischen Funktionen, im 
Knochenwachstum und in den verschiedenen Driisen. Von letzteren werden insbesondere 
Schilddriise, Thymus, Hypophyse und Pankreas entweder im ganzen vel'gri:iBert odeI' wenig
stens in einzelnen Teilen hypel'trophisch. Diese Veranderungen erstrecken sich nicht allein 
auf die Genitalsphare, sondern stimmen den Korper als Ganzes urn. Die Riickbildungen am 
inneren und auBeren Genitalapparat sind abel' immer nul' Teilphanomene und miissen stets 
im Rahmen des Ganzen beurteilt werden. 

Wie vielfach festgestellt ist, lassen sichdie Folgen der Keimdriisenausschaltung durch 
gesteigerte Zufuhr von gewissen chemischen Stoffen wieder beseitigen. Es handelt sich dabei 
z. T. urn Substanzen, deren Vorkommen durchaus nicht auf die Keimdriisen allein beschrankt 
ist. Ausziige aus Eiersti:icken, Corpus luteum, Placenta, fiihren bei Kastrierten VOl' allem 
zu gesteigertem Wachstum der Geschlechtsorgane, zu den ffir die Menstruation bzw. Brunst 
charakteristischen Schleimhautveranderungen an Uterus und Vagina. Ob hier direkte Wir· 
kungen odeI' eine sekundare Beeinflussung anderer mit der inneren Sekretion zusammen
hangender Funktionen vorliegen, ist noch ungewiB. Es bestehen jedoch unbestreitbare Zu
sammenhange. 

Bei den niederen Tieren sind die Verhaltnisse viel weniger studiert als beim 
Menschen und bei Saugetieren. Nach den wenigen Untersuchungen, die auf 
diesem Gebiete vorliegen, konnte man denken, daB der EinfluB der weiblichen 
Keimdriise hier geringer sei als beim hoheren Tier, und daB iiberhaupt die Sexual
stoffe nicht so streng wie beim hoheren Tier lokalisiert seien. Wir diirfen aber 
wohl annehmen, daB auch bei niederen Tieren bei der Fortpflanzung und den 
damit zusammenhangenden Vorgangen chemische Produkte verschiedener Art, 
insbesondere innersekretorische chemische Einfliisse eine Rolle spielen, sei es 
bei der Eibildung, bei del' Ausgestaltung del' sekundaren Geschlechtscharaktere 
odeI' bei den Umwandlungs- und Degenerationsprozessen am Ende del' Ge
schlechtsperioden. Es erscheint jedenfalIs zweifelhaft, ob zwischen hoheren und 
niederen Tieren wirklich grundsatzliche Unterschiede vorliegen. Fiir das nahere 
Studium muB auf die zoologische und vergleichend physiologische Literaturl 
hingewiesen werden. 

1 GODLEWSKI, E., in Wintersteins Handb. d. vergl. Physiol. 3 II, 457. Jena 1910/14. 
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VI. Tierische Gifte und Stoffwechsel. 
tIber die Zusammenhange der tierischen Gifte mit dem Stoffwechsel ihrer 

Trager sind mancherlei Vermutungen geauBert worden. Experimentell gestutzt 
sind aber nur wenige solcher Auffassungen. Bei einigen Sekreten besteht ein 
ziemlich hoher Grad von Wahrscheinlichkeit, daB irgendwelche Beziehungen 
dieser Art bestehen. Dies gilt vor aHem fUr die giftigen Speichelsekrete und 
andere, mit den Mundwerkzeugen verbundene Drusensekrete. Wenn auch die 
vielfach geauBerte Meinung, nach der die wirksamen Bestandteile einer Reihe 
von tierischen Sekreten mit Fermenten identisch seien, nicht zu Recht besteht, 
so liegt es doch im Bereich der Moglichkeit, daB solche Stoffe auch bei den Vor
gangen der Verdauung mitbeteiligt sind. Dies gilt vor aHem fur die in den Se
kreten enthaltenen Zellgifte ("Cytotoxine"), deren Wirkungen auf die Nah
rungsstoffe im Sinne eines Abbaus oder beschleunigten ZerfaHs verstandJich 
sind. Nachdem sie sich vielfach in pharmakologischer Hinsicht als Angehorige 
der Gallensaurereihe erweisen, darf man vielleicht auch vermuten, daB sie analog 
wie die Gallensauren bei den Verdauungsprozessen mitwirken. Die chemischen 
Grundlagen fiir eine solche Annahme fehlen aber vorlaufig noch. Zur Vor
bereitung des Verdauungsaktes ist die vielfach zu beobachtende Immobilisierung 
oder Abtotung von Beutetieren durch die Giftsekrete der Munddrusen nicht 
unwesentlich. Auch wo letztere, wie bei den einfachsten Tierformen, nicht aus
gebildet sind, bestehen andere, diesem Zwecke entsprechende Einrichtungen. 
Es sei nur an die primitiven Waffen mancher Protozoen und an die bereits hoher 
entwickelten, zur N ahrungsaufnahme dienenden Organe der N esseltiere, der See
igel, der Seesterne erinnert. 

Giftige Kopf-, Mund- und Speicheldrusen finden wir in groBter Verbreitung 
bei den Insekten, Zecken, Milben, Spinnen, TausendfUBlern, bei den Cephalo
poden und Schnecken, in der Klasse der Wirbeltiere bei Eidechsen, Fischen 
(Muraena) und vor aHem bei den Schlangen. Bei den blutsaugenden Tieren, 
also den hierher gehorigen Insekten und den Vertretern aus der Klasse derWiir
mer (Blutegel, parasitische Wiirmer) erleichtern die gerinnungshemmenden Sub
stanzen der Munddrusen die Nahrungsaufnahme. Weiter scheinen gewisse Ein
fIusse auf den Stoffumsatz im Organismus zu bestehen. 

Inwieweit tierische Gifte wahrend des Winterschlafes und verwandter, mit 
Hungern verbundenen Ruheperioden von physiologischer Bedeutung sind, ist 
noch nicht eingehender gepriift. Es lieBe sich wohl denken, daB durch Ver
mittlung solcher Stoffe eine Verzogerung von Abbauvorgangen und damit eine 
Einschrankung der Stoffwechselprozesse erzielt werden konnte, etwa ahnlich 
wie bei der monatelang dauernden Lahmung von Raupen und anderen Larven 
durch das Gift der Schlupfwespen. DaB umgekehrt Tiere durch Einverleibung 
gewisser Stoffe aus dem Winterschlaf geweckt werden konnen, ist durch die Ver
suche von ADLER! bekannt. Hier beruhren sich die mit den tierischen Giften, 
den Wachstums-, Sexual- und Stoffwechselhormonen zusammenhangenden Pro
bleme auf das engste. Systematische Untersuchungen uber die Beziehungen 
der tierischen Gifte zu den Metamorphosen im Tierreich wiirden sicher zur Kla
rung dieses Gebietes beitragen. Es sei nur an die Erfahrungen uber die Be
einflussung der Metamorphose von Kaulquappen und Amphibienlarven durch 
tierische Produkte, Insulin, Schilddruse, das Auftreten und Verschwinden tieri
scher Gifte mit der Eientwicklung erinnert. Hierher gehort auch das Vorkommen 
von eigenartigen Giften in Raupen, in den Larven gewisser Kafer und Fliegen, 

1 ADLER, L.: Schilddriise und Warmeregulation. Arch. f. exper. Path. 86, 159 (1920). 
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die im Organismus der Vollinsekten fehIen. Der HautunfJsvorgang bei Schlangen 
ist nicht nur mit eingreifenden Stoffwechselanderungen, sondern auch mit einer 
Steigerung der Giftbildung verkniipft. Nach CALMETTE ist die Entnahme von 
Gift wahrend der Hautungsperiode fiir die Schlangen nachteilig. 

Auch die Ausscheidung tierischer Gifte Iiefert noch manches Problem. 1m 
Gegensatz zu den Giften der Mund- und Speicheldriisen werden die, vermutlich 
durch Zerfall von ganzen Zellen entstehenden Inhaltsstoffe der Hautdriisen von 
Fischen, Amphibien, Schnecken, auffallend langsam regeneriert. DaB essich 
bei diesen Driisen aber nicht oder wenigstens nicht lediglich um Organe der 
Ausscheidung handelt, kann als sicher gelten. Schon die in Abhangigkeit von 
der Fortpflanzung wechselnde Fiillung, z. B. bei Amphibien, spricht dafiir, daB 
sie hier irgendwelche Aufgaben des intermediaren Stoffwechsels zu erfiillen 
haben. In Zusammenhang damit steht auch die, haufig wahrend der Paarungs
zeiten, gesteigerte Produktion von Riechstotten, die in der ganzen Tierreihe, an
gefangen von den einfachsten Formen, bei Schnecken, Wiirmern, Insekten, 
Kafern, Schmetterlingen, Amphibien, auch beim Warmbliiter angetroffen wird. 
Der Zweck dieser Riechstoffe beschrankt sich wohl nicht nur auf die Anlockung 
des anderen Geschlechtes, sondern erstreckt sich vielleicht auch auf die Er
kennung von Stammesgenossen und auf die vielseitigen besonderen Aufgaben 
der Lebensgemeinschaften und der Staatenbildung, auf die Abschreckung von 
Feinden und dergleichen mehr. Naheres iiber Riechstoffe vgl. weiter unten. 

Tierisehe Gifte und Fermente. 
Das V orkommen der tierischen Gifte in Driisensekreten aller Art, vor allem 

in Speicheldriisen und verwandten Anhangsorganen des Verdauungsapparates, 
hat es mit sich gebracht, daB man ihre Wirksamkeit auf die '1;'atigkeit von Fer
menten bezog. Die starke Wirkung iiberaus geringer Mengen von solchen Driisen
sekreten, ihre groBe Labilitat gegen chemische Einfliisse, das Unwirksamwerden 
beim Erhitzen, fiihrten viele Autoren zu einer Identifizierung der Gifte mit den 
Fermenten. Dies hangt wohl auch damit zusammen, daB die altere Literatur 
zahlreiche Angaben iiber die Giftigkeit der Fermente enthalt. Die neueren Er
gebnisse der Fermentforschung mahnen aber mehr lmd mehr zu vorsichtiger 
und kritischer Beurteilung dieser Frage. Man darf heute annehmen, daB die 
nach Einspritzung von Pepsin, Diastase, Emulsin, Labferment usw. bei den 
Versuchstieren beobachteten Giftwirkungen, wie Lahmungen, Blutungen in 
verschiedenen Organen, Thrombosen, Organdegenerationen und Erstickungs
krampfe auf die beigemengten eiweiBartigen Verunreinigungen usw. zuriick
zufiihren sind. Eine Ausnahme diirften vielleicht nur das Pankreasferment und 
das Papayotin bilden, die stark toxisch wirken. Die Trypsinvergiftung, die im 
Zusammenhang mit der Anaphylaxieforschung genau studiert worden ist, gleicht 
den Wirkungen einer groBen Anzahl von tierischen Giften ganz auffallend. Bei 
der akuten Form dieser Vergiftung nach intravenoser Einverleibung sieht man 
gewohnlich unter stiirmischen Erscheinungen, Aufschreien, allgemeinen Kramp
fen und starkster Atemnot schnellen Tod durch Erstickung eintreten. Das 
Sektionsbild weist ausgebreitete Blutungen im Herzen, der Lunge und anderen 
inneren Organen auf. Die Gerinnungsfahigkeit des Blutes ist aufgehoben, das 
Blutbild stark verandert. Gewohnlich besteht eine Vermehrung der Lympho
cyten und eine Verringerung der gesamten weiBen Blutkorperchen. Nach sub
cutaner Injektion ist besonders auffallig die hamorrhagische Gewebsnekrose. 
Auch bei chronischem Vergiftungsverlauf zeigt sich als Folge der GefaBscha
digung im Darmkanal meist profuse Diarrhoe, abgesehen von nervosen Storungen, 
Paresen, Temperaturabfall, Stupor. Das Vergiftungsbild, vor allem beiIr). Meer-
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schweinchen, deckt sich ganz auffallend mit den Erscheinungen des anaphylak
tischen Shocks und del' Peptonvergiftung. 

Durch die Gifte vieleI' Tiere, z. B. von Bienen, Spinnen und gewissen Schlan
gen kann man bei Einspritzung in das Blut ganz ahnliche Vergiftungsbilder 
hervorrufen. 1m Vordergrunde steht in del' Regel die Capillargiftwirkung bzw. 
eine schwere Schadigung del' kleinsten GefaBe, die zu sekundaren Storungen des 
Stoffwechsels und Kreislaufes fiihrt. Da bei del' Einspritzung bIut- und korper
fremder Proteine Proteasen auftreten, konnen neue und andersartige Ferment
wirkungen ill Elute zustande kommen, die in dem fremden Organismus ahnlich 
wie bei EiweiBzerfallstoxikosen allerlei Gifte in Freiheit setzen konnen. Dies 
gilt sichel' auch fUr die niederen Tiere. Sie enthalten in ihrem Korper und damit 
auch in den daraus gewonnenen Auszugen eiweiBabbauende Fermente ver
schiedener Art, sog. "Mischproteasen" mit oft sehr intensiver tryptischer Wir
kung. In diesel' Hinsicht sei nur an die fleischfressenden Insekten und ihre 
Larven, an die Wurmer, die Nesseltiere erilmert. Auch in den Geschlechts
produkten, in Eiern, Spermien, in den Anhangsdrusen del' Genitalorgane sind 
solche Fermente nachgewiesen. Auch die Wirkung auf die Blutgerinnung laBt 
an Fermente denken. 

Ob solche beim Zustandekommen del' Thrombosen durch Einwirkung tieri
scher Gifte eine Rolle spielen, ist jedoch nicht mit Sicherheit zu sagen, solange 
die Frage nicht einwandfrei geklart ist, ob die Blutgerinnung ein FermentprozeB 
odeI' ein kolloidchemischer V organg ist. J edenfalls finden sich in manchen nativen 
tierischen Giften, z. B. in den Schlangengiften, Kinasen (MELLANBY). Fett
spaltende Fermente treffen wir nicht nur in den Verdauungsdrusen giftiger 
Tiere, sondern auch in den Hinterleibsdrusen von Insekten, z. B. del' Bienen 
(NEUBERG). 

Auf alle Falle mussen wir daran festhalten, daB die Beziehungen zwischen 
den hier in Betracht kommenden Vergiftungserscheinungen zu del' Wirkung von 
Fermenten erst mit del' Isolierung und Reinherstellung del' letzteren endgultig 
geklart werden konnen; dann erst wird sich auch die Grundfrage klaren lassen, 
ob die Fermente selbst odeI' ihre Produkte die wirksamen Gifte darstellen. 

DaB durch die gleichzeitige Einverleibung von Fermenten die Giftwirkungen 
von Auszugen aus giftigen Tieren modifiziert und auch verstarkt werden konnen, 
laBt sich nicht bezweifeln. Es ist abel' kaum anzunehmen, daB die Fermente in 
den Drusen giftiger Tiere fur deren Wirkung von ausschlaggebender Bedeutung 
sind. Die im nativen Gift del' Schlangen und del' Bienen enthaltenen wirksamen 
Substanzen sind nicht identisch mit den gleichzeitig in dies en vorhandenen 
Fermenten. 

Eine andere Frage umfaBt die Einwirkung del' tierischen Gifte auf die Fer
mente und ihre Tatigkeit. Die schweren lokalen Veranderungen, Entzundungen, 
Nekrosen sowie die auffallenden, mit starker Abmagerung verbundenen Stoff
wechselanderungen lassen kaum einen Zweifel daruber, daB bei del' Wirkung 
tierischer Gifte auf Zellen, Gewebe und Korpersafte direkt odeI' indirekt auch 
die Fermente betroffen werden. Systematische Untersuchungen hieruber liegen 
noch nicht VOl'. Wir konnen abel' aus den wenigen bisher gemachten Beob
achtungen vermuten, daB besonders die kolloidalen tierischen Gifte mehr odeI' 
weniger auch Fermentprozesse zu beeinflussen imstande sind. Vielleicht wirken 
manche tierische Gifte auch nach Art biologischer Katalysatoren ahnlich wie 
Hamoglobin odeI' die organischen Komplexe in Blut und ahnlichen Korper
flussigkeiten. Nach MEYERHOF1 hemmt z. B. glykocholsaures Natrium die Zell
atmung sehr stark. Daraus kann wohl geschlossen werden, daB den iibrigen 

1 MEYERHOF: Pfltigers Arch. 188, 114 (1921). 
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Gallensauren und ihren Verwandten unter den tierischen Giften eine solche 
Wirkung zukommt. (H. STEIDLE, unveroffentlichte Versuche). Bekannt ist die 
Aktivierung der Lipasen durch Gallensalze. AIle Hormone scheinen in Fer
mentprozesse einzugreifen. Insulin beeinfluBt die Zellatmung sehr stark. Die 
Garungsprozesse, die man heute als Oxydoreduktionen mit der Atmung einheit
lich zusammenfassen kann, werden durch die wirksamen Produkte von Driisen, 
wie Adrenalin, Thyroxin, Histamin, durch Thymus- und Pankreassubstanz bald 
gehemmt, bald gefordert (ADLER und LIPSCHITZ!). 

Tierische Gilte und Hormone. 
Wie das Adrenalin lieBen sich auch die iibrigen Hormone nach der iiblichen 

Begriffsbestimmung ohne Schwierigkeiten unter die tierischen Gifte einreihen. 
Handelt es sich doch bei dieser Korperklasse ebenfalls um Stoffe, die im Tier
korper physiologischerweise entstehen und durch eigenartige pharmakologische 
Wirkungen ausgezeichnet sind. In entsprechend groBen Mengen fiihren manche 
von ihnen zu schwerer Schadigung und zum Tode. Es solI hier aber nur auf 
die nahe Zusammengehorigkeit mit den tierischen Giften hingewiesen werden. 
Beide Gruppen bieten der Forschung noch uniibersehbare Probleme. Wir sind 
noch weit davon entfernt, aIle Zusammenhange und Wechselwirkungen, die 
zwischen den Produkten der inneren Sekretion vorhanden sind, auch nur einiger
maBen iiberblicken zu konnen. Um nur ein Beispiel herauszuheben, sei an die 
vielfaltigen Zusammenhange zwischen den Hormonen der Geschlechtsdriisen 
und den Stoffen der Schilddriise, der Hypophyse und der Thymusdriise erinnert. 
Durch die innige Verkettung von Wachstum und Stoffwechsel treten wiederum 
aIle Stoffwechselhormone in den Kreis der Betrachtung. So zeigt sich allent
halben ein verwickeltes Zusammenspiel zahlreicher Faktoren, an dessen Ent
wirrung wir erst denken konnen, wenn Eigenschaften und Wirkungen der dabei 
in Frage kommenden Elemente genau bekannt sind. DaB hier auBer den "Hor
monen" auch andere tierische Gifte, Vitamine und ahnliche heute noch problema
tische Stoffe eine Rolle spielen, bedarf keiner naheren Erklarung. 

Wie die Hormone nach ihren Kennzeichen viel Gemeinsames mit tierischen 
Giften haben, konnten letztere gewisse Korperfunktionen steigern oder herab
setzen und dadurch die Lebensprozesse fOrdern und regulieren. Manche tierische 
Gifte gehoren infolge ihrer Bildung in bestimmten Driisen ohne Ausfiihrungs
gange zu den inneren Sekreten. 

Beide Klassen von Stoffen wirken auf den Stoffwechsel, auf Herz, GefaBe, 
Blutdruck, Diurese, auf das Nervensystem, die Drtisen, vielleicht auch als An
regungsmittel fiir aIle Zellen nach Art del' Proteinkorper und unspezifischen 
Reizstoffe. Bei den Hormonen kennen wir heute gewisse besonders in die Augen 
fallende Wirkungen und versuchen uns eine Vorstellung tiber das Ineinander
greifen der einzelnen zu machen. Es bestehen hier noch untibersehbare Moglich
keiten gegenseitiger Kombination, Potenzierung, Sensibilisierung. 

Tierische Gifte konnten wohl auch als Hormone del' automatischen Be
wegungen glattmuskeliger Organe eine Rolle spielen. Zuerst wird man hierbei 
an das Adrenalin und die in tierischen Giften anscheinend weitverbreiteten 
digitalisahnlich wirkenden Substanzen denken (physiologische Digitaliswirkung 
nach FAUST). Bei Bufotalin ist diese Funktion fiir das Herz durch GESSNER2 

wahrscheinlich gemacht worden. Weiter kommen von bekannten chemischen 
Stoffen in Betracht das Cholin und das Histamin. AuBerdem dtirften noch 
manche unbekannte Substanzen hierher zu rechnen sein, es sei nur an die Hormone 

1 ADLER U. LIPSCIDTZ: Arch. f. exper. Path. 95, 181 (1922). 
2 GESSNER, 0.: Arch. f. exper. Path. 1I8, 326 (1926). 
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der Herzbewegung erilmert, die von LOEWI, ASHER, ZUELZER, DEMOOR und 
lliBERLANDTl u. a. beschrieben worden sind. Auch im tatigen Muskel sollen 
Reizstoffe vorkommen (W. R. HESS, BRINKMANN und RUITER, SHIMIDZU2 u. a.). 
Die Mehrzahl dieser Stoffe entspricht nicht der klassischen Definition des Hormon
begriffes im Sinne von STARLING. Auch ihre physiologische Rolle ist noch stark 
umstritten. 

VII. Zur Chemie der tierisch.en Gifte. 
Das Ziel der chemischen Arbeit tiber tierische Gifte muB sich zunachst auf 

die lsolierung und Reindarstellung der wirksamen Substanzen, dann auf das 
Studium ihres Aufbaus und ihrer Stellung im chemischen System richten. Dann 
erst kann die biologische Beurteilung erfolgen. 

Wahrend die Wirkungen der tierischen Gifte tiberaus zahlreiche Bearbeiter 
gefunden haben, sind wir tiber die Chemie dieser Substanzen nur sehr mangel
haft unterrichtet. Enthalt schon die Pflanzenchemie groBe Lticken, so ist dies 
in noch weit h6herem MaBe der Fall bei der chemischen Erforschung des tierischen 
Organismus tiberhaupt. Letztere ist, gegeniiber den gewaltigen Leistungen auf 
anderen Gebieten der chemischen Wissenschaft, ganz besonders stark zurtick
geblieben. Vor allem sind die niederen Tiere bis jetzt ganz auffallend wenig be
arbeitet. Diese Tatsache macht sich selbstverstandlich auch beim Studium der 
tierischen Gifte bemerkbar und ist urn so mehr zu bedauern, als gerade dieser 
Teil der biologischen Forschung berufen ist, zahlreichen Grenzgebieten wert
volle Aufklarung zu bringen, nicht nur wegen seiner vielfaltigen engen Ver
kntipfung mit allgemein biologischen und medizinischen Problemen, sondern 
auch deshalb, weil dadurch erst die Hinweise auf die Gegenwart besonders ge
arteter chemischer Stoffe geliefert werden. 

1m folgenden sollen einige Gruppen von chemisch genauer definierten Giften 
tierischen Ursprungs zusammenfassend besprochen werden. 

Das "gil'tige Eiwei8". 
Die bis vor wenigen Jahren verbreitete Annahme, daB die Wirkungen der 

tierischen Gifte in der Hauptsache als Wirkungen von giftigen EiweiBarten 
aufzufassen seien, ist leicht verstandlich, wenn man bedenkt, daB mit ganz 
wenig Ausnahmen die meisten Autoren ihre Untersuchungen mit eiweiBhaltigen 
Sekreten, Organausztigen oder mit Extrakten aus den gesamten Leibessubstanzen 
angestellt haben. Die wirksamen Anteile, die bei der Verarbeitung und bei 
lsolierungsversuchen gewonnen waren, zeigten in der Regel die bekannten 
Reaktionen der EiweiBk6rper. Durch starkere Eingriffe ging fast stets gleich
zeitig mit dem Verschwinden des eiweiBartigen Charakters auch die Wirksamkeit 
verloren. So kam es, daB nach vielfachen Analogien die Giftigkeit dem k6rper
fremden Eiweif3 zugeschrieben wurde. Bekanntlich sind im allgemeinen Gewebs
extrakte der verschiedenartigsten Herkunft bei parenteraler Einverleibung mehr 
oder weniger giftig. Sie erinnern an die Produkte des EiweiBzerfalls, der Auto
lyse, Verbrennung, Verbrtihung usw. Als klassisches Beispiel mag die sog. Pepton
vergiftung gelten, bei der aber die Wirksamkeit nicht eillmal auf die Peptone 
selbst, sondern wohl mehr auf albumoseartige Stoffe bezogen werden muB. 
Viele tierische Gifte rufen ganz ahnliche Vergiftungsbilder hervor. Wir mtissen 
uns in allen diesen Fallen die Frage vorlegen, ob hier wirklich das EiweiB die 
ausschlaggebende Ursache ist oder ob nicht vielleicht verwickelte Komplexe 

1 HABERLANDT, L.: Pfltigers Arch. 212, 587 (1926). 
2 SmM.IDZU, K.: Pfltigers Arch. 211, 403 (1926). 
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vorliegen, die aile wesentlichen EiweiBreaktionen geben, aber doch noch anders
artige, mit unserer chemischen Methodik nicht oder nur schwer nachzuweisende 
wirksame Begleitstoffe enthalten. So ist auffailend, daB vielfach gerade die 
Globulinfraktionen als wirksam gefunden werden. Die Globuline sind ihrer Natur 
nach saure Verbindungen, die ill Tier- und Pflanzenreich in zahlreichen Ab
arten vorkommen und haufig noch andere Beimengungen in ihrem Geriist ent
halten. So lassen sich beispielsweise bei ihrer Zerlegung manchmal fettartige 
Stoffe, lipoidlosliche Phosphorverbindungen u. dgl. abtrennen. Unter so~chen 
Beimengungen kOlmen sich, wie neuere Untersuchungen lehren, giftige Sub
stanzen in groBerem Umfange vorfinden, als bisher bekannt ~ar. Nahere Aus
fiihrungen iiber tierische Gifte von Lipoidcharakter finden sich ill Abschnitt 
"Lipoide" . 

In diesem Zusammenhange sei nur darauf hingewiesen, daB im Krotengift 
ein Komplex enthalten ist, der auBer einer Aminosaure noch eine Fettsaure 
(Korksaure) aufweist (H. WIELAND), und daB ahnliche Lipoid- bzw. FetteiweiB
komplexe in vielen nativen tierischen Giften (Bienengift, Spinnen-, Skorpionen
gift) vorhanden sein diirften (FLURY). 

Durch ihre Giftigkeit unterscheiden sich auch die Protamine (MIESCHER, 
KOSSEL) von den iibrigen Proteinen. Bei diesen einfachsten EiweiBkorpern 
handelt es sich um sehr stickstoffreiche stark basische Komplexe, die sich vor 
ailem in den mannlichen Geschlechtsprodukten der Fische finden. Ihre toxiko
logische Bedeutung ist aber noch sehr problematisch. 

Die weitere Verfeinerung unserer Isolierungsmethoden laBt hoffen, daB es 
in Zukunft gelingen wird, die weitverbreiteten, meist sehr labilen kolloiden Vor
stufen der tierischen Gifte weiter zu zerlegen und davon die unwirksamen oder 
wenigstens fiir die Wirkung nicht in erster Linie in Frage kommenden Anteile, 
EiweiB und seine Abbaustufen, zu trennen. Der Charakter der Giftwirkung 
muB dadurch mannigfaltige Anderungen erfahren. Insbesondere geht die Fahig
keit zur Antitoxinbildung verloren. Dies laBt sich schon heute mit einer gewissen 
Wahrscheinlichkeit voraussagen, nachdem wir in den letzten Jahren mehr und 
mehr eiweiBfreie tierische Gifte kelmengelernt haben, die sich in den urspriing
lichen Sekreten neben stark wirksamen aber noch eiweiBahnlichen Substanzen vor
finden. Von eiweiBfreien Giften dieser Art seien hier auBer dem lange bekannten 
Cantharidin nur die in reiner krystallisierter Form dargestellten Bestandteile 
des Kroten- und Salamandergiftes und die von FAUST isolierten Schlangengifte 
erwahnt. EiweiBfrei sind auch die wirksamen Stoffe der Kaferlarve Diamphidia 
locusta (HEUBNER), der Biene (LANGER, FLURY), gewisser Spinnen und Skorpione 
(FLURY), das Gift von Triton cristatus (SCHUBEL). 

Auch die Nesselgifte der Colenteraten sind vermutlich ebenso wie die pflanz
lichen Nesselgifte eiweiBfrei (ZEYNEK, FLURY). 

Nach den obigen Darlegungen kommen wir zu dem SchluB, daB die EiweiB
substanzen beim Zustandekommen der Giftwirkungen wichtige Funktionen 
besitzen. Sie sind aber nicht als die Trager der giftigen Wirkung anzusehen, 
sondern gewissermaBen als die Vermittler zwischen tierischen Giften und den 
betroffenen Geweben. Durch sie konnen die Wirkungen der eigentlichen Gifte 
abgeandert, auch gesteigert werden, ebenso ist ihre Beteiligung an den Im
munitatserscheinungen unbestritten. Die tierischen Gifte gehoren verschie
denen chemischen Gruppen an, wenn sie auch infolge der bisher nicht ge
lungenen Abtrenmmg von eiweiBartigen Begleitern als Angehorige der Protein
gruppe erscheinen. 



Tierische Alkaloide. 177 

Tierische Alkaloide1• 

Auch im Tierreich finden sich stickstoffhaltige, ringformig gebaute Ver
bindungen von basischem Charakter, die man in Anlehnung an ahnliche Ver
bindungen des Pflanzenreiches "tierische Alkaloide" genannt hat!. Ime Zahl 
ist bisher verhaltnismaBig gering, auch fehien unter ihnen die verwickelt ge
bauten Basen, an denen manche Pflanzenfamilien so reich sind. 

Vom Benzol Ieiten sich das Adrenalin und Tyramin abo Das natiirlich 
vorkommende I-Adrenalin gehort zu den Brenzcatechinderivaten, es ist auch 
in den Hautgiften mancher Amphibien, z. B. in groBen Mengen im Sekret der 
Mote Bufo agua enthalten. Vermutlich ist es iiberhaupt im Tierreiche weiter 
verbreitet als bisher angenommen wird. Darauf deuten die vielfach beobachteten, 
starken Wirkungen mancher tierischer Sekrete auf den Blutdruck, die peripheren 
GefaBe, die glatte Muskulatur usw., die in hohem MaBe an die Adrenalinwirkung 
erinnem. Moglicherweise handelt es sich hier bisweilen auch um kolloidale Vor
stufen des Adrenalins oder um chemisch verwandte Verbindungen. Wie es 
scheint, steht Adrenalin biogenetisch dem Tyrosin oder ahnIichen Aminosauren 
nahe. lYIit Sicherheit IaBt sich diese Verwandtschaft annehmen beim Tyramin, 
das sich von der Aminosaure Tyrosin nur durch das Fehlen von CO2 unterscheidet. 
Tyramin wurde von HENZE im giftigen Speichel von Tintenfischen nachgewiesen. 
Es ware sehr auffallend, wenn ein so einfach gebautes Stoffwechselprodukt sich 
nur bei den Cephalopoden fande. 

Auch das Thyroxin der Schilddriise kann aIs ein Abkommling des Tyrosins 
betrachtet werden. Es enthalt im Molekiil 2 Benzolkeme. 

Vom Chinolin leiten sich ab das Methylchinolin, ein Bestandteil des Sekretes 
der Analdriisen des Stinktieres, und die Kynurensaure, eine Oxychinolincarbon
saure, die im Ham von Hunden und Wolfen enthalten ist und als Abkommling 
des Tryptophans angesehen werden dad. Auch die Hautsekrete der Salamander 
enthalten basische Stoffe, das Samandarin und das Samandaridin, die der Iso
chinolinreihe angehoren, ebenso gehort hierher das Bufotenin, ein Krotengift 
(HANDOVSKY). 

Ferner sind Abkommlinge des Pyridins im tierischen Organismus ermittelt 
worden. So findet sich beispielsweise in verschiedenen Seetieren, Mollusken, 
Colenteraten, Crustaceen das Methylpyridiniumhydroxyd. Diese Base wurde auch 
im menschlichen Ham nachgewiesen. Es ist wahrscheinlich, daB es hier aus den 
Purinen der Nahrung gebildet wird. Auch im Ham der Pferde finden sich 
Pyridinabkommlinge, vor aHem das y-Picolin, die vermutlich aus aHmloid
ahnlichen Bestandteilen der Nahrung entstehen. Hierher gehort auch das Trigo
nellin, das als Pflanzenalkaloid schon lange bekannt ist. Es ist als Betain der 
Nicotinsaure ebenfalls ein Pyridinderivat. Es wurde neuerdings von HOLTZ, 
KUTSCHER und THIELMANN in einem Seeigel nachgewiesen. Durch die Auf
findung dieser Base wird das Vorkommen des N-Methylpyridins verstandlich, 
das durch einfache Abspaltung von Kohlensaure aus der erstgenannten Base 
gebildet wird. Ebenso merkwiirdig ist das Vorkommen des Pflanzenalkaloids 
Stachydrin, eines Prolinabkommlings, in einer Actinie. 

In enger Beziehung zum Tryptophan, einer Indolaminopropionsaure, steht 
das Faulnisprodukt Skatol, das physiologischerweise in dem Sekret der Zibet-

1 Ausftihrl. Lit. bei M. GUGGENHEIM: Biogene Amine. Berlin 1920. - KUTSCHER, FR. 
u. D. ACKERMANN: Z. BioI. 84, H. 2, lSI (1926) (zahlreiche Lit.-Angaben!). - ACKERMANN, D.: 
Verh. physik .. med. Ges. Wtirzburg, N. F. 50, H.6, 230 (1925). - SCHENCK, M.: Z. angew. 
Chern. 40, Nr 39, 1081 (1927). - v. FURTH, 0.: Vergleichend chemische Physiologie der 
niederen Tiere. Jena 1913 (altere Lit.). - DALMER, 0.: Stickstoffbasen (Tierische Alkaloide), 
in Oppenheimers Handb. d. Biochem., 2. Auf!., 1, 198. 
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katze entsteht und vermutlich auch bei den iibelriechenden Driisenabsonde
rungen, denen wir vielfach in der Tierreihe begegnen, eine Rolle spielt. 

Auch Derivate des Imidazols kommen im Tierreich vor. Am bekanntesten 
ist ein Alanylhistidin, das Karnosin des Saugetiermuskels. Wahrscheinlich sind 
verwandte Produkte auch im Korper der Wirbellosen verbreitet. Wenn auch 
bis jetzt krystallinische Verbindungen nieht isoliert werden konnten, fanden 
sich doch Basen, welche mit Diazobenzolsulfosaure intensiv reagieren und zweifel
los zur Histidingruppe gehoren, bei Insekten (Maikafer), Wiirmern und Tinten
fischen. Bei den Spongien wurde zum erstenmal ein Dimethylhistamin nach
gewiesen. 

Purinderivate sind sicher auch bei wirbellosen Tieren weitverbreitet, wo 
Harnsaure bzw. Guanin die Rolle des Harnstoffes spielen. Harnsaure findet 
sieh im Maikafer neben Hypoxanthin und Adenin. Die letztgenannte Base scheint 
bei den A vertebraten der Haupttrager des ausgeschiedenen Stickstoffes zu sein. 
Es wurde auch in Miesmuscheln, Regenwiirmern, Tintenfischen, Actinien, See
walzen und Seeigeln festgestellt. Der Schwamm Geodia gygas enthalt Methyl
adenin. 

Die Purine werden haufig, ziemlich unberechtigt, zu den Alkaloiden ge
rechnet, weil sie wie diese einen stickstoffhaitigen Kern enthalten. Sie bilden 
aber doch eine besondere Gruppe, da ihnen der ausgepragte basische Charakter 
fehit. Andererseits finden sich im tierischen Organismus zahlreiche basische 
Stickstoffverbindungen, denen die ringformige Struktur abgeht, die aber viel
fach gemeinsam mit den Alkaloiden im engeren Sinne besprochen werden. Hier 
sind vor aHem die G1tanidinderivate zu nennen; wie das Kreatin bzw. Kreatinin 
in seinem Vorkommen auf die Wirbeltierreihe beschrankt ist, so ist nach neueren 
Untersuchungen diese Base bei den wirbellosen Tieren durch das Guanidin
derivat Arginin ersetzt. Das Methylguanidin steht dem Kreatinin entweder 
als Muttersubstanz oder als Abbauprodukt sehr nahe. Der Riesenschwamm 
Geodia gygas enthalt statt des Arginins freies Guanidin und Agmatin, wahr
scheinlich Sprengstiieke des Argininsl. 

Unter den methylierten basischen Verbindungen, die in der Tierwelt viel 
weiter verbreitet zu sein scheinen als bisher angenommen wurde, steht an erster 
Stelle das Cholin. Es tritt bei den Wirbellosen aber starker zuriick. Das dem 
Cholin verwandte Neosin, das ebenfalls den Trimethylaminkern enthalt, wurde 
neuerdings auch bei Arthropoden und Muscheln aufgefunden. 

Sehr iiberraschend ist auch, daB das Betain im Tierkorper weitverbreitet 
vorkommt. Es wurde neuerdings bei jeder Klasse von WirbeUosen festgestellt. 
Sehr bemerkenswert sind unter den Methylierungsprodukten endlich auch die 
in jiingster Zeit in der belebten Natur zum erstenmal aufgefundenen Basen 
Trimethylaminoxyd (Selachier, Cephalopoden) und das Tetramethylammonium
hydroxyd oder Tetramin, welch letzteres in Aetinien vorkommt und starke Curare
wirkung zeigt (ACKERMANN). 

Es ist von hohem biologischen Interesse, daB durch das Studium der orga
nischen Basen, die sich in der Tierwelt finden, ein neuer Einblick eroffnet worden 
ist in grundsatzliche Verschiedenheiten zwischen Wirbeltieren und Wirbellosen. 
Letztere stehen danach den Pflanzen in ihrem chemischen Aufbau sehr nahe. 
Die verschiedenen Basen kommen in der Regel entweder nur in der Wirbeltier
reihe vor und fehlen bei Wirbellosen und Pflanzen oder umgekehrt. Tiefstehende 
Wirbeltiere bilden als Ubergangsgruppen Ausnahmen. 

Die Erforschung der chemischen Verhaltnisse auf diesem Gebiete steckt 
noch in den Anfangsgrilnden, so daB weitere Aufschliisse auch zur Klarung 

1 ACKERMANN, HOLTZ u. REINWEIN: Z. BioI. 82, 278 (1924). 
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der Zusammenhange zwischen den einzelnen tierischen Giften dringend erwiinscht 
sind. Vielleicht laBt sich dann auch zeigen, daB manche Giftwirkungen auf den 
weiten Abstand in der Entwicklungsreihe zuriickfiihrbar sind, der zwischen den 
giftigen Tieren und dem geschadigten Individuum besteht. 

Aromatische und hydroaromatische Substanzen. 
AuBer den basischen Stoffen der Benzolreihe spielen ill tierischen Organismus 

auch verschiedene aromatische Substanzen saurer Natur als Gifte eine Rolle. 
Phenole, aromatische Oxysauren u. dgl. finden sich z. B., ebenso wie bei 

der Faulnis, auch in den Ausscheidungen und Driisensekreten giftiger Tiere, 
besonders in den eigenartig riechenden Produkten, deren chemische Natur nur 
sehr mangelhaft studiert ist. Darauf deutet in erster Linieder positive Ausfall 
der Phenolreaktionen bei solchen Stoffen. Die Absonderung von Chinon aus 
den Hautdriisen vieler TausendfiiBler gehort ebenfalls hierher. Hier ist im 
Destillat nach C. PmSALIX IDld A. BEliAL! neben dem charakteristischen Geruch 
und der Farbe auch durch chemische Methoden (LIEBERMANNsche Reaktion) 
der Nachweis von Chinon erbracht worden. 

Unter den stickstofffreien Kohlenstoffverbindungen iiberragen aber die 
hydroaromatischen Substanzen an Bedeutung alle anderen als tierische Gifte in 
Betracht kommenden Stoffe. 

Eine Anzahl hiervon ist in chemisch reiner, krystal1isierter Form dargestellt 
worden. Die Erforschung ihrer Konstitution hat nicht nur in chemischer Hin
sicht wichtige Aufschliisse gezeitigt, sondern biologische Zusammenhange von 
groBter Tragweite erkennen lassen. 1m Mittelpunkt dieser Korperklasse stehen 
Derivate der Sterine wie die Gallensauren und verwandte Verbindungen. 

Gallensauren. 
Die Gallensauren konnen zu den tierischen Giften gerechnet werden. Ihre 

wissenschaftliche Erforschung ist in den letzten Jahrzehnten um ein gutes Stiick 
vorwartsgekommen. Nach ihrem chemischen Aufbau gehoren sie zur Klasse 
der stickstofffreien alicyclischen Systeme, denen ein Kohlenwasserstoff von vier 
gesattigten Ringen zugrunde liegt. Die Cholsaure C23H 36(OH)3· COOH ist eine 
gesattigte, einbasische Saure. Der Desoxycholsaure kommt die Formel C23H 37 (OH)2 
. COOH zu. Sie bildet nach WIELAND und SORGE 2 zusammen lnit PaJmitin
bzw. Stearinsaure einen Bestandteil der zweitwichtigsten Gallensaure, der 
Choleinsaure. Die pharmakologischen Wirkungen der Gallensauren erstrecken 
sich auf alle Zellen. Die roten Blutkorperchen werden hamolysiert, auch die 
Leukocyten werden, ebenso wie andere einzellige Wesen, Protozoen u. dgl., zer
stort. Auch viele Bakterien und Kokken werden gelost. Als allgemeine Proto
plasmagifte schadigen sie Nervenzellen und Muskelfasern, ihre Wirkung auf 
das Herz erinnert an die Wirkung der Digitalisstoffe. Nach Einverleibung 
groBerer Mengen in den Blutkreislauf fiihren sie unter Krampfen und Erstickungs
erscheinungen zum Tode. 

In ihrer Wirksamkeit zeigen die verschiedenen Gallensauren nur unwesent
liche Unterschiede. Auch die Gal1ensauren der Kaltbliiter, der Schlangen und 
der Amphibien, sind stark giftig. Wahrend in der Saugetierreihe die Gallen
sauren verschiedener Tiere genauer bekannt sind, fehlen nahere Angaben iiber 
solche Verbindungen bei wirbellosen Tieren. Es darf aber mit Sicherheit ver
mutet werden, daB sie im ganzen Tierreich verbreitet sind und auch bei den 

1 PmSALIX, C. u. A. BEHAL: C. r. Acad. Sci. 131, (1900) - C. r. Soc. BioI. 52, 1036 (1900) 
2 WIELAND, H. u. SORGE: Hoppe-Seylers Z. 97, 1 (1916). 

12* 



180 F. FLURY: Tierische Gifte und ihre Wirkung. 

Giftwirkungen niederer Tiere eine Rolle spielen. Darauf deuten zum mindesten 
die bei so vielen tierischen Giften beobachteten Wirkungen auf das Blut, die 
Muskeln und besonders auf das isolierte Froschherz. Vor allem bei Spinnen, 
Skorpionen, Simuliiden, Tricladen, aber auch bei Fischgiften (Trachinus) ist die 
Herzwirkung in allen wesentlichen Teilen die gleiche wie bei Gallensauren. Auch 
bei subcutaner Injektion dieser Gifte ist die langsame Resorption ein charak
teristisches Kennzeichen. Bemerkenswert ist auch die Ubereinstimmung dieser 
Gifte mit den Wirkungen gewisser von WINDAUS durch Oxydation von Chole
sterin gewonnenen Sauren (FLURY 1, SEEL2). AIle diese Substanzen sind zur 
pharmakologischen Gruppe der Saponine zu rechnen (tierische Sapotoxine nach 
FAUST3). 

Krotengifte (Bufotalin und verwandte Stoffe). 
Aus dem Hautsekret unserer einheimischen Krote' Bufo vulgaris waren 

von FAUST4 zwei Substanzen isoliert worden, die er Bufotalin und Bufonin nannte. 
Ersteres wurde durch WIELAND und WEIL5 in reiner krystallisierter Form dar
gestellt. Die ursprungliche Formel C16H2404 wurde auf Grund eingehenderer 
chemischer Untersuchungen von Derivaten berichtigt und spater auf C26H3406 
festgesetzt. Bufotalin ist ein Lacton, dem ein System aus 4 Ringen, ein Kohlen
wasserstoff C26H 42 zugrunde liegt. Es ist von hohem Interesse, daB auch die 
Gallensauren eine aus 4 Ringsystemen gebildete Gruppe, C24 , enthalten. Nach 
den Untersuchungen von WIELAND und Mitarbeitern6 gehort das Bufotalin, 
ebenso wie seine Derivate, auch nach seinen chelnischen Eigenschaften zur Reihe 
der Gallensauren. Die nahen Beziehungen ergeben sich aus dem Vergleich dieser 
Sauren mit dem aus dem Bufotalin erhaltenen Lacton Bufotalan und der zu
gehorigen Oxysaure (FAUST). Diese Oxysaure ist mit der Desoxycholsaure isomer 
und ist wie diese eine Dioxycholansaure. 

Cholansaure (WIELAND). C24H4002 
Cholsaure . . . . . . . C24H4005 
Bufotalan. . . . . . . C24H3S03 
Oxysaure des Bufotalans C24H4004 

Das Bufotalin ist, wie spater von WIELAND und ALLES7 gezeigt wurde, 
nicht als solches im Hautsekret vorhanden, sondern in Form eines groBeren 
Komplexes C4oH620nN4' dem WIELAND den Namen "Bufotoxin" beilegte. Letz
teres besteht aus Bufotalin, Arginin und Korksaure. 

Von ABEL und MACHT8 wurde aus einer sehr groBen Krotenart Sud- und 
Zentralamerikas, Bufo agua, eine dem Bufotalin chelnisch und pharmakologisch 
nahestehende krystallisierte Verbindung isoliert, der ursprunglich die Formel 
ClsH2404 beigelegt wurde. Vermutlich entspricht die Zusammensetzung aber 
der Formel C27H3S06 und dalnit wahrscheinlich einem Methylather des Bufo
talins. Bufo agua enthalt auch sehr erhebliche Adrenalinmengen im Hautsekret. 

In neuem Licht erscheint die Chelnie der Krotengifte durch mehrere Unter
suchungen japanischer Autoren. So wurde aus dem eingetrockneten Hautsekret 

1 FLURY, F.: Uber die pharmakologischen Eigenschaften einiger saurer Oxydations
produkte des Cholesterins. Arch. f. exper. Path. 66, 221 (1911). 

2 SEEL, H.: Arch. f. exper. Path. 117, 282 (1926). 
3 FAUST, E. ST.: Tierische Saponine und Sapotoxine und ihre biologische Bedeutung. 

Verh. schweiz. Naturf.-.y.es., August 1920, S.229. 
4 FAUST, E. ST.: Uber B~fonin und Bufotalin. Arch. f. exper. Path. 47, 278 (1902). 
5 WIELAND, H. u. WEIL: Uber da;~ Kr6tengift. Ber. dtsch. chern. Ges. 46, 3315 (1913). 
6 WIELAND, H. U. P. WEYLAND: Uber den Giftstoff der Kr6te. Sitzgsber. bayer. Akad. 

Wiss., Math.-physik. Kl., 5. Juni 1920. 
7 WIELAND, H. u. ALLES: Ber. dtsch. chern. Ges. 55, 1789 (1922). 
8 ABEL, J. J. u. D.J. MACHT: J. of Pharmacol. 3, 319 (1911/12). 
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chinesischer Kroten, dem Heilmittel Senso, von SHIMIZUl neben Bufagin, 
Adrenalin eine neue Substanz isoliert, die ebemalls Bufotoxin genannt wurde. 
Nach K. KODAMA2 entspricht das reine krystallisierte Bufotoxin SHIMIZUS der 
Formel CgH lO0 2, das Bufagin aus Senso aber der Formel C27H3407. Bei weiterer 
Untersuchung von Senso hat KOTAKE3 neuerdings eiuige Verbindungen isoliert. 
Als Formeln werden C29H3S07 und C27H 3S0 6 angegeben. Die letztgenannte Sub
stanz soll nach Kotake nicht identisch sein mit dem von ISHIzu gewonnenen 
"Gamai'n" und wird als Gama·Bufotalin bezeichnet ("Gama" heiBt auf japanisch 
die Krote). AuBerdem soll im Senso noch eine zweite Substanz enthalten sein, 
die "Gamabufalin" genannt und in Form eines Acetylderivates C3lH440S isoliert 
wurde. Ein aus Bufagin gewonnener Alkohol C27H3S0S' "Bufalin", soll dem 
Bufotoxin-Kodama nahestehen. Aus den Widerspriichen in der Literatur laBt 
sich erkennen, daB beziiglich del' Formelll noch gewisse Unsicherheiten vor
handen sind. Auch die Nomenklatur ist noch nicht £rei von Unstimmigkeiten. 
So ist der Name Bufotoxin fiir zwei vollig verschiedene Verbindungen gewahlt 
worden. FAUST hat deshalb vorgeschlagen, das WIELANDSche Praparat "Bufo
toxin-W", das von SHIMIZU beschriebene dagegen "Bufotoxin-S" zu nennen. 
Dieser Vorschlag ist auch wegen der pharmakologischen Verschiedenheit beider 
Substanzen zu begriiBen, denn die erstgenannte ist "rie Bufotalin IDld Bufagin 
ein Herzgift del' Digitalisreihe, das letztgenalmte abel' ein Krampfgift . 

.A.hnJich liegen die Verhaltnisse beim "Bufotenine" von PHISALIX und 
BERTRAND4 und bei dem Bufotenin von HANDOVSKy 5• Hier ist aber zu be
achten, daB ersteres nicht in reiner Form isoliert worden ist, wahrend letzteres 
als ein Alkaloid der Pyrrolreihe von der Formel CSH9NO scharf gekennzeichnet 
wurde. 

In pharmakologischer Hinsicht stehen die krystallisierten Substanzen der 
Krotengifte, mit Ausnahme des Bufotoxin-S, den Digitalisstoffen am nachsten. 
Es ist weiter von Interesse, daB die noch nicht isolierten wirksamen Sto££e 
aus vielen anderen Amphibien, z. B. den Froschen, pharmakologisch den Gallen
sa~tren angereiht werden miissen. Dies deutet auch auf engere chemische Be
ziehungen zwischen den verschiedenen Amphibiengiften. Dariiber hinaus er
o££nen sich Ausblicke auf Zusammenhange z"rischen den hier behandelten Sub
stanzen und den Sterinen, den pflanzlichen Digitalissubstanzen, den Saponinen 
und vielleicht auch den Vitaminen. 

Schlangengifte. 
Aus dem Kobragift hat FAusTs eine Verbindung isoliert, die er mit dem 

Namen Ophiotoxin belegte. Ihre empirische Formel ist Cl7H26010. Sie steIIt 
ein gelblich gefarbtes amorphes Pulver dar, ihre wasserige Losung reagiert sauer, 
dialysiert nicht und wird durch Ammonsulfat ausgesalzen. 1m nativen Gift solI 
sie salz- oder esterartig an EiweiB oder eiweiBartige Sto££e gebunden sein. Da 
ihre wasserigen Losungen stark schaumen und in ihren pharmakologischen 
Wirkungen an Saponinsubstanzen erinnern, wurde die Substanz von FAUST 
als tier1:sches Sapotoxin bezeichnet. 

Spater gelang es FAUST7, auch aus dem Klapperschlangengift (Crotalus 
adamanteus) eine ahnliche eiweiBfreie S:nbstanz zu isolieren, das CrotaZ{)toxin 

1 SHIlIUZU, J.: J. of Pharmacol. 8, 347 (1916). 
2 KODAMA, KWANJIRO: Acta Scholae med. Kioto 3, 299 (1920); 4, 213 (1922). 
3 KOTAKE, M.: Liebigs Ann. 465, I, II (1928). 
4 PmSALIX u. BERTRAND: C. r. Soc. BioI. 135, 46 (1902). 
5 HANDOVSKY, H.:. Arch. f. exper. Path. 86, 138 (1920). 
6 FAUST, E. ST.: yber das Ophiotoxin usw. Arch. f. expo Path. 56, 236 (1907). 
7 FAUST, E. ST.: Uber das Crotalotoxin. Arch. f. exper. Path. 64, 244 (19II). 
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der Formel C17H26010 + ! H 20. Sie unterscheidet sich vom Ophiotoxin durch 
ihre heftigen lokalen Wirkungen und t6tet Warmbluter nach intraven6ser Ein
verleibung durch Lahmung des Respirationszentrums. 

Die Feststellungen FAUSTS, daB in den Schlangengiften ebenso wie in den 
soeben besprochenen Amphibiengiften eiweiBfreie Stoffe vorhanden sind, die 
alle wesentlichen Giftwirkungen der ursprunglichen Sekrete zeigen, sind von hoher 
Bedeutung. Es erscheint deshalb dringend wiinschenswert, daB diese Unter
suchungen erweitert und insbesondere auch nach der chemischen Seite vervoll
kommnet werden. 1m Gegensatz zu den krystallisierten, auch nach ihrer Kon
stitution bereits weitgehend erforschten Substanzen der Bufotalingruppe ist der 
chemische Bau der FAusTschen Verbindungen noch v6Ilig dunkel. Die pharmako
logischen Wirkungen lassen auch hier chemische Beziehungen zu den Gallen
sauren vermuten. 

Cantharidin. 
Das Canthqridin ClOH 120 4 ist eine krystallisierte Verbindung und seiner 

Konstitution nach h6chstwahrscheinlich das Anhydrid einer zweibasischen Saure, 
nach alteren Autoren ein ringf6rmig gebautes Lacton einer Ketonsaure1. Es 
findet sich in den Kafern Lytta, Meloe und Mylabris, vermutlich aber auch 
noch in anderen mit blasenziehenden Giften ausgestatteten Vertretern der 
Coleopteren. Wie es scheint, steht auch das Gift der Biene in naher Beziehung 
zu cantharidinahnlichen Substanzen (FLURY). Verwandte Substanzen sind auch 
im Pflanzenreich bekannt, z. B. das Anemonin ClOH s0 4 , der giftige Bestandteil 
der Anemonen und Ranunkeln. Nach Einverleibung dieser Stoffe in den Kreis
lauf kommt es zu heftigen Vergiftungserscheinungen, wie Krampfen, Atemnot, 
Erbrechen, blutigen Durchfallen und schweren Nierenentzundungen. 

Das Cantharidin ist das nach seiner chemischen Konstitution am besten 
studierte tierische Gift. In der chemischen Literatur ist eine groBe Reihe von 
Derivaten beschrieben. 

Lipoide. 
Mehr und mehr treten neuerdings unter den tierischen Giften Substanzen 

in den Vordergrund, die wir vorlaufig noch unter die chemisch mangelhaft 
charakterisierte Gruppe der "Lipoide" einreihen mussen. Hier sind zunachst 
die Lecithine und ihre Beziehungen zu tierischen Giften zu besprechen. Es 
muB auffallen, daB die Fahigkeit zur Bildung der eigentumlichen, "Lecithide" 
genannten Komplexe nicht vereinzelt beobachtet wird, sondern ziemlich weit
verbreitet in der ganzen Reihe anzutreffen ist. So sind bis jetzt Lecithide 
bzw. "Toxolecithide" beschrieben bei den Giftstoffen der Bienen, der Spinnen, 
der Skorpione, der TausendfiiBler, der Fische (Trachinus), der Eidechsen (Helo
derma) und Schlangen (Vipern, Crotalus, Naja, Bungarus). Es handelt sich um 
Stoffe, die durch Einwirkung von Lecithin bzw. Eidotter auf die nativen Gifte 
entstehen und durch starke hamolytische Wirksamkeit ausgezeichnet sind. Sie 
16sen sich nicht nur in Wasser, sondern auch in organischen L6sungsmitteln, 
sind hitzebestandig und geben keine Biuretreaktion. SoIche Verbindungen sind 
von DELEzENNE und LEDEBT2 als "Lysocithine" bezeichnet worden (LEVY 1923 
bei Myriapoden). Man stellt sich vor, daB in den nativen tierischen Giften 
lecithinspaltende Fermente enthalten sind, die aus dem Lecithin unter Bildung 

1 Neuere Arbeiten tiber die Chemie des Cantharidins: GADAMER, J.: Die Konstitution 
des Cantharidins. Al'Ch. Pharmaz. 252, 609 (1914). - DANcKwoRTT, P. W.: Uber die chemische 
Natur des Cantharidins. Ebenda 252, 632 (1914). - GADAMER, J.: Arch. Pharmaz. 255, 
423 (1917); 258, 171 (1920); 260, 199 (1922). 

2 DELEZENNE U. LEDEBT: C. r. Acad. Sci. 155, 1101 (1913). 
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des stark hamolytisch wirkenden Zwischenproduktes Lysocithin Olsaure frei
machen. 

Auf der anderen Seite enthalten aber auch manche wasserlOsliche native 
Gifte lipoide Anteile. Dies ist z. B. sichergestellt durch eingehende Versuche 
bei den Giften der Biene, der Spinnen und der Skorpione. Es handelt sich hier 
um kolloide Komplexe, in denen die Lipoide mehr oder weniger fest an EiweiB 
gebunden sind. In Frage kommen neben den Phosphatiden, wie es scheint, 
Stoffe der Cholesterinreihe, also hydroaromatische Ringsysteme, Lactone und 
Saureanhydride. Es besteht Grund zur Annahme, daB derartige Substanzen vor 
aHem die hamolytische Wirksamkeit bedingen. In diesem Zusammenhang sind 
die ungesattigten Fettsauren (Olsaure), dann aber auch die zur Komplexbildung 
neigenden Gallensauren und ihre Verwandten, die tierischen Sapotoxine (FAUST) 
zu nennen. Um das Lipoidproblem gruppieren sich auch auf dem Gebiet der 
tierischen Gifte viele ungelaste Fragen. Bei den Versuchen zur Isolierung der 
reinen wirksamen Substanzen staBt man immer wieder auf Fette und fettartige 
Bestandteile, auf freie Fettsauren, seifenartige Stoffe, Cholesterinderivate, Phos
phatide u. dgl. W Ithrscheinlich spielen auch Derivate der haheren Fettsauren 
und Angeharige der Terpenreihe hier eine Rolle. Darauf deutet z. B. die An
wesenheit von Korksaure im Kratengift (WIELAND), von terpenahnlichen Sub
stanzen im Aplysiengift (FLURY), von campherartig riechenden Sekreten bei 
Myriapoden. Lipoide sind auch beim Aufbau der in tierischen Sekreten vielfach 
anzutreffenden Kinasen beteiligt. Ob es sich hier um reine Lipoide oder Komplexe 
von Lipoiden mit EiweiB oder dessen Abbauprodukten handelt, ist noch strittig. 

In allen diesen Punkten beriihrt sich die Lehre von den tierischen Giften 
auf das innigste mit anderen biologischen Grenzgebieten. Solche labile Komplexe, 
die sich aus den verschiedenartigsten Bestandteilen aufbauen und bei der 
chemischen Untersuchung je nach den Umstanden und Arbeitsbedingungen bald 
als "wasserlOsliche", bald als "lipoidlOsliche" Karper in Erscheinung treten, 
liegen wohl auch bei den heute noch wenig bekannten Ovarialsubstanzen und 
Sexualhormonen vor, ebenso bei den phosphatidhaltigen Bausteinen der Zell
membranen bzw. Grenzflachen, den von HANSTEEN CRANNER! aus Pflanzen 
isolierten, von BIEDERMA.NN2 im Muskel, von WINTERSTEIN und HIRSCHBERG 
im Nerven beobachteten wasserlaslichen Lipoidkomplexen, bei den "Haptenen" 
und Antigenen von LANDSTEINER, SACHS, KLOPSTOCK, den "Lipoproteiden" usw.3 . 

Solche "amphophile" Substanzen (S. LOEWE), die eine besondere Affinitat zur 
Lipoidgruppe besitzen und bei del' chemischen Aufarbeitung tierischer Gift
sekrete oft angetroffen werden, gewinnen mehr und mehr an Interesse. FUr die 
Entwirrung del' zahllosen hier maglichen Kombinationen ist notwendige Voraus
setzung der weitere Ausbau, VOl' allem eine wesentliche Verfeinerung unserer 
Methodik. Die auBerordentliche Empfindlichkeit der einfachsten Phosphatid
komplexe gegen chemische Eingriffe und ihre Neigung zur Bildung von adsorp
tiven und chemischen Verbindungen sind bekannt, um so graBer werden aber 
die methodischen Schwierigkeiten, wenn die experimentelle Erforschung ihrer 
Kombinationen mit sonstigen Lipoiden, Fetten, Seifen, Gallensauren u. dgl., 
mit stickstoffhaltigen Biokolloiden, mit Kohlehydraten, Purinen usw. in Angriff 
genommen werden muB. Diese Arbeiten miissen abel' durchgefiihrt werden, 
wenn wir auf diesen Gebieten vorwarts kommen wollen. 

1 CRANNER, HANSTEEN, zit. nach H. WINTERSTEIN: Narkose, S.301. Berlin 1926, u. 
H. WINTERSTEIN: Klin. Wschr. 5, H. 15 (1926). Sonderdruck. 

2 BIEDERMANN: Pfliigers Arch. 202, 223 (1924). 
3 FRANKEL, E. U. L. TANNERI: Klin. Wschr. 6, 1148 (1927). - Lit. bei V. GRAFE: 

Naturwiss. 1927, H.25, 519. 
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Fettsauren. 
Unter den Fettsauren steht die Ameisensaure1 an erster Stelle. Ihre Rolle 

als Gift ist zwar keine bedeutende, abgesehen von dem reichlichen Vorkommen 
bei einigen Ameisenarten, sie findet sich aber in Sekreten und Exkreten so haufig, 
daB sie friiher als der allein oder doch hauptsachlich in Betracht kommende 
giftige Bestandteil bei den Giften der Bienen, Wespen, Hummeln, Stechmiicken, 
Brennraupen, Kafer, Nesseitiere usw. angesehen wurde. Es steht nach genauen 
Untersuchungen der letzten Jahre fest, daB ihre Rolle iiberschatzt worden ist. 
AIle diese Gifte enthalten, wie auch die Brennesseln, geringe Mengen von freien 
Fettsauren, darunter meist auch etwas Ameisensaure, auBerdem aber noch 
andere nichtfliichtige Reizstoffe, iiber deren chemische Natur wenig bekannt 
ist. Beim Bienengift diirften vielleicht Verwandte des Cantharidins in Frage 
kommen. Die Ameisensaure ist wie diese Gifte ein lokal reizender Stoff, im 
Gegensatz zu den wenig charakteristischen, zudem oft an EiweiB gebundenen 
Substanzen aber sehr leicht chemisch nachweisbar. So ist es leicht verstand
lich, daB sie lange Zeit als Trager der charakteristischen Wirkungen der ge
nannten Gifte angesehen worden ist. Sie findet sich nicht nur im Pflanzen
reich in Friichten, Samen, FichtennadeIn, Harzen, Gewebssaften, sondern auch 
im Tierreich ungemein weitverbreitet, so im Muske], Gehirn, in Drusen, Ova
rien, in Sekreten und Exkreten (Harn, SchweiB, Faeces), dann unter den Stoff
wechselprodukten vieler Mikroorganismen. Vermutlich stellt sie eins der letzten 
Spaltstiicke beim Zerfall von Kohlehydraten dar. 

Von den iibrigen fliichtigen niederen Fettsauren ist noch die Buttersaure 
zu erwahnen. W ohl immer in Gesellschaft mit anderen Gliedern ihrer Reihe 
treffen wir sie in den Ausscheidungen und in den Driisen zahlloser Gifttiere 
an, wo sie groBeren oder geringeren Anteil an der lokalen Reizwirkung hat. 
Dies ist der Fall bei den parasitischen Wiirmern (Ascaris, Oxyuris, Taenien, 
Distomen), bei Insekten, besonders Schmetterlingsraupen, Kafern, Wanzen, 
TausendfiiBIern, bei Wirbeltieren vornehmlich in den Hautdriisen der Amphibien, 
endlich in den Anal- und Genitaldriisen der Beuteltiere und anderer Saugetiere. 
Beim Menschen und hoheren Tier finden wir sie in den SchweiBdriisen. Von 
hoheren Fettsauren spielt noch die Olsaure als hamolytisch wirkendes Gift eine 
Rolle. 

Wenn auch die loka]en Reizwirkungen saurer Verbindungen vielfach als 
Mittel zum Schutz und zur Abwehr dienen mogen, so handelt es sich hier um 
die im Tierreich stets anzutreffenden normalen Produkte mannigfaltiger Aus
scheidungsvorgange. Sie stehen wohl auch in enger Beziehung zum Geschlechts
leben. Wie die riechenden Stoffe vielfach der Anziehung der Geschlechter dienst
bar sind, diirften sie auch eine Rolle bei der gegenseitigen Erkennung (Nest
geruch) spielen, wobei gerade die feinen Abstufungen in den Mischungen ver
schiedener Riechstoffe bedeutungsvoll sind. 1m folgenden mogen sie deshalb 
kurz gestreift werden. 

Rieehstoffe2• 

Neben den fliichtigen Fettsauren sind stark riechende Substanzen in der 
Tierwelt weit verbreitet. Ihre chemische Zusammensetzung ist bisher nur in 
den wenigsten Fallen mit hinreichender Sicherheit festgestellt. Ais eigentliche 
Gifte kommen sie wohl weniger in Verwendung als vielmehr zum Zwecke der 
Abschreckung von Feinden. Zahlreiche Schnecken und Weichtiere, auch Spongien, 

1 FLURY, F.: Uber die Bedeutung der Ameisensaure als natiirlich vorkommendes Gift. 
Ber. dtsch. pharmaz. Ges. 29, 650 (1919). 

2 STROHL: Zitiert auf S. 102. 
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sondern Riechstoffe ab (Aplysien, Eledone moschata). Unter den Wurmern 
fallen besonders die Turbellarien und Eingeweidewiirmer durch eigenartige Ge
ruche auf, fur die bei letzteren neben £luchtigen Fettsauren Aldehyde, Ammoniak 
und Amine auch Schwefelverbindungen verantwortlich sind. Charakteristische 
Riechstoffe sind ferner sehr haufig bei Insekten, die yom Menschen bald als 
angenehm, nach Bluten und Fruchten duftend, bald als unangenehme Stink
stoffe empfunden werden. Hierher gehoren viele Kafer und Wanzen, gewisse 
Fliegen, wie die grune Florfliege Chrysops, auch die Bienen. Bekannt sind 
auch die Stinkschnecken, nebenbei .,gesagt gefiirchtete Plantagenschadlinge, die 
stinkenden TausendfuBler (Pachyiulus foetidissimus). Durch starke Geruche 
ausgezeichnet sind Kroten, Tritonen und andere Amphibien sowie manche Fische. 
Moschus und verwandte Riechstoffe, Castoreum, Zibet, finden sich in gewissen 
meist den Geschlechtsorganen benachbarten Drusen der Moschustiere, der Biber, 
der Zibethkatzen, del' Krokodile, sonstige noch wenig bekalmte Riechstoffe in 
den Stinkdrusen (Analdrusen) der Spitzmause, Wiesel, Marder, Hyanen usw. Unter 
den eigentlichen Stinkstoffen durften schwefelhaltige Verbindungen vorherrschen. 
Dafur spricht der haufig wiederkehrende Vergleich mit dem Geruch nach Knob
lauch, wie bei der Knoblauchkrote und anderen Amphibien, den Stinkfliegen, 
einigen TausendfuBlern, den Stinkschnecken; in einigen Fallen sind Mercaptane 
chemisch nachgewiesen (Stinktier, Spulwiirmer, Wasserkafer), schlieBlich diirfte 
Schwefelwasserstoff als Ausscheidungsprodukt ungemein haufig vorkommen. 

Auf dem Gebiet der riechenden Sekrete ist noch viel chemische Arbeit notig. 
Worauf der Geruch vieler niederer Tiere nach "Moschus" , "Campher", "Ter
penen", "Kreosot, Phenolen" beruht, ist ebensowenig sicher als die Behaup
tungen, daB freies Jod, Stickoxyde, Isonitrile usw. unter den Ausscheidungen 
von Tieren nachgewiesen seien. Auch das Blausaureproblem erfordert eine 
grundliche Bearbeitung und Nachprufung. Gewisse p£lanzenfressende Insekten, 
Julus, Fontaria gracilis, sollen freie Blausaure ausscheiden. Haufig sind An
gaben uber "starken Blausauregeruch" bei solchen Tieren. Demgegenuber ist 
darauf hinzuweisen, daB die Blausaure durchaus keinen intensiven Geruch nach 
bitteren Mandeln besitzt, wie vielfach angegeben wird, sondern bei den meisten 
Menschen nur Kratzen in den oberen Atemwegen, besonders im Hals, verursacht. 
Vielleicht ist der Bittermandelgeruch in solchen Fallen auf Benzaldehyd odeI' 
verwandte Verbindungen zuruckzufiihren. Gewisse Kafer enthalten Salicyl
verbindungen und aromatische, den atherischen Olen nahestehende Substanzen, 
die vermutlich der Nahrung entstammen diirften, ahnlich wie Strychnin und 
andere Alkaloide, die in exotischen auf Giftpflanzen lebenden Insekten vor
handen sein konnen. In anderen Fallen solI Chinon nachgewiesen worden sein. 
Auch gasformige Gifte, wie z. B. bei den sichtbar verdampfenden Ausscheidungen 
del' Bombardierkafer, kommen VOl'. Hier laBt sich nicht durch einfache Ge
schmacks- und Geruchsproben odeI' durch die Feststellung oberflachlicher Ahn
lichkeiten, wie Farbung, Loslichkeit, das Vorhandensein bestimmter Substan
zen nachweisen. Dies ist nur durch exakte chemische Methoden moglich. 

Mineralsauren. 
Zu den tierischen Giften werden mit mehr odeI' weniger Recht auch die 

stark sauren Verdauungssekrete gerechnet. An die Gegenwart von freier Salz
saure im Magen hoherer Tiere sei hier nur del' V ollstandigkeit halber erinnert. 
Eine sehr eigentumliche Erscheinung ist das V orkommen von freier Schwefel
saure bei gewissen Schnecken des Meeres, bei denen es sich nicht nul' um ein 
Hilfsmittel del' Verdauung odeI' zur Erreichung der Nahrung, wie Auflosung 
del' Kalkschalen von Beutetieren, sondern auch um ein wirksames Mittel zum 
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Schutz und Angriff handein soIL Freie Mineralsauren sind iibrigens in bestimmten 
Perioden, abwechselnd mit Alkali, schon in der Nahrungsvakuole von Paramacien 
nachweisbarl. 

AuBer den Mineralsauren scheinen bei der Verdauung auch organische Siiuren 
mitzuwirken. So enthalten manche Schnecken, z. B. Tritonium, Asparaginsaure. 

Hier zeigt sich wieder, daB der Begriff eines tierischen Giftes iiberhaupt 
nicht scharf abgrenzbar ist. Wollte man die normalen Verdauungssekrete unter 
diesem Gesichtspunkte abhandeIn, so diirfte auch die Kohlensiiure als ein. im 
tierischen Organismus gebildetes pharmakol~gisch wirksames Agens nicht fehlen. 

VID. Die Stellung del' tierischen Gifte im pharmakologischen 
System. 

Die Einreihung der chemisch gut definierten Gifte tierischen Ursprungs, 
wie die tierischen Alkaloide, die verschiedenen Sauren, die hydroaromatischen 
Verbindungen des Krotengiftes, bietet keine Schwierigkeiten. 1m Gegensatz zu 
diesen wenigen chemisch genauer bekannten Substanzen steht aber die groBe 
Reihe von tierischen Giften, iiber deren Zusammensetzung wir heute nur ganz 
ungeniigend unterrichtet sind. Letztere sind vor allem dadurch ausgezeichnet, 
daB sie EiweiBstoffe oder deren Abbauprodukte enthalten. Der EiweiBgehalt 
bzw. die Beimengung solcher Verbindungen ist fiir die Eigenschaften der Gifte 
und den Mechanismus ihrer Wirkung nicht ohne Bedeutung. In physikalisch
chemischer Rinsicht erscheinen sie infolgedessen als hochmolekulare den Proteinen 
im ganzen Verhalten sehr ahnliche Stoffe. Dies zeigt sich vor aHem in ihrer 
kolloidalen Natur. Sie bedingt im wesentlichen die Eigenart ihrer Wirkung, 
vor allem die Giftaufnahme in den Organismen, den Transport und das weitere 
Schicksal im Korper. Als EiweiBverbindungen oder als verwickelt zusammen
gesetzte Gemische mit EiweiB u. dgl. stehen die nativen tierischen Gifte in 
engerem Sinne den Organextrakten, Driisensekreten, Gewebssaften und Korper
fliissigkeiten nicht nur in ihrem Verhalten, sondern auch in ihren Wirkungen 
mehr oder weniger nahe. Wenn man derartige Produkte in den Organismus 
eines anderen Lebewesens einverleibt, beobachtet man stets pharmakologische 
Wirkungen irgendwelcher Art. Es ist also zwischen einem solchen "unphysio
logischen" Eingriff und einer Verletzung durch ein giftiges Tier kein grundsatz
lieher Unterschied. In beiden Fallen kommt es zu Funktionsstorungen infolge 
der Einwirkung korperfremder und meist auch organfremder Substanzen. Bei 
den tierischen Giften beobachtet man iiberaus mannigfaltige und verschieden
artige Vergiftungsbilder, die eine klare Ubersieht ersehweren. Es solI deshalb 
im folgenden versucht werden, ob und wieweit es heute schon moglich ist, die 
tierischen Gifte durch eine systematische Erfassung und Ordnung der wesent
lichen Symptome in das pharmakologische System einzugliedern. 

Resorption der tierischen Gifte. 
Rinsichtlich der Resorption bestehen auBerordentliche Versehiedenheiten, 

wie sich schon aus der groBen Mannigfaltigkeit der in Betracht kommenden 
Stoffe schlieBen laBt. Die Resorption von der Raut spielt kaum eine praktisehe 
Rolle. Wenn tierische Gifte von der Raut aus resorbiert werden, so geht ge
wohnlich eine Entziindung und damit eine Sehadigung voraus. Das gleiche gilt 
von den Schleimhauten. Auch hier handelt es sich in den seltensten Fallen um 
normale Resorptionsbedingungen, weil die iiberwiegende Mehrzahl der tierischen 

1 NIERENSTEIN, zit. bei v. UEXKULL: Umwelt und Innenwelt der Tiere, S. 42. 
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Gifte die zarten Gewebe der Schleimhaute mehr oder weniger stark schadigt. 
Zu den wenigen Ausnahmen gehoren die Gifte der Amphibien. Sie werden im 
Gegensatz zu den Giften der meisten Insekten, der Spinnen und Schlangen 
durch alle Schleimhaute, auch von denen der Nase, der Augen und der oberen 
Atemwege, schnell resorbiert. Bei Einbringung in das Auge bewirkt z. B. Kroten
gift schwere Vergiftungserscheinungen, selbst Todesfalle. Die Amphibiengifte 
sind auch zum Unterschied von den meisten anderen tierischen Giften vom 
Magendarmkanal aus stark wirksam. 

Von den Nesselgiften wird berichtet, daB sie vom Magen aus resorbiert 
werden sollen. In manchen Gegenden verwendet man die Nesseltiere des Meeres 
zum Vergiften von Haustieren. Hier ist jedoch daran zu denken, daB die Ver
fiitterung von Actinien, Medusen u. dgl. zu VerIetzungen der Schleimhaute des 
Verdauungskanals fiihren kann. Auch getrocknete und verriebene Tentakel von 
Physalien wirken auf Hunde und Ratten giftig. Es "\\rird sogar behauptet, daB 
solche Mittel gelegentlich zu Giftmorden Verwendung finden sollen. 

Sehr genau studiert ist die Resorption der Schlangengifte. Sie ist je nach 
der Zugehorigkeit zum Typus der vorwiegend lokal oder mehr resorptiv wirkenden 
Gifte sehr verschieden. Der Grad der Resorption ergibt sich deutlich, wenn 
man die bei verschiedenartiger Einverleibungsform tOdlich wirkenden Dosen 
vergleicht. Diese differieren ganz auBerordentlich, je nachdem das Gift subcutan, 
intramuskular, intravenos, intraperitoneal oder per os gegeben wird. So ist das 
Kobragift vom Magen aus so gut wie ungefahrIich, obgleich es von der Schleim
haut des Dickdarms resorbiert wird. Dagegen verursacht das Viperngift im 
Magendarmkanal starke Hyperamie, in hoheren Dosen Entziindungserschei
nungen und Blutaustritte. Das Gift von Lachesis atrox ist merkwiirdigerweise 
bei intravenoser Injektion viel weniger giftig als nach Einspritzung in die Muskeln. 
Es wird also von den BlutgefaBen aus schlechter in die Korpergewebe trans
portiert. Nach subcutaner Einspritzung werden sehr schnell resorbiert die Gifte 
der Kobra und der Colubriden, wahrend die Gifte der mehr lokal wirkenden 
Vipern relativ langsam zu allgemeinen Vergiftungserscheinungen fiihren. Von 
den serosen Hohlen aus werden Schlangengifte im allgemeinen sehr schnell 
resorbiert (HOUSSAY). Einige Untersuchungen liegen vor iiber die Resorption 
vom Epithel der Kaulquappe. Dabei zeigte sich, daB das Kobragift rasch durch
dringt (BANG und OVERTON 1911). Manche Schlangengifte fiihren auch nach 
Einbringung in das Auge zu schwerer Vergiftung. 

Sehr schnell resorbiert wird auch das Gift einiger Fische nach Einverleibung 
in den Magen. So wird berichtet, daB Menschen nach dem GenuB des japanischen 
Tetrodon schon nach 1/4-1/2 Stunde sterben konnen. 1m iibrigen ist jedoch 
die Resorption der an EiweiB gebundenen tierischen Gifte im allgemeinen eine 
langsame. 

Wirkungen auf das Nervensystem. 
Es ist selbstverstandlich, daB die tierischen Gifte auch an dem wohl gift

empfindlichsten System vielgestaltige FunktionsstOrungen hervorrufen. Das ist 
nicht nur bei lokaler Einwirkung, sondern in noch hoherem MaBe der Fall, wenn 
Stoffe von allgemeiner Protoplasmagiftwirkung resorbiert werden. 

So kennt man die mannigfaltigsten Vergiftungserscheinungen am Zentral
nervensystem. Lahmungen der verschiedenen Gro,8hirnfunktionen treten uns ent
gegen bei den Ohnmachten, der BewuBtlosigkeit, beim Stupor, Kollaps, Koma, 
durch die meisten resorbierbaren Gifte (Fische, Schlangen, Bienen, Skorpione, 
Spinnen), auch bei den narkoseahnlichen Zustanden durch Nesselgifte ("Hypno
toxin"). 
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Die verschiedensten Erregungserscheinungen, psychische Storungen, Delirien 
und ahnliche Zustande werden hierbei, nicht selten VOl' Eintritt des Lahmungs
stadiums, beobachtet. 

Einige tierische Gifte, wie z. B. die Salamandergifte, gleichen den typischen 
Krampfgiften del' Pikrotoxinreihe. Systematische Untersuchungen uber die An
griffspunkte sind bisher nul' in sehr geringem Umfang durchgefiihrt. Man wird 
abel' nicht fehlgehen, wenn man hierbei in erster Linie an GefaBschadigungen, 
Blutungen, Thrombosen und ihre verschiedenen Auswirkungen denkt.Eine 
groBe Rolle spielen auch die vielfach festgestellten Odeme des Gehirns und seiner 
Haute bei meningitischen und epileptischen Vergiftungsbildern. 1m AnschluB 
an die akute Schadigung konnen sich dann auch hier, wie bei sonstigen patho
logischen Zustanden, chronische Entzundungen, Atrophien, Degenerationen aus
bilden. DaB Storungen del' Blutversorgung, Anamie und Hyperamie einzelner 
Abschnitte, und die Folgen del' peripheren Kreislaufschadigung sich in zentralen 
Erscheinungen auswirken kOl1l1en, ist selbstverstandlich. Was fiir das GroB
hirn gilt, kaml auch fur die mannigfaltigen Anzeichen von Ruckenmarksschiidi
g1.tngen herangezogen werden. Es gibt tierische Gifte, wie z. B. manche Skorpion
gifte, die in ihren Wirkungen dem Strychnin nahestehen. Andererseits werden 
nicht selten mannigfaltige Lahmungssymptome, wie Hemiplegien, Paraplegien, 
selbst pseudotabische Zustande, infolge del' Verletzungen durch Gifttiere be
obachtet. Z. B. enthalt die Literatur uber Bienenstiche viele derartige FaIle. 

Von seiten del' peripheren Nerven sind hervorzuheben die Erregungszustande 
und die Steigerung del' Erregbarkeit del' sensiblen Nerven durch die ungemein 
zahlreichen lokal reizenden und entzundungserregenden Stoffe. Peripher be
dingte motorische Erregungszust,ande sind nicht selten, wie die fibrillaren 
Muskelzuckungen durch Skorpiongifte, Nesselgifte und andere Muskelgifte. 
Curareahnliche Vergiftungsbilder finden sich, wie weiter unten ausfuhrlicher 
geschildert werden soIl, auBerordentlich haufig. Dazu kommen die Anasthe
sien, Parasthesien und neuritisartigen Erscheinungen. Unubersehbar sind end
lich die Symptome, die auf FunktionsstOrungen des vegetativen Systems schlieBen 
lassen. Sie betreffen VOl' aHem die Drusen und die glatte Muskulatur. DaB 
auch die Sinnesorgane, besonders das Sehorgan, das Gehor, die Haut in Mit
leidenschaft gezogen werden, ist bei del' ausgesprochenen Nerven- und GefaB
wirkung del' tierischen Gifte leicht zu verstehen. 

Lokale Wirkungen. 
Als erster Grad del' lokalen Reizwirkung tritt gewohnlich Jucken auf. All

gemein bekannt ist die Wirkung del' Stiche bzw. Bisse von Flohen, Wanzen, 
Lausen. In starkerem Grade findet sich die Erscheinung bei Milben, bei del' 
Kratze, bei den zu gewissen Jahreszeiten auftretenden Juckepidemien durch 
Leptus ("HerbstbeiB" u. dgl.), bei Raupen- und ganz besonders bei den Nessel
giften, wo sich das Jucken bis zur Unertraglichkeit steigern kann. 

Ais besondere Form del' GefaBreaktion kommt die Nesselsucht, die Urticaria, 
in Betracht. Sie ist nicht nur bei den Nesselgiften del' Medusen, Hydromedusen, 
Actinien usw., sondern nach Insektenstichen jeder Art, VOl' allem Bienenstichen 
und Flohbissen haufig. Bei empfindlichen Personen kann sie nach solchen Ver
letzungen in ganz ungewohnlich starker Ausdehnung auftreten. Hierbei spielt wohl 
eine Uberempfindlichkeit gegen artfremdes EiweiB die ausschlaggebende Rolle. 

Del' Urticaria analog sind die oft mit gesteigerter Sekretion verbundenen 
Schleimhautschwelhmgen, deren erster Grad das Odem ohne Blutaustritt ist. 
Auch del' Schnupfen, das NieBen, die Conjunctivitis nach lokaler Einwirkung, 
abel' auch nach del' Resorption von vielen tierischen Giften gehoren hierher. 



Lokale Wirkungen. 189 

Meistens kann man deutIich unterscheiden zwischen den Giften, die so
fortigen sensiblen Reiz bewirken und solchen, die erst nach einer Latenzzeit 
Schmerzgefiihl hervorrufen. WahrscheinIich entsteht letzteres durch sekundar 
gebildete Produkte. Die entziindungserregende Wirkung von Zellzerfallspro
dukten ist bekannt. Intensiven primaren Schmerz erzeugen die Gifte del' Scolo
pender, Bienen, Skorpione, Spinnen (Typ. Karakurte), Solifugen, Wasserbienen, 
mancher Fische (Trygon, Scorpaena) und Schlangen. Die Stiche bzw. Bisse 
werden mit del' Wirkung von gliihendem Eisen odeI' elektrischen Schlagen ver
gIichen. 

Zunachst schmerzlos sind dagegen die Bisse bzw. Stiche del' blutsaugen
den Dipteren. Hier kommen vielfach lokal anasthetisch wirkende Gifte odeI' 
Begleitstoffe VOl'. Von diesel' primaren Schmerzlosigkeit ist die bei del' Wir
kung tierischer Gifte oft beobachtete, erst nach einiger Zeit auftretende 
Anasthesie zu unterscheiden. In solchen Fallen Iiegen wohl ahnIiche Verhalt
nisse VOl' wie bei den zellschadigenden Protoplasmagiften del' Saponingruppe. 
Mehr odeI' weniger ausgebreitete sekundare Gefiihllosigkeit ist eine bekannte 
Erscheinung VOl' aHem bei Nesselgiften (Hypnotoxin) und Schlangengiften 
(Kobra). 

Mit auffallender Haufigkeit begegnet man del' curareahnlichen Wirkung. 
Ob es sich bei den Lahmungen kleiner Tiere durch Protozoengifte um Wirkungen 
nach Art des Curares handelt, ist nicht festzustellen. Dagegen kann dies mit 
Sicherheit angenommen werden bei den Colenteraten. Hier haben ACKERMANN, 
HOLTZ und REINWEIN (1923) eine reine Substanz, das Tetramethylammonium
hydroxyd, eine Base del' Curaregruppe, aus Actinia equina isoliert. Die Lahmung 
durch die von RICHET beschriebenen Nesselgifte zeigt, wenigstens zum Teil, 
den Typus del' Curarewirkung. Das gleiche gilt von den Giften mancher Mollusken. 
Unter den Wiirmern sind bei Ascaris curareartig wirkende Basen aufgefunden 
worden (FLURY). Auch die Arthropoden enthalten derartige Stoffe, VOl' all em 
gewisse Spinnen (Karakurte, Vogelspinne), dann die Skorpione; die Schlupf
wespen versetzen durch ihren Stich gewisse Raupen in einen Lahmungszustand 
von monatelanger Dauer, bei dem del' Kreislauf erhalten bleibt. Nach HASE 

. handelt es sich hier um curareahnIiche Wirkungen. 
Unter den Wirbeltieren sind besonders die Gifte gewisser Fische in ihrer 

Wirkung dem Curare ahnlich. Klassische Beispiele hierfiir liefern die Fugu
gifte, das Trachinusgift, die Sera del' Fische, z. B. das Aalgift. Weiter finden 
wir die Curarewirkung sehr deutIich ausgepragt bei zahlreichen Schlangengiften, 
bei denen das Kobragift als Typus gelten kann. Auch bei del' Atemnot, die 
nach Einwirkung vieleI' Amphibiengifte, z. B. des Salamandergiftes, auf tritt, 
sind zweifellos periphere motorische Lahmungen beteiligt. 

Vielfach ist die peripher angreifende curareartige Wirkung mit einer zentralen 
Atmungslahmung verbunden. Das Atemzentrum wird nach del' Resorption 
tierischer Gifte als eine leicht zu storende Regulationseinrichtung wohl immer 
schwer getroffen. VOl' allem scheinen die nativen Gifte wegen ihrer kolloidalen 
Natur fast ausnahmslos befahigt zu sein, infoIge von Adsorptionsvorgangen und 
verwandten Oberflachenwirkungen das Atemzentrum schnell und irreversibel 
auBer Tatigkeit zu setzen. Durch diese StOrung des zentralen Oxydationsmecha
nismus erklart sich in den meisten Fallen del' todliche Ausgang del' Vergiftung. 
Die dabei haufig auftretenden Krampfe sind in del' Regel als Erstickungskrampfe 
infolge primarer Schadigung des Atemzentrums aufzufassen. Nul' in seltenen 
Fallen tragen sie den Charakter del' reinen Krampfgifte del' Pikrotoxinreihe, 
wie bei den Salamandergiften, odeI' den tetanischen Charakter del' Reflexgifte 
nach Art des Strychnins, wie bei den Skorpiongiften. 
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Zu Atemnot fUhren auch die asthmaartigen Zustande, die durch Bronchial
krampfe oder Schleimhautschwellungen im Bereiche der Atemwege entstehen. 
Diese Vergiftungsformen reihen sich dem Bilde des anaphylaktischen Shocks an. 

Wirkung auf den Kreislauf. 
Bei der Frage der Kreislaufschadigung ist in erster Linie die Wirkung auf 

das Herz ins Auge zu fassen. Hier sind die sehr genau studierten und in reinem 
Zustande isolierten Gifte der Amphibienhautsekrete von besonderem Int~resse. 
Das Bufotalin und seine Verwandten gehoren zur pharmakologischen Gruppe 
der Digitalisstoffe. Auch das Trachinusgift steht ihnen sehr nahe (Pom..). Ver
mutlich sind solche Substanzen auch bei anderen Tierkreisen vorhanden, bei
spielsweise den Giften gewisser Arthropoden (Simuliiden). Bei Spinnengiften 
beobachtet man am isolierten Herzen Peristaltik, systolischen Stillstand wie 
nach Digitalisstoffen. Auch die Tricladengifte (ARNDT) seien hier genannt. 
Manche, wie z. B. das Tritonengift, erinnern mehr an Aconitin als an Digitalis. 
Man findet alle Ubergange von der reinen Digitaliswirkung zur Wirkung der 
Gallensauren und der Saponinsubstanzen. Die wohl im ganzen Tierreich ver
tretenen "tierischen Sapotoxine" nach FAUST zeigen am isolierten Herzen die 
gleichen Wirkungen. Am genauesten studiert sind in dieser Reihe die ver
schiedenen Schlangengifte. 

Auch bei den tierischen Giften zeigt sich, daB die Substanzen mit ans
gepragter Herzwirkung gleichzeitig den Charakter von Giften fUr die quergestreifte 
M uskulatur besitzen; so erinnern die N esselgifte, gewisse Arthropodengi£te, be
sonders Skorpionen-, Spinnen-, Bienen-, auch die Schlangengifte in ihren Wir
kungen auf einzelne Muskelfasern, z. B. im Zupfpraparat, an Coffein, Veratrin 
und Sapotoxine. Wie diese greifen sie vermutlich in die kolloidchemischen Vor
gange im Muskel ein, indem sie den Quellungszustand des Sarkoplasmas und 
die Permeabilitat der Grenzmembranen verandern. 

Schwere Gefa{3schiidigungen durch tierische Gifte verlaufen unter dem Bilde 
der Capillargiftwirkung. Als "Hamorrhagine" bezeichnete Gifte finden wir bei 
den Nesseltieren, wo im Magen- und Darmkanal starke Hyperamien, oft mit 
blutigen Durchfallen und Tenesmen auftreten. Thalassin, Hypnotoxin und. 
Congestin liefern solche V ergiftungs bilder . A uch bei gewissen Arthropoden
giften, besonders den Hymenopteren, den Spinnen, sind solche Wirkungen sehr 
typisch. Es sei nur an die Darm- und Nierenblutungen nach dem BiB von Kara
kurten erinnert. Ferner gehort hierher die Wirkung des Oestrins, der Eingeweide
wiirmer, z. B. der Ascaris- und Trichinengifte. Bei den Wirbeltieren sind die 
Schlangengifte yom Typus des Viperngiftes durch Hamorrhaginwirkung aus
gezeichnet. Endlich seien die verschiedenen Fischgifte, z. B. das Ichthyotoxin 
des Aalserums und anderer Fischblutsera, und die Amphibienhautsekrete (Sala
mander, Frosche, Kroten, Tritonen) genamlt. 

Die hochsten Grade von GefaBschadigungen im Verein mit allgemeiner 
Zellgiftwirkung treten auf bei den schweren Formen von Gangran und ortlicher 
Nekrose durch gewisse tropische Spinnen, wie Lathrodectes, Glyptocranium, 
durch die Pfeilgifte aus Kaferlarven, durch Trachinus lmd einige Giftschlangen. 

Bei der vielgestaltigen Wirkung tierischer Gifte auf das Herz und die GefaLle 
sowie auf das Nervensystem ist es verstandlich, daB der Blutdruck, je nach den 
vorhandenen Bedingungen, mehr oder weniger beeinfluBt wird. Verwickelter 
werden die Verhaltnisse noch dadurch, daB in den Giftsekreten meist komplizierte, 
wechselnd zusammengesetzte Gemische vorliegen. Bei Gegenwart von groBen 
Mengen Adrenalin, wie im Krotengift oder verwandten Substanzen, geben 
natiirlich diese den Ausschlag. In der Regel kommt es, manchmal nach voriiber-
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gehender Steigerung, zu starkem Absinken des Blutdruckes; dies ist z. B. der 
Fall bei den Schlangengiften, vor allem beim Viperngift, dann bei den Fisch
giften (Fugu); auch bei den (adrenalinfreien!) Sekreten unserer einheimischen 
Kroten und anderen Amphibiengiften sowie bei den Wurmgiften vom Typus 
der Capillargifte. Das Skorpiongift bewirkt zunachst erhebliches Ansteigen 
des Blutdruckes. DaB die zur Erstickung fiihrenden Gifte, besonders wahrend 
der dabei auftretenden Krampfe, den Blutdruck steigern, ist leicht erklarlich. 

Wirkung auf das Hlut. 
Die Veranderungen des Blutes fallen besonders leicht ins Auge. Auffallend 

ist die iiberaus weite Verbreitung von hiim.clytisch wirkenden Stoffen. Solche 
" Hamolysine ", deren Wirkung allerdings von recht verschiedener Intensitat 
und, je nach der Herkunft der gepriiften Blutkorperchen, auch von stark wech
selnder Art ist, finden wir unter den Wirbellosen, so besonders bei den parasi
tischen Wiirmern, Insekten (Bienen und Bieneneier, Spinnen und Spinneneier), 
TausendfiiBIern, Culexarten, bei Kaferlarven (Diamphidia), bei zahlreichen Am
phibien (Hautsekrete von Froschen, Unken, Tritonen usw.), in den Driisen
sekreten der Fische, z. B. Trachinus, bei Eidechsen (Heloderma), bei vielen 
Schlangengiften. Bemerkenswert ist dabei, daB zahlreiche an sich nicht hamo
lytisch wirkende tierische Gifte durch Spuren von Lecithin oder Serum aktiviert 
werden unter Bildung von stark hamolytischen Toxolecithiden. Solche sind bei 
Wirbellosen (Bienen, Skorpione, Spinnen) ebenso wie bei Wirbeltieren (Fisch-, 
Eidechsen- und Schlangengifte) bekannt. 

Durch hamolytische Wirksamkeit ist auBerdem das Blutserum vieler Tiere 
ausgezeichnet. So wirken wohl die Sera aller Fische und Amphibien mehr oder 
weniger hamolytisch auf Saugetierblut. Die chemische Natur der hier wirk
samen Substanzen ist wenig bekannt, doch wird man nicht fehlgehen, wenn 
man diese in der Reihe der Gallensauren und ihrer Verwandten, der ungesattigten 
Fettsauren und der Lipoide sucht. Hierher gehoren auch die tierischen Sapo
toxine (FAusT). In manchen Fallen diirften neben der Wirkung solcher "direkter" 
Hamolytica auch fermentative Spaltungen in Frage kommen, durch welche 
erst die hamolytischen Stoffe, z. B. Olsaure aus Lecithin, in Freiheit gesetzt 
werden. 

Die bei Schadigungen durch tierische Gifte haufig auftretenden schweren 
Anamien sind, wenigstens zum Teil, auf direkte Wirkungen solcher Blutgifte 
zuriickzufiihren. Von hoher arztlicher Bedeutung sind die Erkrankungen bei 
Wurmtragern (Bothriocephalus, Tanien, Ascariden,' Ankylostoma, Distomum 
(Fasciola) und durch sonstige Parasiten (Schistosoma, Gastrophilus). 

Die meisten tierischen Gifte verandern auch die Eigenschaften des Blut
plasmas. Genau studiert ist die Wirkung auf die Blutgerinnung. Als gerinnungs
fordernd sind bekannt die Gifte gewisser Spimlen und ihrer Eier. Der p16tzliche 
Tod durch Bisse usw. mancher giftigen Tiere findet als Folge von Blutgerinnung 
und Thrombosenbildung eine ausreichende Erklarung. Auch zahlreiche Schlangen 
besitzen durch solche Wirkungen ausgezeichnete Driisengifte, wie z. B. die meisten 
Vipern (Vipera aspis, Vipera Russeli, Crotalus terrificus, Lachesis atrox und 
L. lanceolatus, Echis carinata, Pseudechis PQrphyriacus, Bungarus fasciatus). 
Auf der anderen Seite hemmen wieder gewisse Schlangengifte die Gerinnung, 
wie die Gifte von Naja tripudians, Elaps Marcgravi, Lachesis flavoviridis, An
cistrodon contortus, Crotalus adamanteus. Haufig sieht man beide Wirkungen 
nacheinander auftreten ("positive und negative Phase"). Die Schlangengifte 
scheinen die Thrombokinase des Blutes zu zerstoren, nach einigen Autoren be
sitzen sie aber selbst die Eigenschaften des Thrombins (HOUSSAY, SORDELLI u. a.). 
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AuBer bei Schlangen finden sich gerinnungshemmende Wirkungen bei den 
meisten nativen, d. h. eiweiBhaltigen Giften, so bei Wiirmern - es sei nur an 
das klassische Hirudin des Blutegels erinnert -, auch bei den parasitischen 
Eingeweidewiirmern, wie Ascaris, dann bei zahlreichen Arthropoden. Gewisse 
Zecken bewirken fast unstillbare Blutungen, so daB sie geradezu als Ersatz fiir 
Blutegel Verwendung finden. Hier seien noch die Wanzen (Cimex, Conorrhinus), 
Anopheles, die Bremsen(Tabaniden), die Kriebelmiicken (Simuliiden), dieTausend
fiiBer (Myriapoden) erwahnt. 

AuBer der hamolysierenden Wirkung findet sich, haufig auch damit vereint, 
die Agglutination der roten Blutk6rperchen. Beispiele hierfiir liefern die Haut
sekrete mancher Amphibien, gewisse Schlangengifte und Insektengifte, z. B. An
opheles, Stechmiicken (nicht bei Culex!). Die Agglutinine der weiBen Blut
k6rperchen scheinen mit denen der Erythrocyten identisch zu sein. Meistens 
gehen wenigstens die Wirkungen parallel. 

Schadigungen der weifJen Blutzellen treten bei allen tierischen Giften yom 
Charakter der "Cytotoxine" und "Cytolysine" auf. Als Typen k6nnen die 
Schlangengifte gelten. Diese zerst6ren auch isolierte K6rperzellen, wie Leber-, 
Nieren-, Milzzellen, ferner Spermien, Protozoen usw. Besonders wirksam sind 
die Gifte von Kobra, Ancistrodon und aller Vipern, wahrend das Gift von 
Crotalus sich erheblich schwacher zeigt. 

Aus dieser Zusammenstellung ergibt sich zunachst eine verwirrende Fiille 
von Erscheinungen. Versucht man diese nach pharmakologischen Gesichts
punkten zu zergliedern und den Angriffspunkt der Wirkung zu ermitteln, so 
st6Bt man bei der Auswahl auf Schwierigkeiten, wei! kein einzelnes Organsystem 
in besonders hervorstechendem MaBe von der Giftwirkung betroffen wird. Aber 
gerade aus dieser fast universellen Wirksamkeit geht der einheitliche Charakter 
der hier zu priifenden Gifte klar und deutlich hervor. Es handelt sich - trotz 
gewisser Abstufungen und Abweichungen im einzelnen - bei der langen Reihe 
aller dieser Stoffe verschiedenster Herkunft urn die gleiche Grundwirkung, und zwar 
urn eine allgemeine Zellgi/twirkung. Die Gifte schadigen jede Zelle, mit der sie in 
Beriihrung kommen, und es hangt nur von den Umstanden, insbesondere von der 
Lokalisation ihrer Einwirkung und der biologischen Bedeutung der betroffenen 
Zellen und Organe ab, wie sich im Einzelfall das Bild der Vergiftung gestaltet. 

Unter den zahllosen in der belebten Natur gebildeten Stoffen gibt es nur 
eine Klasse, deren Giftwirkungen sich in allen wesentlichen Punkten mit den 
oben beschriebenen decken, die Sapotoxine. Sie ert6ten mehr oder weniger 
schnell das Protoplasma aller Organelemente und bringen ihre Lebensvorgange 
zum Absterben. Dadurch erklaren sich ihre heftigen Giftwirkungen auf das Blut, 
die isolierten Gewebszellen, die Muskelfasern und Nerven. Der dauernden 
Schadigung k6nnen, wie besonders die Erscheinungen an Schleimhauten, am 
Herzen, am Nerven zeigen, Erregung und Funktionssteigerungen voraus
gehen. Besonders nahe diirften die chemisch noch unerforschten tierischen 
Gifte den Gallensiiuren stehen. Dies zeigt sich auch in den Resorptionsverhalt
nissen yom subcutanen Bindegewebe aus, von den Schleimhauten des Magen
und Darmkanals, und damit im verschiedenen Ablauf der Vergiftung je nach 
Einverleibung in den Verdauungskanal, in K6rpergewebe, in die BlutgefaBe. 
In einigen Fallen sind die nahen Beziehungen tierischer Gifte zu den Gallensauren 
bereits auf exaktem chemischen Wege erwiesen, so z. B. bei den Krotengiften. 
Der weitere Ausbau der chemischen Forschung wird zeigen, ob die vorlaufig 
nur pharmakologisch begriindete V oraussage richtig ist, nach der unter den 
tierischen Giften gallensiiureartige Verbindungen die beherrschende Rolle spielen. 
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Einleitung. 
Die Farbstoffe sind in den meisten Fallen gleichmaBig im Zellplasma gelOst, 

seltener sind sie nur an Kornchen in der Zelle gebunden. 1m letzteren Fall konnen 
entweder aIle Zellen des Korpers gleichmaBig solche farbige Kornchen besitzen 
oder der Farbstoff ist nur in den Kornchen ganz bestimmter Zellen, der Chroma· 
phoren oder Chromatophorenzellen, abgelagert. Chromaphoren sind nach 
SANGIOVANNI1 Farbzellen, in denen die Kornchen lediglich durch Plasmastro· 
mungen verfrachtet werden, Chromatophoren solche, in denen die Kornchen durch 
einen besonderen differenzierten Bewegungsapparat bewegt werden. 

Die farbigen Kornchen in der Zelle konnen entweder ruhen oder beweglich 
sein. Die Zellen, welche sie tragen, gleichen entweder den iibrigen Korperzellen 
oder sie sind besonders zu Farbzellen differenziert; im letzteren Fall ist ihr Bau 
zumeist sternformig. Zellen, welche Farbkornchen tragen, konnen entweder 
stets den namlichen Platz im Korper einnehmen oder sie konnen als "Wander. 
zellen" ihren Ort wechseln. 

Man muB die Pigmentzelle als eine amoboide Zelle auffassen, deren Bewegungs
fahigkeit durch Skelettfibrillen und durch die Viscositat des Plasmas bedingt ist. 
1st das Endoplasma stark viscos, so bleiben die Pigmentkorner in Ruhe; ist es 
wenig viscos, so zeigen sie die BRowNsche Molekularbewegung. Nach KOLTZOFF2 

wird die Kontraktion und Expansion der Pigmentzeile durch Anderungen der 
Oberflachenspannung des Ektoplasma und durch Anderungen der Viscositat 

1 SANGIOVANNI, G.: Ann. des Sci. natur. 16 (1829). 
2 KOLTZOFF, M.: Arch. exper. Zellforschg 6, 107-lO8 (1928). 
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des Endoplasma hervorgerufen. Durch eine A.nderung des Verhaltnisses Na:K:C 
kann sowohl maximale Expansion wie maximale Kontraktion hervorgerufell 
werden. Ein UberfluB von Ca-Ionen verursacht Kontraktion del' Melanophoren 
und Expansion del' Leukophoren; ein UberfluB von K-Ionen hat die entgegen
gesetzte Wirkung, ebenso wie Sulfat, Phosphat, Citrat und Oxalat. Auf Alko
hoI, Ather, Chloralhydrat, Morphium expandieren sich die Pigmentzellen; auf 
Cocain und Veratrin kontrahierell sie sich. Pituitrin bewirkt maximale EXPlLn
sion, Adrellalin maximale Kontraktion. 

Reizt man eine Pigmentzelle, so konnen zweierlei Reaktiollen del' Zelle 
daraufhin eintreten (llach PETERFI und KArEL!): l. Die ganze Zelle kann sich 
zusammenziehen, wodurch die Pigmentkornchen mehr passiv geballt werden 
und nachtraglich quellen. 2. Die Pigmentkornchen konnen ohne Kontrak
tion del' Zelle wandern. Die angewandten Reize waren chemische und elek
trische. 

Del' Farbstoff, welcher das Tier farbt, kann entweder von diesem selbst 
geliefert werden, odeI' er kann von del' Nahrung odeI' sonst von del' Umgebung 
des Tieres stammen. Durchsichtige Tiere erscheinen oft stark gefarbt durch die 
im Darm aufgenommene Nahrung. Auf del' Korperoberflache mancher Tiere 
siedeln sich haufig anorganische odeI' organische Bestandteile an, welche dem 
Tiere eine ganz andere Farbe verleihen. Niedere Wirbellose, vor allem Protozoen 
und Coelenteratell, erhalten haufig ihre charakteristische Farbe durch einzcllige 
Algen, die grunen Zoochlorellen odeI' die gelben Zooxanthellen. 1m Dunklen 
gezogen verlieren sie ihre Farbe; del' Farbwechsel ist also hier an die symbion
tischen pflanzlichen Organismen gebunden. Manchmal geben auch Stoffwechsel
produkte die charakteristische Farbe fUr ein Tier abo Nach reichlicher Futterung 
beladen sich manche niedere Organismen so stark mit flussigen Fettkugelchen, 
daB sie ganz gelb erscheinen. Die bei Radiolarien zuweilen in groBer Menge auf
tretenden Olkugeln, welche das Tier stark farben, werden als hydrostatisches 
Organ gedeutet; sie sollen infolge ihres geringen spezifischen Gewichtes die 
Schwebefahigkeit des Tieres erleichtern. Die Farbung del' nackten Haut kann 
auch noch durch BlutgefaBe bedingt sein. Die Intensitat del' Farbung hangt in 
diesem FaIle von del' Dicke del' Haut, dem Kaliber und del' FuIlung del' Blut
gefaBe ab; diese stehen wieder unter dem EinfluB des Nervensystems und del' 
endokrinen Drusen. 

Bei zahlreichen wirbellosen Tieren finden sich sog. "Augenflecke", d. h. stark pigmentierte 
Stellen in der Niihe des Sehorgans, welche dasselbe gegen die Nachbarschaft optisch isolieren. 
Es kann also nur Licht, das aus einer bestimmten Richtung kommt, das Sehorgan erregen. 
Das Irispigment der h6heren Tiere dient bekanntlich dazu, das Einfallen seitlicher Licht
straWen zu verhindern. Es feWt beim Ganzalbino. 

Aile Wirbeltiere mit Stab chen im Auge haben einen Sehpurpur, welcher bekanntlich 
im Lichte bleicht; wo Stabchen feWen, wie das bei der Netzhaut der Nachtraubvogel nach 
HESS2 der Fall ist, fehlt auch der Sehpurpur. Dagegen fand HESS3 in dem (zwar nicht 
anatomisch aber physiologisch ahnlichen) Cephalopodenauge gleichfalls einen Sehpurpur. 
BOLL4 gelang zuerst der Nachweis der Pigmentwanderung im A'uge; bei Belichtung dringt 
es mehr zwischen die Stabchen und Zapfen ein. Diese bei Saugetieren und beim Men
schen noch nicht beobachtete Erscheinung konnte HESS5 am lebenden Stirnauge der 
Libelle wahrnehmen. 

Die in den "Farbzellen" im engeren Sinn vorhandenen farbig erscheinenden 
Bestandteile konllell elltweder organischer odeI' allorgallischer N atur seill. Die 

1 PETERFI, T. U. O. KAPEL: Arch. exper. Zelliorschg 5, 341-354 (1928). 
2 HESS, C. v.: Wintersteins Handb. d. verg!. Physio!. Jena: G. Fischer 1913. 
3 HESS, C. V.: Zb!. Physio!. 16, 91 (1902) - Pfliigers Arch. 109, 393 (1905). 
4 BOLL, J.: Sitzgsber. preuB. Akad. Wiss., Physik.-math. Kl. 1876, 783. 
5 HESS, C. V.: Pfliigers Arch. 181, 1-16 (1920). 
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Farbe und der Farbwechsel kann auf der charakteristischen Farbung der be
treffenden Bestandteile beruhen oder nur durch Interferenzwirkung veranlaBt 
werden. Die Farbe kann lichtbestandig sein oder, wie dies etwa beim Pigment 
der Retina der Fall ist, von Licht chemisch zersetzt werden. Sie kann sich unter 
dem EinfluB auBerer Reize wie Licht, Trockenheit, Tastreize, elektrische, os
motische Reize direkt andern. Sonst wird auf indirektem Wege, vom Nerven
system aus, der Farbwechsel veranlaBt. 

Das Thema "Farbwechsel und Pigmentierungen und ihre Bedeutung" laBt sich vom 
Standpunkt der Entwicklungsgeschichte, der Anatomie, der physiologischen Chemie, der 
Physiologie, Pathologie und endlich der Okologie behandeln. Hier sei der physiologische 
Standpunkt in den Vordergrund gestellt. Die Ergebnisse der iibrigen Disziplinen konnen 
nur kurz erwahnt werden. Wer sich speziell fiir Grenzgebiete der Physiologie des Menschen 
interessiert, dem seien die zusammenfassenden pathologischen und dermatologischen Werke 
empfohlen. Die Chemie des Farbwechsels hat in dem in 3. Auflage erschienenen "Handbuch 
der Biochemie" von OPPENHEIMER eine griindliche Bearbeitung erfahren. Die Okologie 
der Pigmentierung findet im 2. Band von HESSE-DoFLEINS "Tierbau und Tierleben" sowie 
in JAKOBIS "Mimikry" eingehende Behandlung. 

Nahezu die gesamte Literatur bis 1914 iiber die Physiologie des Farbwechsels und des 
Pigments mit Beriicksichtigung seiner Entwicklungsgeschichte und Anatomie .\lat im 3. Band 
von WINTERSTEINS Handb. d. vergl. Physiol. durch R. J. FUCHS (Wirbellose, Fische, Amphi
bien und Reptilien) und BIEDERMANN (Insekten) eine so meisterhafte Bearbeitung gefunden, 
daB die Literatur des letzten Jahrhunderts hier nur in Ausnahmefallen noch zitiert zu werden 
braucht; im iibrigen sei auf diese beiden Aufsatze verwiesen. Die Wirkung des Pigments 
als Lichtschutz wird in diesem Handbuch von Prof. JODLBAUER in seinem Aufsatz (Bd. 17, 
S. 305) behandelt. 

Die Geschichte der Pigmentforschung ist vor aHem gekniipft an die Namen V ALLISNIERI 
(Chamaleon 1715), BRUCKE (Chamaleon 1851-1852), LEYDIG (Fische, Reptilien und Amphi
bien 1853-1895), POUCHET (EinfluB des,Nervensystems auf den FarbwechselI876), POULTON 
(ExperimenteUe Beeinflussung des Insektenpigments 1884-1893) und STANDFUSS (Ver
erbungsexperimente am Pigment der Insekten 1892-1905). Auch die Pigmentforschung 
hat den Weg von einer rein beschreibenden zu einer experimenteHen Wissenschaft, welche 
die Ursachen des Phanomens zu ergriinden versucht, zuriickgelegt. Dabei soU aber nicht 
gesagt werden, die ersten Forscher, welche sich mit dem Studium des Pigments befaBten, 
hatten nicht experimentiert, im Gegenteil, schon ARISTOTELES war die experimenteHe Methode 
bekannt. Wie aber DURKEN in seinem verdienten Aufsatz iiber "die Methoden zum Studium 
des Pigmentwechsels" in ABDERHALDENS Handbuch mit Recht hervorhebt, sind die dazu 
notigen KauteJen nicht nur von friiheren Autoren, sondern bis in die aUerjiingste Zeit viel
fach nicht beachtet worden. Auf die Pigmentierung konnen von EinfluB sein: Alter, Ge
schlecht, Krankheit, Schwache, Ernahrung~.zustand, Hautung, Umgebung, Tageszeit, Jahres
zeit, Geschlechtsleben, Gefangenschaft, Ubung, Erregbarkeit, physisehe Zustande, Ver
erbung, Schlaf, Warme, Kalte, Shockwirkung, Feuchtigkeit, Trockenheit und aHe iibrigen 
Reize. Sieht man daraufhin die Literatur an, so findet man vielfach iiberhaupt keine oder 
nur ungenaue Angaben iiber die im Experiment verwandten und dasselbe begleitenden 
Bedingungen. Selten findet man z. B. bei Lichtexperimenten die Angabe, daB die storende 
Wirkung der Warme und der ultravioletten Strahlen ganz ausgeschaltet worden ist. Die 
WeHenlange des Lichts ist meist nicht bestimmt. Di:tRKEN verweist hier die Pigmentforscher, 
welche vielfach nicht einmal den farblosen Helligkeitswert der Farben mit in Rechnung ge
zogen haben, auf die vorbildliche Anordnung der Experimente von HESS. Bei dem groBen 
EinfluB der Luftfeuehtigkeit auf den Farbwechsel mancher Amphibien und Reptilien muB 
es auffaHen, daB in keiner einzigen Untersuchung diese mit dem Hygrometer gemessen 
worden ist. Auf diese FehlerqueHen muB deshalb hier nachdriicklich verwiesen werden, 
weil sie manche Widerspriiche in der Literatur bis in die neueste Zeit bedingen. In dieser 
kurzen Zusammenfassung, welche sich sowieso nur auf die Haupttatsachen der Pigment
forschung beschrankt, muBten deshalb alle Untersuchungen, welche ungenaue Angaben 
iiber Bedingungen beim Experiment machen, unerwahnt bleiben. vVegweiser fiir die exakte 
Pigmentforschung sind in unserer Zeit vor aHem die Untersuchungen von BALLOWITZ und 
W. J. SCHMIDT iiber die Histologie der PigmentzelIen, R. F. FUCHS iiber die Physiologie 
der PigmentzelIen, BIEDERMANN iiber die Schillerfarben der Insekten und Vogel, DURKEN 
iiber den EinfluB farbigen Lichtes auf Puppen und die somatische Induktion, PRZIBRAM iiber 
experimenteHe Pigmentstudien an Insekten und Amphibien, v. FRISCH und MAST iiber 
Pigmentexperimente an Fischen, HACKER iiber das Pigment der Vogel, endlich von BLOCH 
(Dopareaktion), MEIROWSKY, HUECK u. a. iiber die Pigmentbildung beim Menschen. 

13* 
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Allgemeines tiber Pigmente. 
A. A. VON DEN BERG, P. MULLER und J. BROOKMEYER l haben die gelben 

Farbstoffe beim Menschen und bei Vogeln untersucht. Am meisten Lipochrom 
fanden sie ~n den Nebennieren, dann in Leber, Fett und Milz. Auch das Blut
serum des Menschen enthalt Lipochrom, und zwar Carotin und Xanthophyll. 
Hiihner enthalten nur Xanthophyll. RIGG2 bewies, daB die gelben Pigmente 
der Tiere, die· Lipochrome, chemisch identisch und isomer mit carotinartigen 
pflanzlichen Pigmenten, wie dem Xanthophyll, Leukopersin, Fucoxanthin und 
Carotin selbst, sind. Das gilt sowohl fiir die Pigmente im Schnabel, im Fett, 
Blutserum, Eigelb von Vogeln wie dem gelben Pigment mancher Nervenzellen 
einiger Tiere, dem Blutplasma und Fett des menschlichen Korpers. RIGG nimmt 
wie VERNE3 im Gegensatz zu den meisten Autoren an, diese Pigmente wiirden 
durch die Nahrung aufgenommen, nicht im Tierkorper gebildet. VERNE glaubt 
dies durch Fiitterungsversuche an Krebsen, wo bei carotinreicher Nahrung das 
Korpercarotin zunahm, bewiesen zu haben. FISOHER4 fiitterte carotinfrei; darauf
hin nahm der .Pigmentgehalt abo So sehr die chemischen Analysen \Ton VERNE 
fiir eine Ab:plichkeit von pflanzlichem und tierischem Carotin sprechen - VERNE 
teilt die rotgelben Farbstoffe der Tiere in eine Stickstoffserie und eine stickstoff
freie Serie der Isoerythrine und Carotinoide ein -, so ist doch fraglich, ob das 
pflanzliche Carotin direkt in tierisches iibergeht, weil doch sonst bekanntlich 
EiweiB stets abgebaut und zu arteigenem EiweiB wieder aufgebaut wird. 

Ob chemische Beziehungen zwischen Lipochrome.n und Vitaminen bestehen, 
dariiber gehen die Ansichten auseinander; VAN DEN BERG, A. A. und P. MULLER5 

z. B. konnten diese Frage nicht entscheiden; STEENBOOK, H. SELL, M. J. und 
M. V. BUELL6 haben aber den Beweis erbracht, daB zwischen dem gelben Pigment 
und dem Vitamingehalt im Fett der Tiere keinerlei Zusammenhange bestehen. 
Dagegen halt VERNE3 das Cholesterin fiir ein Oxydationsprodukt der Carotinoide. 

H. STOLZENBERG und M. STOLZENBERG-BERGIUSi haben schwarze Pigmente 
und Humus auf ihre chemische Beschaffenheit untersucht. Es gelang ihnen unter 
der Einwirkung von Licht, Warme, Kondensations- und Polymerisationspro
dukten aus vielen Chinonen Produkte zu gewinnen, welche in vielen Punkten 
den Melaninen ahnlich sind; O. v. FURTH und F. LIEBEN8 konnten Melanine als 
einen Abkommling des Tryptophans erweisen. Die wichtigste Aufklarung iiber 
die Art des Entstehens von schwarzem Pigment ist uns durch BLOOHS "Dopareak
tion" geworden, doch empfiehlt sich darauf spater, bei Besprechung des mensch
lichen Pigmentes, erst naher einzugehen (s. S.250-253)9. Chemisch besteht 
nach LUBARSOH, SALKOWSKI, BRAHM und SOHMITTMANNlO das Melanin mensch
licher Tumoren aus: Kohlenstoff 51,92%, Wasserstoff 5,21 %, Stickstoff 11,03%, 

1 H. VANDEN BERG, P. MULLER u. J. BROCKMEYER: Biochem. Z. 118, 279-303 (1920). 
2 RIGG, G. B.: Science 55, 101-102 (1922). 
3 VERNE, J.: Arch. de Morph. 16, 1-168 (1924) - Progres med. 55, 951-954 (1927). 
4 ABELOOS, M. u. E. FISCHER: C. r. Soc. BioI. 96, 374-375 (1927). - FISCHER, E.: C. r. 

Soc. BioI. 97 (1927). 
5 BERG, A. A. VAN DEN u. P. MULLER: KoniekI. Ak. v. Wetensch. Amsterdam. Wisk. 

en Natk. 28, 612-622 (1920). 
6 STEENBOCK, H., 1\1. J. SELL u. M. V. BUELL: J. of bioI. Chem. 41, 89-109 (1921). 
7 STOLZENBERG, H. u. M. STOLZENBERG-BERGIUS: Hoppe-Seylers Z. Ill, 1-31 (1920). 
8 FURTH, O. v. u. K. LIEBEN: Biochem. Z. lt6, 224-241 (1921). 
9 Was die histologische Technik zur Darstellung des Pigments betrifft, so muD hier 

auf die Spezialwerke, wie das BOHM-RoMEIssche "Taschenbuch" hingewiesen werden. Vgl. 
ferner: PASCUAL, A. J.: Trav. Labor. rech. bioI., Univ. Madrid 22, 191-208 (1924). -
GOLDMANN, H.: Virchows Arch. 261, 199-210 (1926). - Bleichung des Pigments: KOPSCH, F.: 
Z. mikrosk.-anat. Forschg 12, 383-390 (1928). 

10 Zitiert nach W. SCHULTZE: D. prakt. Arzt Il, H.5-7 (1926). 
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Schwefel 3,42 %. Das sog. fetthaltige Abnutzungspigment, das Lipofuscin, ist 
gleichfalls ein Melanin, abel' mit weniger Fettstoffen. 

Uber das chemische Verhalten des Melanins sagt SCHULTZE! zusammenfassend: 
"Es ist unloslich, auch nicht in konzentrierter Schwefel- und Salzsaure. Hierin 
unterscheidet es sich stark vom Hamosiderin und verhalt sich ahnlich wie die 
fetthaltigen Abnutzungspigmente. Melanin wird im Gegensatz zu Hamosiderin 
und Hamatoidin ahnlich wie Lipofuscin HUECKS VOl' allem in Wasserstoffsuper
oxyd gebleicht. Es verhalt sich negativ zu allen Eisenreaktionen. Es farbt sich 
nicht mit basischen Anilinfarben, ebenso nicht mit Fettfarbstoffen. Mit Osmium 
farbt sich das Melanin schwarz. Gut darstellbar ist es VOl' allem durch die Ver
silberungsmethode nach LEVADITI, wobei nicht allein das fertige Pigment, sondern 
zweifellos auch Vorstufen und Abbauprodukte zur Darstellung kommen. Die 
Versilberung beruht auf einer Ausfallung des metallischen Silbers, also auf einem 
ReduktionsprozeB. Fertige Pigmente, Propigmente sowie Pigmentabbaupro
dukte konnen also eine reduzierende Wirkung haben. Mit dem Melanin hat 
einige verwandte Eigenschaften das Lipofuscin. KREIBISCH steht daher auf dem 
Standpunkt, daB bei del' Bildung des melanotischen Pigments eine lipoide und 
eine melanotische Pigmentkomponente in Frage kame. Bald iiberwiege die eine, 
bald die andere. Gegen diese Ansicht von KREIBISOH ist VOl' allem HUEOK auf
getreten, del' das Melanin sehr wohl von den Fettfarbstoffen, den Lipofuscinen, 
unterschieden haben will." 

Die Frage del' Beziehungen der Pigmente zum Stoffwechsel hat verschiedene 
Beantwortung gefunden. ARNAUD2 hat zuerst manche Pigmente als Atmungs
pigmente betrachtet. Jedenfalls hat BAUMANN3 gezeigt, daB niedere Krebse in 
denjenigen Schweizerseen besonders lebhaft rot pigmentiert sind, in denen in
folge Pflanzenarmut und geringer Wellenbewegung eine besondere Sauerstoff
armut herrscht. Ich4 habe schon an anderer Stelle darauf hingewiesen, daB die 
allermeisten Crustazeen del' Tiefsee rot gefar bt sind. An hoheren Tieren ha ben 
A. A. VAN DEN BERG und P. MULLER die Ansicht, del' Pigmentreichtum stande 
in Beziehung zur Atmung, widerlegt. Bei manchen Schmetterlingen spielt da
gegen die Erniihrung del' Raupen eine groBe Rolle fiir das Farbkleid des Falters, 
wie schon G. KOOH5 und PICTET6 bewiesen haben. Abnliches soIl spateI' (S. 242) 
von den Vogeln berichtet werden. 

Del' Farbwechsel vieleI' Tiere infolge von Trockenheit und Feuchtigkeit del' 
Umwelt ist in Beziehung zu verandertem Stoffwechsel zu bringen. Es ist allgemein 
bekannt, wie Laubfrosche unter einer Glasglocke mit Chlorcalcium ganz hell 
werden, in feuchter Atmosphare dagegen dunkel, selbst wenn im ersteren Fall 
del' Untergrund, auf dem sie saBen, dunkel, im letzteren Fall hell war. Schon 
TOWER? ziichtete in Trockenheit albinistische, in FeucMigkeit melanistische For
men des Koloradokafers Leptinotarsa decemlineata. Vollends durch die Beob
achtung, daB die meisten auf kleinen Inseln lebenden Echsen dunkel, oft schwarz, 
ge£arbt sind, kam man zur Verallgemeinerung, Feuchtigkeit sei allgemein Ur
sache fiiI' Melanismus. (Eine andere Erklarung fiiI' den "Inselmelanismus" del' 
Eidechse s. S. 237!) Die im feuchten westlichen Europa lebende Rabenkrahe sei 
deshalb rein schwarz, die mehr ostlich lebende anatomisch von ihr kaum unter-

1 SCHULTZE, W.: D. prakt. Al'zt ll, H. 5-7 (1926). 
2 ARNAUD: Zitiert nach BERG, A. A. VON DEN U. P. l\iULLER. 
3 BAUMANN, F.: Rev. Suisse de Zool. 18 (1910). 
4 ERHARD, H.: Zool. Jb., Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 39, 65-82 (1921). 
5 KOCH, G.: Die indo-australische Lepidopterenfauna, 2. Aufl. Berlin 1873. 
6 PrCTET, A.: Mem. Soc. Phys. Hist. Nat. Geneve 35, 1905. 
7 TOWER, M. L.: Decenn. Publ. Dniv. Chica,go 10, 53 (1903) - Carnegie Instit. Publicat. 

Washington 48 (1906) - Proc. Amer. Assoc. for the Advance of Science 49, 225 (1900). 
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scheidbare Nebelkrahe dagegen grau und schwarz. Gerade hier stimmt die Theorie 
nicht, denn noch weiter 6stlich, im sehr trockenen Sibirien, findet sich wieder 
die schwarze Rabenkrahe. P. A. BUXTON l gibt eine Zusammenste11ung del' 
Farbung von Wustentieren Mesopotamiens und Nordpersiens. Nachst zahl
reichen Tieren mit gelber "Schutzfarbung" finden sich dort auffa11end viele 
schwarze Tiere, und zwar sind die meisten schwarzen Tiere der Wuste Tagtiere, 
wahrend sonst bekanntlich schwarze Farbung bei Nachttieren haufiger ist als 
bei Tagtieren. Zahlreich sind dort schwarze Steinschmatzerarten, Raben, unter 
den Insekten Tenebrioniden - merkwiirdigerweise ist die Mehrzahl del' nacht
lichen Tenebrioniden dort nicht schwarz, sondern grau und braun - und die 
Heuschrecke Eugaster guyoni. 

Auch Wiirme und Kiilte beeinflussen dastierische Farbkleid. Nicht nur 
Arten und Gattungen von Schmetterlingen, welche in den Alpen sich finden, 
sind dunkler als ihre in del' Ebene lebenden Verwandten, sondern auch ein und 
dieselbe Art ist im Gebirge oft dunkler als in del' Ebene. Das gleiche gilt von 
Schlangen und namentlich von Kafern, z. B. den Carabiden. A11erdings ist die 
Lebensweise del' Alpen-Carabiden eine nachtliche im Gegensatz zu den Carabiden 
der Ebene; sie leben untertags im Dunkeln unter Steinen versteckt und k6nnten 
auch daher ihre dunkle Farbe haben. Bestatigt werden diese Beobachtungen 
durch die experimente11en Befunde. Der Schmetterling Vanessa levana kommt 
in zweierlei Generationen VOl', - man nennt dies "Saisondimorphismus" -
einer dunkleren "Sommerform", prorsa, und einer he11eren "Winterform" , 
levana.. Die Winterform entwickelt sich aus uberwinterten Puppen und fliegt im 
Fruhjahr, die Sommerform aus Sommerpuppen und fliegt gegen den Herbst zu. 
Schon DORFMEISTER2 und WEISMANN3 setzten dic levana.Puppe der Kalte aus 
und erzielten dann dadurch nicht die Sommerform, sondern die Winterform, 
ein Beweis, daB auch im normalen Leben die Kalteeinwirkung des Winters die 
Farbung der Fruhjahrsgeneration veranlaBt. Beruhmt sind vor aHem die Versuche 
von STAND FUSS und FISCHER4 an Schmetterlingen geworden, welche sich eingehend 
in BIEDERMANNS Monographie geschildert finden. Hier nur soviel, daB Melanis
mus sowohl durch extrem tiefe als auch extrem hohe Temperatur auf die Puppen 
erzeugt werden kann, - und daB die neuerworbene Eigenschaft - dadurch, 
daB die Geschlechtszellen mit betroffen sind - erblich ist. TOWER erhielt durch 
maBige Steigerung der Warme he11ere, der Kalte dunklere Formen; Temperatur
extreme gaben dagegen albinotische Tiere. Die neuerworbene Eigenschaft erwies 
sich (nach TOWER) als erblich, wenn die Einwirkung zur Zeit der Bildung der 
Geschlechtszellen im sog. "sensiblen Stadium" bei jungen Imagines geschah. 
Neuerdings hat man in Amerika, wo man die Experimente TOWERS zu wieder
holen versuchte, starke Bedenken gegen einzelne Ergebnisse TOWERS geauBert, 
auch gelang es, an Drosophila melanogaster, der Taufliege, nie durch auBere Fak
toren solch erbliche Mutationen hervorzurufen. (Vgl. ferner S. 220-221). 

Die Vererbung der durch einen lclima.tischen EinflufJ erzeugten Abiinderung 
ist fruher im AnschluB an STAND FUSS im Sinne LAMARCKS folgendermaBen erklart 
worden: In der durch die Klimaanderung betroffenen Generation wird die soma
tische Anderung des Hautpigments auf die KeimzeHen ubertragen (sog. "soma
tische Induktion"), so daB die Nachkommen schon von Geburt an die gleiche 

1 BUXTON, P. A.: Proc. Cambridge philos. Soc. 20, 388-392 (1921). 
2 DORFMEISTER, G.: Mitt. d. Naturw. Ver. f. Steiermark 1880. 
3 WEISMANN, A.: Zoo!. Jb., Abt. f. System. 8, 611-684 (1895) - Vortrage tiber Deszen

denztheorie, 3. Auf!. Jena: G. Fischer 1913. 
4 STANDFUSS, M.: Handb. d. palaearktischen GroBschmetterlinge. Jena 1896 - FISCHER, 

E.: Allg. Z. f. Entomo!. 6 (1901); 7 (1902) - SCHRODER, CH.: Ebenda. 8 (1903); 9 (1904). 
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Farbabweichung zeigen. HAECKER! dagegen deutet sie im Sinne der Lehre von 
der sog. indirekten Parallelinduktion folgendermaBen: Das Keimplasma jeder 
Art hat eine groBere, aber nicht unbegrenzte Zahl von virtuellen Potenzen, die 
durch die stofflichen und chemischen Eigenschaften des Keimplasmas bedingt 
und bestimmt sind (Pluripotenzhypothese). Den verschiedenen Potenzen des 
Keimplasmas entspricht eine ebenso groBe Zahl von Entwicklungsmoglichkeiten 
oder Entwicklungsrichtungen des jungen Keimes, wobei die besonderen auBeren 
Umstande eine gewisse Rolle spielen konnen. fuECKER fahrt dann in seinem 
Davoser Vortrag fort (a. a. O. S. 177): "Nach dieser Auffassung wiirde also die 
Klimaanderung nicht direkt die Raut und Rautorgane abandern, sondern zunachst 
eine Veranderung des Gesamtstoffwechsels verursachen und auf diesem Wege, 
also indirekt, einerseits die noch nicht differenzierten Zellen der Fliigelanlagen, 
andererseits die Keimzellen im gleichen Sinne beeinflussen (indirekte Parallel
induktion). Diese Beeinflussung wiirde speziell nach der Pluripotenzhypothese 
in der Weise erfolgen, daB das Keimplasma beider Zellarten umgestimmt wird, 
und daB in ihm schlummernde Potenzen geweckt werden, die sich in den Fliigel
anlagen des affizierten Individuums selbst und ebenso wahrend der Entwicklung 
der Nachkommen teils in Hemmungsbildungen (Zuriickdifferenzierungen), teils 
in Verschiebungen des Zeichnungsmusters auBern." 

Namentlich bei den Tieren der Alpen solI die Farbe als thermischer Faktor 
eine Rolle spielen2 • Die BERGMANNSche Regel besagt, daB die warmbliitigen 
Tiere der Alpen groBer sind als ihre Verwandten in der Ebene; ferner sind sie 
im ·Winter starker behaart und im Winter in del' Regel dunkler gefarbt. All 
dies dient zum Warmeschutz: ein groBes Tier hat eine relativ kleinere OberfHiche, 
also eine relativ geringere Warmeabgabe, besonders, wenn es durch einen dichteren 
Pelz geschiitzt ist. Die dunklere Farbung im Winter - man denke an die Gemse 
- solI die Bedeutung haben, untertags infolge der besonders groBen Warme
kapazitat von Schwarz moglichst viel Warmestrahlen zu sammeln. Manche 
kleine wirbellose Tiere wie der Gletscherfloh sollen sogar untertags durch ihre 
dunkle Farbung so viel Warme sammeln, daB sie in der Nacht einfrieren konnen. 
Diese Lehre findet eine Stiitze in der Beobachtung von RAHM3 , daB die Tarcli
graden der Alpen entweder ganz besonders stark gepanzert oder besonders 
dunkel gefarbt sind. Allerdings ist dabei zu bedenken, daB Schwarz die Warme 
ebenso rasch abgibt, wie aufnimmt; am vorteilhaftesten ware es also fiir diese 
Wirbellosen, wenn sie die Farbe andern konnten, damit ihre Warmeabgabe in 
der Nacht eine moglichst geringe sei. Die Warmeabgabe dunkler Tiere ist nam
lich erheblich groBer als die heller; so haben BEGUSCH und WAGNER4 mit 
dem Mikrocalorimeter nach V. KRIES ermittelt, daB die Warmeabgabe hell
farbiger Meerschweinchen zu derjenigen schwarzer Meerschweinchen sich verhalt 
wie 100: 124. 

BEEBE5 kombinierte TV anne und Feuchtigke'it bei del' Aufzucht siidameri
kanischer Vogel der Gattung Scardafella. Die Veranderungen waren so groB, 
daB Scardafella inca nach der ersten Mauser zu S. diale1wos, nach der zweiten zu 
S. ridgewayi wurde, die man bis dahin flir verschiedene Arten hielt. Bei Fort
setzung der Versuche treten ganz neue in der freien Natur bisher unbekannte 
Arten auf. 

1 HAECKER, V.: Allgem. Vererbungslehre. 3. Auf!. Braunschweig 1921 - Pluripotenz
erscheinungen. Jena 1925 - Verhd!. d. klimato!. Tagung in Davos 1925. S. 174-186. Base!. 
Zoo!. Jb., Abt. f. System. 15,267-294 (1902). 

2 ERHARD, H.: Die Tierwelt der Alpen. Alpines Handbuch. Leipzig: Brockhaus 1929. 
3 RAHM, G.: Tardigraden. Biologie der Tiere Deutschlands. Berlin: Borntrager 1928. 
4 BEGUSCH, O. U. R. WAGNER: Z. BioI. 84, 29-32 (1926). 
5 BEEBE: Zitiert nach DOFLEIN in HESSE-DoFLEIN: Tierbau und Tierleben 2, 869. 
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S. SCILADyl betrachtet die Farben der Insekten als thermische Faktoren, 
wenngleich nicht aile Farben durch Temperaturen letzten Endes bedingt sind. 
Dunkle glanzlose Farben sind warmespeichernd, thermoskop; WeiB und in 
geringerem MaBe Rot und Gelb sind warmeisolierend, antithermisch. Nach 
seiner Auffassung sollen besonders viele Tropentiere antithermisch sein. Wenn 
es richtig ist, daB die Mehrzahl der in den Tropen mit geringer taglicher Tempe
raturdifferenz lebenden Tiere antithermisch ist, so ware umgekehrt auch ver
standlich, warum die in der trockenen Wiiste mit ihren auBerordentlich starken 
Temperaturdifferenzen von Tag und Nacht lebenden Tieren einer warmespeichern
den Hiille bediirfen. 

In den Lehrbiichern findet man zahlreiche Beispiele fiir schiitzende Farben
anpassung an die Umwelt, sog. Schutztarbung, verzeichnet. 

Dabei sei hier ein weitverbreiteter Irrtum berichtigt: Tiere, welche ganz in der Farbe 
ilITes Untergrundes gefarbt sind, sind, wenn ihre Bauchseite sichtbar ist, in der Regel sogar 
sehr leicht zu sehen. Vor allem wichtig ist die Einfallsrichtung des Lichts. Kommt das 
Licht, wie dies in unseren Breiten der Fall ist, fast nur von oben, so muB die Bauchseite 
der Tiere; um zu verschwinden, heller als die Ruckenseite gefarbt sein; bei gleicher Farbung 
wiirde die im Schatten liegende Bauchseite von weitem als dunkler auffallen. Umgekehrt 
ist es in der Wuste, wo der fast weiBe Sand sehr viel Licht reflektiert. Deshalb ist der Lowe 
mit seiner dunklen Mahne am Bauch schwerer zu sehen als die einheitlich gelbgrau gefarbte 
Lowin, deren Bauchseite als heller Streif auffallt. Die hellere Farbung der Bauchseite der 
Fische ist eine Schutzfarbe, weil aus der Tiefe keine Lichtstrahlen kommen, die Bauchseite 
also im Schatten liegt und deshalb, um zu verschwinden, heller gefarbt sein muB. Die Be
deutung des Silberglanzes an den Flanken des Fischkorpers ist erst durch O. v. HESS2 geklart 
worden: FUr ein von unten nach oben im Wasser blickendes Auge wird durch den Silber
glanz der Fischkorper dem silberig spiegelnden Wasserspiegel ahnlich, der Fisch also sehr 
schwer sichtbar. 

Oft sind Tiere der Bodenfarbe entsprechend im Sommer braun, im Winter 
weiB gefarbt, wie z. B. das Schneehuhn, der Alpenhase und das GroBe Wiesel 
(Hermelin). (Ein naher Verwandter des Schneehuhns dagegen, das schottische 
Moorhuhn, andert die Farbe nicht, weil in Schottland in der Regel im Winter 
kein Schnee falIt.) Man hat die Erscheinung dieses saisonmaf3igen Farbwechsels 
als verursacht durch "Auslese der Passendsten" gedeutet: Die jeweils am besten 
geschiitzten Tiere sollen am besten den Nachstellungen ihrer Feinde entgangen 
sein. Neuerdings gibt aber HAECKER3 fiir diese Weif3farbung, die bei den Alpen
tieren saisonmaJ3ig, bei den Polartieren dagegen immerwahrend ist (Eisbar, 
Eisfuchs, Schneeule) auf Grund sorgfaltiger Untersuchungen eine andere Er
klarung: Die von ihm untersuchten Vogel haben zweierlei Farbstoffe im Gefieder, 
namlich dunkelbraune Eumelanine und rostfarbige oder rotlichgelbe Phao
melanine. In Kalte werden zuerst die Phaomelanine, dann die Eumelanine 
zuruckgebildet; es tritt so erst ein Antagonismus von Schwarz und WeiB zutage, 
der schlieJ31ich mit dem Sieg der WeiBfarbung endet (Jagdfalke, Schneeule). 
Warme dagegen hemmt die Bildung der Eumelanine und begunstigt die Bildung 
der Phaomelanine; das ist nach HAECKER der Grund, warum z. B. die mit unseren 
schwarzen Raben verwandten agyptischen Raben braunlich sind. 

Manche Tiere ahmen nicht nur in Farbe, sondern auch in Form ihre Umwelt 
nach, die Stabheuschrecken z. B. dlirre Astchen, die Blattheuschrecken grune 
Blatter; die letzteren werden sogar zu gewissen Zeiten dunkelgelb wie ein welkes 
Blatt. Besonders glinstig wirkt formauflosende Zeichnung (Frischling, junges 
Reh, Rebhuhn); sogar die scheinbar auffallende Streifung des Zebra ist so zu 
deuten. Unter Mimikry versteht man die Nachahmung gut geschutzter Tiere, 

1 SCILADY, Z.: Festschrift des 2. Ferienhochschulkurses Hermanstadt 19~1, 65-84. 
2 HESS, O. v.: Z. BioI. 63, 245-274 (1914). 
3 HAECKER, V.: Verh. Klim. Tag. Davos 1925. 
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also schlecht schmeckender, giftiger, stachelbewehrter oder sonst gefahrlicher 
Tiere, durch andere weniger gut geschiitzte Tiere. Die Faile von Mimikry finden 
sich nicht nur, wie meist angenommen wird, im Insektenreich. So ahnelt z. B. 
unser Kuckuck in GroBe, Zeichnung und Form dem Sperber. Das Mannchen solI 
durch seine Sperberahnlichkeit die Singvogel aus dem Nest scheuchen, damit das 
Weibchen das Ei um so leichter in das Singvogelnest legen kann. Der indische 
Kuckuck Hierococcyx varius gleicht noch mehr dem indischen Sperber Astur badiu8, 
auch in der Art des Fluges. Vor ihm fliehen in der Tat die SingvogeL 

Besonders eingehend ist die Wespenmimikry oder Sphekoidie studiert worden, die 
Nachbildung stachelbewehrter Wespen durch aIle moglichen stachellosen Insekten, wie Bock
kafer, Fliegen, Schmetterlinge usw.; sowie die Ameisenmimikry oder Myrmekoidie. Die 
Entstehung der Nachahmungsfarben und -zeichnungen hat man mit Auslese zu erklaren 
versucht. Die jeweils wespenahnlichsten Insekten iiberlebten ihre Artgenossen, pflanzten 
sich fort und steigerten so durch Auslese die wespenahnliche Farbung. Wahrend DAHL!, 
REH2 und andere die Mimikryhypothese bis in die neueste Zeit verteidigen, hat HEIKER
TINGER3 durch eine Reihe von Untersuchungen, namentlich durch das Studium des Inhalts 
von Vogelmagen, den' Nachweis zu bringen versucht, daB die Mimikryvorbilder gar nicht 
geschiitzt sind, sondern ebensooft von Vogeln gefressen werden wie ihre Nachahmer. HEIKER
TlNGER4 und ebenso ROBER5 bringen Beispiele bei, wonach Insekten auch nicht durch die 
sog. Warnfarben geschiitzt sein sollen6 • 

HEIKERTINGERS Einwande gegen die Mimikrylehre sind aber in allen Punkten durch 
"\'V ASMANN7 widerlegt worden. WASMANN bringt nicht nur eine erdriickende Fiille von Bei
spielen von Mimikry bei Ameisengasten, sondern er zeigt auch, wie diese Mimikry entstanden 
sein mag. Es gibt namlich heute noch mimetische Formen, die ihre gastgebenden Ameisen 
nur unvollkommen nachahmen und von diesen deshalb erkannt und getotet werden, wahrend 
andere phylogenetisch weiter in der Mimikry fortgeschrittene Formen stets unerkannt 
bleiben. 

Es ist das groBe Verdienst von C. V. HESS8 als erster den Weg gewiesen zu 
haben, wie mit streng physikalischen Methoden die Ursachen der Entsteh7tng der 
sag. HochzeitsJarben im Tierreich - auffallende Farbung des Mannchens, "um 
dem Weibchen zu gefallen" - einer Kritik unterzogen werden miissen. HESS 
wahlte als Beispiel den Saibling, dessen Mannchen sich zur Fortpflanzungszeit 
am Bauch lebhaft orange verfarbt. Nun laicht aber der Saibling manchmal in 
40-60 m Tiefe, wahrend nach HESS die langwelligen Lichter wie Orange in 
unseren Seen bereits in 5-10 m absorbiert werden. AuBerdem dringt in einen 
See ja nur von oben Licht, der Bauch des Saiblings liegt demnach im tiefsten 
Schatten. Der Barsch, dessen Mannchen ein schones "Hochzeitskleid" anlegt, 
laicht in der Nacht. 

Am wohlbegriindetsten schien bisher die Lehre von den Hochzeitsfarben 
bei den Vogeln zu sein. lch9 habe eine Anzahl von fremden Beobachtungen zu
sammengestellt und diesen einige eigene hinzugefiigt, wonach die Vogelweibchen, 
wenn ihnen die Wahl zwischen verschieden schon gefarbten Mannchen gelassen 
wird, nie, wie die Theorie will, die schonsten auslesen, sondern daB iiberhaupt 
keine Auslese stattfindet und daB stets das starkste Mannchen, selbst wenn es 

1 DAHL, FR.: Naturwiss. Wschr. 20, 70-75 (1921). 
2 REH, L.: Verh. zool.-bot. Ges. Wien 70, 99-112 (1921). 
3 HEIKERTINGER, F.: Zool. Jb., Aht. f. System. 44, 267-296 (1921) - Verh. zool.

hotan. Ges. Wien 70, 316-384 (1921) - Naturwiss. Wschr. 20, 709-713 (1921). 
4 HEIKERTlNGER, F.: Zool. Anz. 53, 286-297 (1921); 44, 30-47, 117-190 (1922); 

55, 1-10 (1922). 
5 ROBER, J.: Entomol. Mitt. 10, 23-30, 68-74 (1921). 
6 Zur Kritik des Mimikryproblems vgl. auch: PRZIBRAM, H.: Erg. Physiol. 19,391-447 

(1921). 
7 WASMANN, E.: Die Ameisenmimikry. Berlin: Borntrager 1925. 
8 HESS, C. v.: Zool. Jb., Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 33, 387 -400 (1913) - Z. Biol. 

63, 245-274 (1914). 
9 ERHARD, H.: Zool. Jb. Abt. f. aUg. Zool. u. Physiol. 41, 489-552. 
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das am wenigsten schon gefarbte ist, zur Paarung kommt. Auch .Albinos konnen 
neben normalen Tieren zur Paarung gelangen. 

Ebenso hat man sich die im Gegensatz zur voriibergehenden Hochzeitsfarbe 
wahrend des ganzen Jahres bestehende geschlechtsverschiedene Farbung, die 
besonders bei Vogeln vorhanden ist, deren Mannchen haufig fiir das menschliche 
Auge sehr viel auffallender und schoner gefarbt sind, durch Auslese infolge von 
geschlechtlicher Zuchtwahl zu erklaren versucht. Es gibt einige wenige Vogel, 
deren Weibchen lebhafter gefarbt sind als die Mannchen, z. B. die Schnepfen
ralle auf Madagaskar; hier aber ist es das Weibchen, welches sich formlich um 
das Miinnchen bewirbt. Oder der Regenpfeifer, well hier das Mannchen briitet 
und deshalb die unscheinbarere Schutzfarbung tragt. 

Aber auch hier hat die Kritik der allerletzten Jahre eingesetzt. Der Pfau
hahn zeigt z. B. nicht, wie man glauben sollte, seine schonere Vorderseite vor der 
Paarung dem Weibchen, sondern die Hinterseite. Unerklarlich bleibt ferner die 
sog. Hahnenfedrigkeit ganz alter Hennen, wobei diese mit der Verkiimmerung 
ihrer Geschlechtsorgane mannliche sekundare Geschlechtsmerkmale, u. a. auch 
mannliches Federkleid annehmen. 

Nachdem HESS! den Beweis erbracht hatte, daB die von ihm untersuchten 
Tagvogel relativ blaublind sind, wei! ihrer Netzhaut gelbe, orange und rote 01-
kugeln vorgeschaltet sind, welche eindringende kurzwellige Strahlen absorbieren, 
untersuchte ich2 mit dem Differentialpupilloskop und im Spektrumversuch eine 
groBere Menge von Tagvogeln, die blau gefarbt sind oder deren Mannchen sog. 
blaue "Schmuckfarben" haben. Auch diese erwiesen sich alle als relativ blaublind. 
Blau kann also hier ~eine Schmuckfarbe sein. In drei groBen Sammlungen zahlte 
ich das Verhaltnis blauer Vogel und mit blauen sog. Schmuckfarben versehener 
mannlicher Vogel zu anders gefiirbten Vogeln. Die blauen und violetten Farben 
sind bei buntgefarbten Tagvogeln eher haufiger als alle iibrigen bunten Farben. 

Wahrend man also friiher recht einfache Erklarungen fur das Auftreten tie
rischer Pigmente bei der Hand hatte, haben die Untersuchungen der allerIetzten 
Jahre mindestens gezeigt, daB eine Verallgemeinerung dieser Theorien nicht 
immer zulassig ist. Wir leugnen heutzlitage keineswegs das Bestehen oder den 
Vorteil bestimmter Farbungen, wie der Schutzfarbungen usw., aber wir glauben, 
daB es auch andere Ursachen fiir das Auftreten tierischer Farbkleidung gibt, als 
man bisher angenommen hat. 

Eingehend ist z. B. die Ursache fUr das Auftreten von Melanismusa unter
sucht worden. GOLDSCHMIDT4, HASEBROEK5 und ONSLOW6 haben unabhangig 
von einander an verschiedenen Schmetterlingsarten die Beobachtung gemacht, wie 
in der Nahe von GroBstadten dunkel gefiirbte Tiere - Melanismus - aIle iibrigen 
verdrangen. GOLDSCHMIDT erklart den Vorgang mit Auslese; der Darmkanal 
der Raupen der schwarzen Tiere sei widerstandsfahiger gegen die Beimischung 

1 HESS, U. v.: Lichtsinn. In Wintersteins Handb. d. vergl. Physiol. 1913. Jena: 
Gustav Fischer 1913. 

2 ERHARD, H.: Zool. Jb., Abt. f. aUg. Zool. u. Physiol. 41, 489-552 (1924). 
3 Besonders bei Kafern kommt auGer Melanismus und Albinismus noch ein vollig 

ungeklarter Rufinismus vor, d. h. sonst einfarbige dunkle Kaferarten haben manchmal 
die Neigung, eine rote oder nur teilweise rote Farbung anzunehmen. Sehr selten ist bei 
Vogeln Flavismus. Rutilismus ist bei Saugetieren sehr selten. Am ehesten findet man ibn 
noch beim Maulwurf. 

4 GOLDSCHMIDT, R.: Z. Abstammgslehre 5~, 89-163 (1921). 
5 HASEBROEK, K.: Zool. Jb. Abt. f. aUg. Zool. u. Physiol. 37,279-292 (1920) -Arch. f. 

Dermat. 130,253-259 (1921) - Fermentforschg 5, 1-40 (1921) - BioI. Zbl. 41,367-373 
(1921). 

6 ONSLOW, H.: J. Genet. 9, Nr 4, 339-346 (1920); 10, 135-140 (1920); ll, 293-298 
(1921); l~, 123-139 (1921). 
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der Nahrung mit schwefliger Saure. Nach ONSLOW ist das Merkmal "Melanismus', 
dominant. Das Auftreten melanistischer Formen entstehe nicht, wie man friiher 
glaubte, in Anpassung an die dunkleren ruBgeschwarzten Blatter, auf denen die 
Tiere sitzen, sondern melanistische Tiere haben eine kraftigere Konstitution und 
setzen sich deshalb an Orten mit ungiinstigen Lebensbedingungen, wo der Kampf 
ums Dasein besonders groB ist, leichter durch. HASEBROEK endlich erklart den 
"GroBstadtmelanismus" damit, daB in die Tracheen der GroBstadtformen 
Staubextrakt eindringt. (Vgl. ferner S. 260). Dadurch wird eine "Stoffwechsel
umsteuerung" in den Schuppen berbeigefiihrt, die mit einer Anreicherung von 
dopaahnlichen Melaninvorstufen verbunden ist. Die spater zu besprechenden 
experimentellen Arbeiten von DURKEN, PRZIBRAM und BRECHER haben wesent
lich zur Klarung der Frage beigetragen (s. S.221-224). 

Eine bekannte Erscheinung ist ferner der sog. "Inselmelanismus", del' oft 
besonders bei Insekten und Reptilien ausgesptochen ist. Er wurde friiher all
gemein auf die hohere Luftfeuchtigkeit del' Inseln zuriickgefiihrt; dem steht 
abel' die Tatsache gegeniiber, daB die Luft auf der Insel Kapri oder auf den 
Adriatischen Inseln, wo sich viele melanistische Eidechsen finden, besonders 
trocken ist. MERTENS l fand, daB schwarz mutierende Eidechsen sich sehr oft 
dominant verhalten; bei Inselisolierung sich also die dominante Farbe leicht 
durchsetzen kann. RENSCH2 dagegen halt auf Grund von Beobachtungen an 
Mollusken daran fest, daB der Inselmelanismus durch hohe Luftfeuchtigkeit 
entstehe. 

Zusammenfassend unterscheidet GOLDSCHMIDT3 folgende Formen von J.\II:ela
nismus: 1. Sporadischen Melanismus. 2. Streng lokalen Melanismus. 3. Geo
graphischen Melanismus, der nur in einem bestimmten geographischen Bezirk 
sich auBert. Diesel' zerfallt: "a) in diskreten geographischen Melanismus: Stamm
form und melanistische Form bewohnen getrennte Gebiete (Diaphora mendica 
Cl.), b) gemischten geographischen Melanismus: beide Formen kommen durch
einander vor (Spilosoma lubricipeda)." 4. Progressiven Melanismus: der Melanis
mus breitet sich in der Gegenwart weiter aus (Lymantria monacha). 

Wirbellose Tiere mit Ausschlu6 der Mollusken und Arthropoden. 
Die lebhaften Farben zablreicher Protozoen konnen beruhen entweder auf 

der Anwesenheit symbiontischer gelber oder griiner Pflanzen, der Zooxanthellen 
oder Zoochlorellen, oder auf gelben bis orange gefarbten Olkugeln. Von einem 
Pigmentwechsel des Tieres selbst ist nichts bekannt. Man kann dagegen in 
Dunkelheit Tiere mit nur sehr wenig oder gar keinen symbiontischen Pflanzen 
ziichten und durch Hunger bei Radiolarien und Trypanosomen die gelben 01-
kugeln zum Verschwinden bringen. 

Manche Spongien besitzen nach F. E. SCHULZE4 in der Nahe del' Geifiel
kammern amoboid bewegliche Zellen mit braunen Pigmentkornern, welchewahr
scheinlich exkretorische Funktion haben. Echte amoboide Pigmentzellen ent
deckte dagegen V. LENDENFELD5 in der Haut der Schwamme Aplysilla violacea 
und sul/urea sowie Dendrilla aerophoba und rosea. A. violacea ist violett, enthalt 
in den Pigmentzellen violette Korner und wird bei Bestrahlung mit violettem 
Licht rotlich, A. S1dfurea und Dendrilla sul/urea haben schwefelgelbe Korner, 

1 M:!;lRTENS, R.: Zool. Anz. 68, 323-335 (1926). 
2 RENSCH, B.: Zool. Anz. 78, 1-4 (1928). 
3 GOLDSCHMIDT, R.: Z. Abstammgslehre 34, 229-244 (1924). 
4 SCHULZE, F. E.: Z. Zool. 33 (1880). 
5 LENDENFELD, R. V.: Z. Zool. 38 (1883). 
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die durch Alkohol kupferrot, beim Absterben blauschwarz werden, D. rosea 
besitzt rosenrotes, mit Alkohol braunlich werdendes Pigment. 

Actinien besitzen nach M. und R. ABELOOS-PARIZE 1 im Falle roter, brauner 
oder griiner Grundfarbe dreierlei Pigmente in den Ektodermzellen: 1. ein korniges 
rot oder orange gefarbtes, 2. ein griines korniges, 3. ein diffuses blaues. Da junge 
carotinfrei gefiitterte Tiere das rote Pigment verlieren, so wird daraus der SchluB 
gezogen, daB das rote Pigment nicht synthetisch gebildet werde, sondern der 
Nahrung direkt entstamme (vgl. hierzu auch S.196). 

Ob bei Medusen, die haufig rotliche, gelbe, violette usw. Farben aufweisen, 
Farbwechsel vorkommt, ist nicht bekannt. 

Planarien regenerieren bei Einschnittsversuchen im allgemeinen nicht das 
Pigment. Bei Planaria alpina konnte ich2 unter den Exemplaren ein und· des
selben Alpenbaches zahlreiche Ganz- oder Halbalbinos beobachten. Hunger
tiere verlieren nach VOIGT3 erst nach langer Zeit das schwarze Pigment und be
halten das gelbe. Der Schwund erfolgt in Kalte schneller, beginnt am Vorderende 
und wird manchmal durch fleckenweise Zusammenballung des Pigments ein
geleitet. LEYDIG4 hat das Pigment verschiedener HiT1ldineen untersucht; Pis
cicala besitzt z. B. in besonderen Zellen schwarze, rotbraune, schmutziggelbe, 
violette und griine Farbkorner. Die Pigmentierung beginnt nach RATHKE5 

bei N ephelis und Clepsine schon einige Tage nach der Geburt; erst entsteht das 
gelbbraune, dann das schwarze Pigment. Die meist gelbgriinen, mitunter aber 
auch gelben und braungelben Chloragogenzellen der Anneliden sind wohl Ex
kretionszellen. 

Die Pigmente der Echinodermen sind zuerst von v. UEXKULL6 untersucht 
worden. Der weinrote, durch Alkohol ausgezogene Farbstoff des Seeigels Sphae
rechinus wurde in Sonnenschein erst in Gelb, dann in Farblos ii berfiihrt ; im Dunkeln 
halt sich die Farbe unbegrenzt lange, durch Sauren wird sie rotgelb, durch Al
kalien schwarz. Der Seeigel Centrostephanus hat im Licht verastelte schwarze 
Chromatophoren und entfarbt sich im Dunkeln durch Zusammenziehen der 
Farbzellen. Arbacia pustulosa ist im Dunkeln braun, im Licht schwarz. Die 
unbefruchteten Eier von Arbacia geben nach O. GLASER7 an das Meereswasser 
ein Pigment ab, das erst bernsteingelb, spater infolge von Echinochrom rotlich
braun ist. CROZIERs kommt auf Grund mehrerer vergleichender Untersuchungen 
an Holothurien zur Ansicht, daB ihr Pigment weder als Schutz- noch Warnfarbe 
bezeichnet werden kann. Am meisten wechsle die Farbe von Stichopus. Das 
griingelb fluorescierende Pigment mancher Seewalzen solI eine sensibilisierende 
Wirkung auf Licht haben. 

Unter den Aszidien ist Ascidia atra nach CROZIERs normal in der Sonne blau
schwarz, im Dunkeln blaB durchscheinend. Da er aber blauschwarze Tiere in 
vollig lichtlosem Aquarium erhielt, so glaubt er, nicht das Licht, sondern ein 
anderer Faktor - vermutlich ungiinstige Ernahrung - sei die Ursache dcr 
Pigmentbildung. 

1 ABELOOS.PARlZE, M. R.: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 560-562 (1926). 
2 ERHARD, H.: Zool. Jb. Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 41, 489-552 (1924). 
3 VOIGT, W.: Zool. Jb. Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 45, 293-316 (1928). 
4 LEYDIG, F.: Z. Zool. 1 (1849). 
5 RATHKE, H.: Beitrage 'zur Entwicklungsgeschichte der Hirudineen, herausgeg. von 

LEUCKART. Leipzig 1862. 
6 UEXKULL, J. v.: Z. BioI. 34 (1896). 
7 GLASER, 0.: BioI. Bull. Mar. bioI. Labor. Wood's Hole 41, 246-258 (1921). 
8 CROZIER, W. J.: J. gen. Physiol. 3, 57-59 (1920) - BioI. Bull. Mar. bioI. Labor. 

Wood's Hole 41, 98-120 (1924). - Vgl. auch CL. S. SUNKlNS: Acta zool. (Stockh.) 5, 
425-438 (1924). 
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Mollnsken. 
Ein Farbwechsel kommt schon bei Amphineuren vor. Echinomenia, ein 

augenloses Tier, wird nach SIMROTH auf weiBem Untergrund weiB, auf rotem rot. 
CROZIER l fand nur beim Weibchen von Chiton tuberculatus lachsfarbenes bis 
orangerotes Pigment, chemisch ein carotinahnliches Lipochrom. Es fehlt noch 
bei ganz jungen Weibchen. Die Starke der Pigmentierung hangt in erster Linie 
von der Ausbildung des Eierstocks, in zweiter Linie von der Menge und Qualitat 
der Algennahrung abo Das Blut geschlechtsreifer Weibchen ist rotbraun bis 
dunkelorange, das der Mannchen dunkelgelb. 

8chnecken konnen nicht nur schwarze und gelbe, sondern nach CROZIER2 

auch blaue Pigmentkorner haben. Die normale Banderung der Schneckenschale 
beruht wahrscheinlich auf der Wirkung einer Oxydase, denn VAN HERWERDEN3 

konnte kiinstlich an den Schalen junger Limnaea ovata durch das ROHMANN
SPITzERsche Oxydasereagens dunkelblaue Banderung hervorrufen. Nach 
R. WEBER4 tritt bei Limax agrestis zuerst das rotbraune, spater erst das schwarze 
Pigment auf. Auch bei geblendeten Tieren laBt sich durch Licht Farbanderung 
hervorrufen, doch ist die Wirkung nach Blendung weniger deutlich. Rotorange 
erzeugt Verdunkelung, Blauviolett Aufhellung. mtraviolett ist die Ursache star
ker Expansion und Vermehrung der Chromatophoren, wobei das rotbraune 
Pigment als negativer, das schwarzbraune als positiver Photokatalysator wirkt. 
Sauerstoff und Feuchtigkeit veranlassen die Zunahme des rotbraunen Pigments, 
was im Gegensatz zu der Auffassung von RENSCH5 steht, del' die dunklere Farbung 
von Ota vermiculata und Helix cincta auf einer lnsel bei Rovigno auf angeblich 
besonders hohen Feuchtigkeitsgehalt del' Luft zuriickfiihren will. PFEFFER6 

beobachtete, daB durch Ortsanderung (kiinstliche Aussetzung von lngelheimer 
Planorbis corneus) im Laufe von 10 Jahren immer mehr Albinos entstehen. Er 
faBt diese Erscheinung abel' nicht als Anpassung an die Umwelt, sondern als ver
erbbare ldiovariation auf. 

Bei Opistobranchiern, Flugelschnecken und Kielschnecken finden sich bereits 
Pigmentzellen, an die besondere, von Nerven versorgte glatte Muskelfasern 
herantreten, wie wir sie noch bei Cephalopoden kennenlernen, werden (s. S.206). 
Von einem Farbwechsel bei Lamellibranchiern ist nichts bekannt. 

Dagegen sind die Cephalopoden seit den Tagen des ARISTOTELES ein beliebtes 
Untersuchungsobjekt fiir den Farbwechsel. FUCHS7 hat dariiber eine umfangreiche 
Literatur zusammengestellt, so daB wir uns hier mit der Wiedergabe der wich
tigsten Ergebnisse begniigen konnen. 

Die Cephalopoden besitzen schwarze und gelbe Pigmentzellen sowie Iri
docyten. Die letzteren erzeugen den Metallglanz der Tiere, und zwar sind die 
von ihnen hervorgerufenen Farben lnterferenzfarben des 3. NEWToNschen Ringes 
vom Rot bis Violett. 1m Zusammenwirken mit schwarzem und gelbem Pigment 
konnen sie blaue bis griine Farbtone veranlassen nach dem gleichen Prinzip, wie 
diese in der Amphibienhaut entstehen (s. S. 232). Das schwarze Pigment leitet 
sich nach TARCHINI und LANDREYT 8 von Chondriokonten ab, die nacheinander 
Chondriomiten, Mitochondrien und Korner, die sich dann schwarzen, bilden. 

1 CROZIER, W. J.: Amer. Naturalist 54, 84-88 (1920). 
2 CROZIER, W. J.: J. gen. Physiol. 4, Nr 3,303-304 (1922) - Anat. Rec. ~3, 98 (1922). 
3 HERWERDEN, M. A. VAN: BioI. Zb. 43, 129-131 (1923). 
4 WEBER, R.: Zool. Jb. Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 40, 241-292 (1923). 
5 RENSCH, B.: Zool. Anz. 78, 1-4 (1928). 
6 PFEFFER, J.: Arch. f. Mollusk.-K. 59, 341-349 (1927). 
7 FUCHS, R. F.: Wintersteins Handb. d. vergl. Physiol. 3. Jena: G. Fischer 1913. 
8 TARCIDNI, J. U. F. LANDREYT: C. r. Soc. BioI. Paris 85, Nr 33, 905-907 (1921). 
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Die an die Pigmentzellen zahlreicher Cephalopoden radiar herantretenden glatten 
Muskelzellen zeigen nach RABLl im Gegensatz zu den glatten Muskeln des Mantels 
keine Doppelbrechung, auch sind ihre Kontraktionskurven von denjenigen der 
iibrigen glatten Muskeln verschieden. Der Reiz des versorgenden Nerven bringt 
diese Radiarmuskeln zur Kontraktion, wodurch Ausdehnung der Chromato
phoren, also dunkle Farbe, hervorgerufen wird. Erschlaffen die Muskeln, so 
kugelt sich die Farbzelle ab, das Tier wird heller. 

Durch Lahmung der Muskeln mit Ammoniak erzielte F. B. HOF~iANN2 
Hellfarbung. Der Zustand der Expansion ist also der aktive, der der Kontraktion 
der passive. Die Wirkung einer groBen Menge anderer chemischer Reize ist 
gleichfalls von HOFMANN3 untersucht worden; interessant ist dabei vor allem 
ein langdauerndes Pulsieren der Farbzellen nach subcutaner Injektion von 
Sauren. Sauerstoffmangel ruft Kontraktion der Chromatophoren hervor. So
lange noch geniigend Sauerstoff vorhanden ist, bewirkt Kohlendioxyd eine Aus
dehnung der Pigmentzellen infolge von Dauererregung der Radiarmuskeln; in 
hoher Konzentration wirkt es jedoch lahmend. Man kann im iibrigen die Chro
matophoren direkt auch noch durch Licht, Elektrizitat, Warme oder mechanisch 
reizen. Die Erregbarkeit auf Druck ist nach dem Tode und wahrend des Abster
bens erhoht. 

AuBer der Erhellung und Verdunklung zeigen manche Cephalopoden eine 
Reihe interessanter anderer Farbveranderungen. Da ware zu nennen die sich 
wellenformig ausbreitende Bewegung der Chromatophoren bei Druck auf eine 
Hautstelle, wie sie von RABL4 am absterbenden Tier und STEINAOH5 am abge
schnittenen Arm oder der gespannten Haut beschrieben wurde. HOFMANN nennt 
diesen vom Zentralnervensystem unabhangigen Vorgang " W olkenwandern". 
Nach HOFMANN ist bei der Reiziibertragung in diesem FaIle das Nervensystem 
nicht oder fast nicht beteiligt, sondern die Kontraktion der Chromatophoren
muskeln der einen Zelle wirkt direkt als Dehnungsreiz auf die benachbarte Zelle. 
Zwei weitere von HOFMANN entdeckte Reaktionsarten der Chromatophoren sind 
"der dauernde Lokaleffekt" und "der fliichtige ausgebreitete Effekt". "Der dauernde 
Lokaleffekt besteht darin, daB an eirier bleichen, frisch gelahmten Hautstelle 
ein mechanischer Reiz entweder sofort oder kurze Zeit nach der Reizung eine 
allmahlich zunehmende Dunkelung der gereizten Stelle hervorbringt, die je 
nach der Starke des Reizes bis mehrere 1YIinuten bestehen bleiben kann, um all
mahlich zu verschwinden" (FUOHS). "Der fliichtige ausgebreitete Effekt be
steht darin, daB im Momente der mechanischen Reizung bestimmter Hautstellen 
plOtzlich die Chromatophoren eines groBeren Hautbezirkes sich expandieren, 
so daB ein die Reizstelle weit iiberschreitender dunkle.c Fleck entsteht" (FUOHS). 
Dieser Effekt tritt manchmal auch an entfernter liegenden Chromatophoren auf 
und iiberspringt die dazwischen gelagerten, er pflanzt sich oft nach einer Seite 
starker fort als nach einer anderen, und er laBt sich nicht an allen Hautstellen 
hervorrufen. HOFMANN schlieBt aus all dem, "daB es sich dabei um eine Erregung 
von Nervenbiindeln handeln miisse, die vor dem Endplexus gelegen sind". 

1m normalen Leben erfolgt die Kontraktion aller Radiarfasern einer Farb
zelle gleichmaBig; durch iiberschwellige tetanische Reizung kann Ermiidung 
und Entartung der Chromatophoren eintreten6 • Das absterbende und tote Tier 

1 RABL, H.: Sitzgsber. ksl. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. l09, Abt. 3 (1900). 
2 HOFMANN, F. B.: Pfliigers Arch. U8 (1907). 
3 HOFMANN, F. B.: Pfliigers Arch. l32 (1910). 
4 RABL, H.: Sitzgsber. ksl. Akad. Wiss. Wien., Math.-naturwiss. Kl. l09, Abt. 3 (1900). 
5 STEINACH, E.: Pfliigers Arch. 87 (1901). 
6 FROHLICH, F. W.: Z. aUg. Physiol. U (1910). 
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wird blaB, seine Chromatophorenbewegungen werden langsamer und k6nnen 
unkoordiniert werden 1. 

Schon ARISTOTELES glaubte an einen EinfluB des Nervensystems auf den 
Farbwechsel del' Cephalopoden, die, wie er sagte, "aus Furcht erblassen". Kiimp
fende Tintenfische fiirbten sich dunkel; HOFMANN2 beobachtete als Schreck
reflex bei Sepia Zebrastreifung. Diese wirkt formauflosend, dient also auch als 
Schutzfiirbung. 

Experimenteli wurde del' Einfluf3 des N ervensystems auf den Farbwechsel 
del' Tintenfische in neuerer Zeit hauptsiichlich von HOFMANN, FUCHS, FROHLICH, 
V. UEXKULL, FREDERICQ und PmsALIx untersucht. HOFMANN3 durchschnitt 
einzelne yom Mantelnerven kommende Hautnervenstiimmchen und erzielte 
damit Aufheliung in engumschriebenen Hautpartien. Reizte er die abgeschnit
tenen Nerven elektrisch, so verdunkelten sich diese Partien wieder. Doch griff 
die Verdunklung auf benachbarte Bezirke uber, ein Beweis, daB sich die Inner
vationsgebiete del' einzelnen Nervenstiimmchen teilweise decken. "Bei schwacher 
elektrischer Reizung des Nerven tritt nul' selten eine Expansion alier innervierten 
Chromatophoren auf; gewohnlich expandieren nul' einzelne Flecken. Es kommt 
zur Streifenbildung oder zum Auftreten dunkler Flecken, die oft durch nicht
erregte Hautfelder voneinander getrennt sind. Bei Verstiirkung des Reizes ist 
oft ein sprungweises Auftreten del' Fii..rbung in entfernt liegenden Hautbezirken 
zu konstatieren, woraus HOFMANN schlieBt, daB eine Weiterleitung del' Erregung 
in einem peripheren kontinuierlichen Nervennetz nicht stattfindet. Als weiteren 
Beweis fUr die Doppelinnervation del' Chromatophoren fuhrt HOFMANN an, daB 
bei chemischer Reizung eines Nervenstammes alle Chromatophoren eines Er
regungsgebietes in Erregung kommen, abel' durch elektrische Reizung eines be
nachbarten Nervenstammes wird die Wirkung del' chemischen Reizung verstiirkt. 
Fur das Vorhandensein getrennter Innervationsbezirke spricht auch die normale 
Zeichnung von Sepia, insbesondere das Auftreten der sog. Augenflecken. DaB die 
Fortleitung der Erregung in del' Haut unter normalen Verhiiltnissen auf dem Wege 
der Nervenbahn, allerdings in getrennten begrenzten Endnetzen, erfolgt, geht 
daraus hervor, daB nach tetanischer Reizung del' Haut toter Loligines, bei denen 
die Reizung del' Nervenstiimmchen bereits erfolglos sich erweist, eine Expansion 
der Chromatophoren an del' Reizstelie und in entfernten Inseln auftritt; damit ist 
eine direkte Weiterleitung der Erregung durch die Muskelfasern ebenso unver
einbarlich wie die Leitung in einem kontinuierlichen Nervennetz. Es ist vielmehr 
anzunehmen, daB jedes Neuron ein gesondertes Nervenendnetz bildet" (FUCHS). 

FREDERICQ4 durchschnitt bei Octopus den Mantelnerven und erzielte dadurch 
Aufheliung; allmiihlich stellt sich abel' nach FUCHS5 und HOFMANN die dunkle 
Farbe wieder her; zugleich nimmt die mechanische Reizbarkeit zu. Das Stellar
ganglion ist, wie die Ausschaltungsversuche von FUCHS beweisen, ein Hem
mungszentrum, "das insbesondere die Lichtreaktion der Chromatophoren hem
mend beeinfluBt". Reizt man, wie dies COLASANTI6 zuerst getan hat, elektrisch 
den Achsenstrang eines abgeschnittenen Arms, so dehnen sich die Farbzelien 
unter gleichzeitiger Kontraktion del' Armmuskeln und Bewegung der Saugniipfe 
aus. V. UEXKULL7 reizte den Nerv in der Mitte; es erfolgte dann Armmuskel-

1 PmSALIX, C.: Arch. Physiol. norm. et pathol., V. S. 4 (1892). 
2 HOFMANN, F. B.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 70 (1907). 
3 HOFMANN, F. B.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 70 (1907) - Pfliigers Arch. 

1I8 (1907). 
4 FREDERICQ, L.: Arch. de Zool. 7 (1878). 
5 FUCHS, R. F.: Arch. Entw.mechan. 30 (1910). 
6 COLASANTI, G.: Arch. f. Anat. 1876. 
7 UEXKULL, J. V.: Z. BioI. 30 (1894). 
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kontraktion und Saugnapfbewegung an heiden Enden des Armstranges, Dunkel
farbung dagegen nur an seinem peripheren Ende, ein Beweis, daB die kolorato
rischen Nerven die einzigen hier sind, die nur zentrifugal leiten. 

STEINACH1 bewies, daB das Licht direkt imstande ist, die Chromatophoren zu 
erregen. Es zeigten namlich auch solche Tiere, die geblendet waren oder denen 
die Augennerven durchschnitten waren, den Farbwechsel; auch isolierte Arme 
veranderten die Farbe. Wurde dagegen das cerebrale Farbungszentrum zerstort, 
so war die Lichtreaktion stark herabgesetzt. Am starksten wirksam waren grune 
Strahlen; Rot blieb dagegen wirkungslos. 

HERTEL2 lieB ultraviolette Strahlen von 280 Nt, blaue Strahlen von 440 ftft 
und gelbe Strahlen von 558 f1ft alle gleicher Intensitat auf einen eng umschriebenen 
Bezirk del' Tintenfische so einwirken, daB das Auge nicht betroffen wurde. Ultra
violett rief sofort eine lokale Ausbreitung aller Farbzellen hervor, die sich bald 
auf das ganze Tier ausdehnte. Durch blaues Licht kamen zuerst die gelben, viel 
spater erst die violettroten Chromatophoren zur Ausdehnung; auf gelbes Licht 
sprachen zuerst die violettroten Zellen an. Im wesentlichen gleich verhielten 
sich auch ausgeschnittene Hautstucke. Langer einwirkendes Ultraviolett totet 
die Chromatophoren abo "Die verschiedene Reaktion auf verschiedene Strahlen
arten erklarte sich aus del' verschiedenen Absorption der Zellen fur die einzelnen 
Strahlenarten, die mit dem ENGELMANNSchen Mikrospektrometer genau gemessen 
werden konnte. Das von allen Zellen gleichmaBig stark, ja vollkommen absorbierte 
ultraviolette Licht von 280 ftft brachte deshalb an allen Zellen cine Expansion 
hervor, wahrend die blauen Strahlen von 440 ftft nahe dem Absorptionsmaximum 
del' gelben Zellen lagen, das sich bei 460 ftf1 befand. Daher wirkten diese Strahlen 
am intensivsten und raschesten auf die gelben Chromatophoren. Die violettroten 
ZeUen hatten ihr Absorptionsmaximum bei u58 f1f1, also sehr nahe bei den fur sic 
besonders wirksamen gelben Strahlen von 550 f1f1. Die intensive Wirkung des 
ultravioletten Lichtes ist dadurch zu erklaren, daB dieses Licht nicht nur von dem 
pigmenthaltigen Teil, sondel'll auch von dem iibrigen pigmentfreien Teil des Plas
mas aufgenommen wird, wahrend die anderen Strahlen ihre Wirkungen nur durch 
das absorbierende Pigment ausuben, dessen Vermittlerrolle zur Entfaltung del' 
Reizwirkung diesel' Strahlen notwendig ist" (FUCHS). 

Del' Beweis, daB es zur Reaktion keiner Vermittlung des N ervensystems 
bedurfe, wurde von HERTEL dadurch erbracht, daB er durch Atropin die Nerven
endigungen lahmte. Immerhin fand FUCHS3 die Verdunkelung del' Haut auf 
Belichtung hin rascher am normalen Tier eintreten als an einem Tintenfisch, dem 
del' Mantelnerv durchschnitten war. 

Die Fahigkeit del' Tintenfische, sich del' Farbe des Untergrundes anzupassen, 
soUte nach KLEMENSIEWICZ4 vom Auge aus reflektorisch ausgelOst werden; 
PHISALIX5 fand, daB sic dem geblendeten Tier abgeht. Nach den obengenannten 
Beobachtungen von STEINACH ist abel' eine Reaktion ohne Vermittlung del' Augen 
auch hier wahrscheinlich. 

Auch das augentragende Tier reagiert, jedoch nicht auf die Farbe des 
Untergrundes, wenn ihm, wie dies von STEINACH6 geschehen ist, aIle Arme und 
die urn die Mundoffnung stehenden Saugnapfe abgetragen worden sind. Es ver-

1 STEINACH, E.: Pfliigers Arch. 81 (1901). 
2 HERTEL, E.: Z. allg. Physiol. 6 (1907). 
3 FUCHS, R. F.: Arch. Entw.mechan. 30 II (1910). 
4 KLEMENSIEWICZ, R.: Sitzgsber. ksl. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. 18, Abt. 3 

(1878). 
5 PHISALIX, C.: Arch. Physiol. norm. et pathol., V. s. 4 (1892). 
6 STEINACH, E.: Pfliigers Arch. 81 (1901). 
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laufen namlich von den Saugnapfen zentripetal zum Gehirn Nerven, welche hier 
die Farbungszentren erregen. 

Crustaceen. 
Die Pigmentzellen liegen bei den Crustaceen unterhalb der Schale in der 

Hypodermis; es konnen aber auch Farbzellen in der Muskulatur, dem Nerven-, 
Darm-System usw. vorkommen. Nach der Beschatfenheit der Pigmente teilt 
DEGNER l die Chromatophoren der Crustaceen in drei Klassen ein: 1. Zellen mit 
fliissigem (rotem, orange, gelbem, blauem oder violettem) Pigment, 2. Zellen mit 
gefarbtem fhissigem Plasma, in dem Korner von anderer Farbe sich befinden, 
3. Zellen mit kornigem Pigment. KOLLER2 fand bei Crangon crangon sepiabraune, 
weiBe, gelbe und rote Pigmente. Bei Embryonen und Larven fehlt noch das 
weiBe Pigment. Die ersten Chromatophoren treten an 14 Tage alten Embryonen 
auf. 

Nach der chemischen Beschaffenheit unterscheidet VERNE3 zwei Gruppen von 
Crustaceenpigmenten: 1. eine Stickstoffserie, 2. eine stickstofffreie Serie der 
Zooerythrine und Carotinoide. AsELOOS und FISOHER4 leiten das Carotin direkt 
von der Nahrung ohne Umwandlung ab; nach Fiitterung von Carcinus maenas 
mit Carotin tritt Carotin in der Schale auf; Krabben verlieren ihr Lebercarotin, 
wenn man sie mit carotinfreier Nahrung fiittert. 

Sehr haufig, namentlich bei Krebsen der Tiefsee, sind rote Farbk6rner. Ihre 
Bedeutung ist uns unbekannt; vielleicht sind es Stoffwechselprodukte, da sie bei 
manchen Tieren zur Zeit der Geschlechtsperiode besonders haufig sind. Ganz 
unhaltbar ist die Lehre von MAx WEBER5 , welche diese roten Farbkorner in den 
Dienst der Warmeregulation stellt. Nach WEBER sollten namlich die Strahlen 
mit der groBten Wellenlange am besten in die Tiefe dringen. Rot sei aber besonders 
geeignet, die ultraroten Strahlen, die Warmestrahlen, zu absorbieren. Genau das 
Gegenteil ist der Fall. In geringster Tiefe, schon in 5-10 m Tiefe, werden die 
langwelligen Strahlen im Wasser verschluckt; nur die kurzwelligsten, die ultra
violetten Strahlen, dringen in groBere Tiefe ein. Aber auch sie gelangen nicht 
mehr in Tiefen von 1000-2000 m, aus denen uns noch rotgefarbte Krustentiere 
bekannt sind. 

SHOULEJKIN6 maB mit einem neuen Apparat die Lichtzerstreuung im Wasser 
und stellte fest, daB die Farbe der Meerestiere zur Farbe der Strahlen, die sie 
beleuchten und die vorher eine bestimmte Wasserschicht durchdrungen haben, 
erganzend tritt. - In Alpenseen sind die Crustaceen um so intensiver rot gefarbt, 
je kalter der betreffende See ist7 • Kalte Seen sind aber auch durchsichtiger; es 
ist also fraglich, ob die Kalte oder das Licht die Ursache der Rotfarbung hier ist. 
Da jedoch in weniger durchsichtigen Seen und Tiimpeln der Ebene oft bei Ein
tritt der kalten Jahreszeit niedere Krebse sich rot farben, so hat die Vermutung, 
die Kalte sei die Ursache der Rotfarbung, mehr Wahrscheinlichkeit fUr sich. 
BLAAs8 fand in zwei benachbarten Tiimpeln bei Innsbruck in dem einen, der mit 
kaltem Schmelzwasser gespeist und fauna- und florareich war, Diaptom1Ls vul-

1 DEGNER, E.: Z. Zool. 10Z (1912). 
2 KOLLER, G.: Z. vergl. Physiol. 5, 191-246 (1927). 
3 VERNE, J.: Arch. de Morph. 16, 1-168 (1923). 
4 ABELOOS, M. U. E. FISCHER: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 374-375 (1927); 95, 383-384 

(1926). - FISCHER: Ebenda 97' (1927). 
5 WEBER, MAX: Arch. mikrosk. Anat. 19 (1881). 
6 SHOULEJKIN, W.: Ber. wiss. Meeresinst. Moskau, Liefg 10, S.14 (1925). 
7 ERHARD, H.: Tierwelt der Alpen. Alpines Handbuch. Leipzig, Brockhaus (1929). 
8 BLMS, E.: Arb. Zool.lust. Innsbruck 1, 1-18 (1924). 
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garis rot, in dem anderen, der sumpfig, flora- und faunaarm und triib war, Diapto
mus vulgaris opakweiB. Bei Ubertragung behielten die Tiere ihre Farbe, doch 
starben die roten rascher abo 

Das rote Pigment der Crustaceen ist sehr bestandig; so wird es Z. B. durch 
Kochen nicht wie die iibrigen Farbstoffe zerstort. Deshalb sehen gekochte Krebse 
rot aus. NEWBIGIN 1 konnte es als rotes Pulver rein darstellen. Es verhiiIt sich 
sowohl nach den Untersuchungen von LEWIN und STENGER2 wie nach denen von 
J. VERNE3 spektroskopisch und chemisch in allen Punkten wie Carotin. VERNE 
gibt C40H 56 als Bruttoformel an. . 

Die obengenannten Autoren heben iibereinstimmend die groDe Ahnlichkeit 
des gelben Crustaceenpigments mit dem roten hervor; das gelbe sei nur ein Um
wandlungsprodukt des roten. Nach NEWBIGIN sei es identisch mit dem gelben 
Pigment der Mitteldarmdriise (sog. Leber), dem Hepatochrom, das die Mutter
substanz aller Crustaceenfarbstoffe sei. 

Das gelbl·ich-schwarzliche Pigment der kurzschwanzigen Krebse entsteht, 
wie VERNE4 angibt, aus Mitochondrien der Mesenchymzellen in den dem Licht 
ausgesetzten Regionen. Es verhalt sich chemisch wie ein Komplex von amino
sauren Korpern und laDt sich experimentell durch Tyrosin in Melanin verwandeln, 
was auch in der Natur zutrifft. Zu seinem histologischen Studium eignet sich 
vor aHem die Farbung mit DEL Rros SilberlOsung5 . 

Sehr unbestandig ist der blaue Farbstoff der Crustaceen, der sich entweder 
gelOst im Plasma oder in Kornerform vorfinden kann. Nach NEWJ3IGIN solI er 
eine Verbindung des roten Farbstoffes mit einer organischen Base sein. BAUER 
und DEGNER6 dagegen halten ihn nicht fiir ein Umwandlungsprodukt des roten 
Farbstoffes, wenngleich er stets in del' Nahe von roten und gel ben Chromato
phorenasten auftritt. Manche Crustaceen tarben sich, wie besonders KEEBLE 
und GAMBLE? beobachtet haben, durch Ausdehnung del' blauen und Zusammen
ziehung del' roten und gelben Chromatophoren periodisch jede Nacht blau, 
doch kann diese Farbung nicht auf Lichtmangel beruhen, da sie manchmal 
auch untertags eintritt. Daphniden, besonders Weibchen, werden zur Fort
pflanzungszeit haufig blau. 

Die violetten Chromatophoren, welche nach POUCHET8 mit den gelben anta
gonieren, und die weif3en Farbzellen sind noch nicht naher untersucht. 

Die Pigmentzellen sind entweder monochromatisch braun odeI' polychro
matisch, bis vier Pigmente konnen in einer einzigen Chromatophore vorkommen 
(KOLLER9). 

Die Farbzellen der Crustaceen sind entweder einfache verastelte Gebilde 
nach Art der iibrigen Chromatophoren oder es kommt ihnen, wie KEEBLE und 
GAMBLE nach Untersuchungen an Mysiden feststellten, folgender komplizierterer 
Bau zu: An die etwa kugelige Farbzelle setzen radiar 5-9 fibrillare Zellen an; 
an dem zentralen Ende jeder Zelle liegt je ein Kern. Haufig stehen diese Chro
matophoren in inniger Verbindung mit einem Driisengewebe, doch ist es fraglich, 
ob dieses in funktionelle Beziehung zur Farbzelle tritt. 

1 NEWBIGIN, M. J.: J. of Physiol. 21 (1897). 
2 LEWIN, L. U. E. STENGER: Pfliigers Arch. 178, 80-90 (1920). 
3 VERNE, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 83, Nr 22, 963-964 (1920). 
4 VERNE, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 83, Nr 18, 760-762 (1920). 
5 VERNE, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 85, 806-808 (1921). 
6 BAUER, V. U. E. DEGNER: Z. allgem. Physiol. 15, 363-412 (1913). 
7 KEEBLE, F. W. u. F. W. GAMBLE: Proc. roy. Soc. Lond. 65 (1900) Phil. Trans. 

Roy. Soc. Lond., Ser. B, 196 (1904). 
8 POUCHET, G.: Journ. d. l'Anat. et de la Physiol. norm. et pathol. 1876. 
9 KOLLER, G.: Z. vergl. Physiol. 5, 191-246 (1927). 
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Die Expansion der Ohromatophoren beruht naeh DEGNER nur auf der Pigment
versehiebung, nicht auf amoboider Beweglichkeit der Zelle. Die Pigmentstr6mung 
dauert auch noeh nach dem Tode des Tieres an. Sind in einer Chromatophore 
verschiedenfarbige Pigmentkorner, so bewegt sich, wie KEEBLE und GAMBLE 
beobachtet haben, ein und dasselbe Pigment immer nur in bestimmten Fort
satzen hin und her, was fiir praformierte Bahnen sprechen wiirde. 

Der Farbwechsel der Orustaceen beruht entweder auf Pigmentvet·schiebung 
innerhalb der Farbzelle oder auf Neubildung bzw. Verminderung des Pigments. 
Er erfolgt meist langsam - der V organg kann mehrere Stunden dauern - am 
klirzesten passen sich wohl Hippolyte und Macromysis dem Untergrunde an, 
namlich nach KEEBLE und GAMBLE in l/Z bis 1 Minute. Junge Tiere wechseln 
die Farbe rascher als alte und kranke; niedrige Temperatur und erhohte Salz
wasserkonzentration verlangsamen den Farbwechsel, starkeres Licht beschleu
nigt ihn. 

AuBer diesem auf der Tatigkeit der Chromatophoren beruhenden Farb
wechsel ist von DOFLEIN1 an Leander treillantlS und xiphias eine milchweiBe Ver
farbung des Tieres auf einen Shock hin beobachtet worden, die nach 1/'1-1/Z Stunde 
wieder verschwindet. BAUERz fand, daB die Ursache dieser Trlib~ng del' Uber
tritt von fein verteiltem Fett in das Blut ist. 

Der Farbwechsel der Crustaceen kann durch verschiedene Reize hervor
gerufen werden. SCHMANKEWITSCH3 gibt an, Daphnia rectirostris sei im SliB
wasser farblos oder gelblich, im Salzwasser rot; liber die Wirkung von Sauren 
und Alkalien liegen keine eindeutigen Versuche vor. Strychnin steigert die Er
regbarkeit. Nach MENKE4 kontrahiert sich das Pigment von Idotea bei einer 
Temperatursteigerung auf 25 0 ; darliber erfolgt Ausdehnung. 

Der wichtigste Reiz fUr den Farbwechsel ist das Licht. Yom Tag- und Nacht
farbwechsel, den in geringem MaBe auch der FluBkrebs zeigt, war schon die Rede. 
KEEBLE und GAMBLE5 konnten klinstlich die Nachtfarbe hervorrufen, indem sie 
die Hippolyte in weiBen Porzellanschalen stark mit Gasgllihlieht belichtet bielten. 
Bis zu einem gewissen Grad verbleibt der periodische Tag- und Nachtfarbwecbsel 
auch bei Tieren, die dauernd hell oder dauernd dunkel gehalten werden, oder bei 
geblendeten Tieren, nur verlauft dann der Farbwechsel langsamer. Bei sehr 
langer ununterbrochenen Einwirkung von Dunkellieit jedoch hort die Periodizitat 
schlieBlich auf. Den Tag- und Nachtfarbwechsel zeigen schon junge Larven, 
so daB es sich wohl um einen vererbten Rhytbmus handelt. Dieser normale 
Rhythmus laBt sich umdrehen, wenn man, wie dies MENKE getan hat, untertags 
verdunkelt und bei Nacht belichtet. Solche an den umgekehrten Rhythmus 
gewohnte Tiere kehren in dauernder Dunkelheit zu ihrem normalen Rhyth
mus zuriick. 

1m Licht verhalten sich die verschiedenfarbigen Ohromatophoren von Hippolyte 
und Palaemon nach KEEBLE und GAMBLE6 , DOFLEIN1 und FROHLICH7 folgender
maBen: Am starksten wird das rote Pigment, weniger stark das gelbe in das 
Zentrum der Zelle zurlickgezogen; dafiir erhalten die Zellfortsatze blaues Pig
ment. .Te weniger das gelbe Pigment retrahiert ist, desto mehr grlin sieht das 

1 DOFLEIN, F.: Festschr. z. 60. Geburtstag R. Hertwigs 3. Jena: G. Fischer 1910. 
2 BAUER, V.: Z. allgem. Physiol. 13 (1912). 
3 SCfulfANKEWITSOH, WL.: Z. Zool. 29 (1877). 
4 MENKE, H.: Pfliigers Arch. 140 (1911). 
5 GAMBLE, F. W. u. F. W. KEEBLE: Quart. J. microsc. Sci. 43 (1900). - KEEBLE, F. W. 

u. F. W. GAMBLE: Proc. roy. Soc. Land. 65 (1900) - Phil. Trans. Roy. Soc. Land., B 196 
(1904). 

6 KEEBLE, F. W. u. F. W. GAMBLE: Phil. Trans. Roy. Soc. Land. B 198 (1906). 
7 FROHLIOH, A.: Arch. f. mikrosk~ Anat. u. Entw.mechan. 29 (1910). 
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Tier aus, weil Gelb mit Elau Griin ergibt. 1m Ganzen wird das Tier aufgehellt. 
Das blaue Pigment wird dabei, wie KEEBLE und GAMBLE berichten, nicht nur in 
seiner Lage verschoben, sondern bis zu einem gewissen Lichtoptimum wird blaues 
Pigment neu gebildet; sehr starkes Licht zerst6rt jedoch die blauen Farbkorner. 
Das Fett der Zelle verhiilt sich wie das blaue Pigment, d. h. es wird schon bei 
Einwirkung von schwachem Licht in die Zellfortsatze verfrachtet. 

Verschiedenist die Wirkung der Dunkelheit at£j verschiedene Crustaceen. 
Idotea nimmt, wie BAUER feststellte, in volliger Dunkelheit infolge mit~lerer 
Ausdehnung der Chromatophoren - die er fUr deren Ruhezustand halt - eine 
mittelgraue Farbe an. In langedauernder Dunkelheit verschwindet nach DOFLEIN 
und FROHLICH bei Palaemon der blaue (unter Umstanden der gelbe) Farbstoff 
ganz; der rote dehnt sich dafiir aus, so daB die Tiere leuchtend rot werden. In 
den Chromatophoren von Hippolyte dagegeu beobachteten KEEBLE und GAMBLE 
im Dunkeln ein Schwinden erst des blauen, dann gelben und schlie13lich sogar 
roten Pigments. Solange noch Farbstoff vorhanden ist, liegt dieser zuriickgezogen 
dicht geballt imZentrum der Zelle, wo auch das Fett vereinigt ist. Mit dem Schwin
den der Farbe schwindet auch das Fett, so daB das Tier schlieBlich ganz durch
sichtig wird. 

Uber die Wirkung von Licht verschiedener Wellen lange auf die Farbzellen 
der Crustaceen liegen zwar verschiedene Untersuchungen vor, doch wurden sie 
aIle nicht mit den notigen VorsichtsmaBregeln angestellt. Nach KEEBLE und 
GAMBLE solI bei Hippolyte griilles Licht besonders wirksam sein und die Expansion 
des komplementaren Farbstoffes, namlich Rot, veranlassen. 

Neuerdings hat C. LEHMANN! einen merkwiirdigen Farbwechsel am Floh
krebs Hyperia galba beobachtet. Dieses Tier lebt in Medusen und ist in deren 
Gallerte weiB, wird aber, herausgenommen, durch Ausdehnung der Chromato
phoren rotbraun. Die WeiBfarbung kommt wohl infolge der Absorption von 
(ultraviolettem~) Licht durch die Medusengallerte zustande, denn in volliger 
Dunkelheit werden die Tiere auch weW. 

Auf einem hellen Untel'grund werden die untersuchten Crustaceen hell 
durch Retraktion des Pigments, auf einem dunklen Untergrund dunkel durch 
Expansion des Farbstoffes. Der Vorgang vollzieht sich nach KEEBLE und 
GAMBLE unabhangig von der jeweiligen Belichtung. Nach PARKINS2 kontrahiert 
sich auf weiBem Untergrund das gelbe und rote Pigment von Palaemonetes, das 
blaue Pigment ergieBt sich in die Gewebe und verschwindet nach 2 Stunden. 

Uber die Wirkung der Farbe des Untergrundes gehen die Ansichten ausein
ander. GAMBLE und KEEBLE3 sowie MINKIEWICZ4 behaupten, Hippolyte wiirde 
sich der Farbe des Untergrundes anpassen, DOFLEIN und MEGUSAR5 bestreiten 
dies fUr Palaemon. lch hielt an der Zoologischen Station Roscoff monatelang in 
einem gut durchhifteten mit laufendem Meereswasser gespeisten Aquarium 
Idotea,. Es waren darunter immer helle und dunkle Tierc, und die Farbe richtete 
sich nie nach dem jeweiligen Untergrund. AuffB.ilend ist, daB MrnKIEWICZ und 
KEEBLE und GAMBLE angeben, auf Hippolyte wiirde ein blauer Untergrund wie 
ein weiBer, ein roter wie ein schwarzer wirken. KOLLER6 fand, daB Crangon 
sich der Farbe der Umgebung nicht nach deren Helligkeitswert, sondern nach 
deren Wellenlange anpaBt. 

1 LEHMANN, C.: BioI. Zb. 43, 173-175 (1922). 
2 PARKINS, E. B.: J. of exper. ZooI. 50, 71-105 (1928). 
3 GAMBLE, F. W. u. F. W. KEEBLE: Quart. J. microsc. Sci. 55 (1901). 
4 MlNKIEWlCZ, R.: Bull. Acad. Sci. Cracowie, CI. des Sc., math. e nat. Nov. 1908. 
5 MEGU~AR, F.: Arch. f. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 33 (1912). 
6 KOLLER, G.: Verh. dtsch. ZooI. Ges. 30, 126-138 (1925). 
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Was den Einfluf3 der Augen auf den Farbwech8el betrifft, so dehnte sich nach 
PERKINS1 das Pigment isolierter Hautstiicke im Hellen und Dunklen aus. Nur 
in volliger Dunkellieit kontrabierte es sich. Auf dunklem Grund erfolgte Ex
pansion. Nach volliger Lackierung oder Abtragung der Augen durch BAUER2 

war keine Anderung der Farbe mehr wahrzunehmen. Tiere, denen die dorsale 
HiHfte der Augen lackiert war, verhielten sich nach BAUER wie Dunkeltiere; 
war 1/4 des Auges lackiert, so oscillierten die Chromatophoren; war I/S lackiert, 
so war die Wirkung des Lichtreizes vorhanden, jedoch verlangsamt. Einseitige 
Blendung ergab normalen Farbwechsel. Beiderseits geblendete Tiere zeigten 
noch den periodischen Tag- und Nachtfarbenwechsel. 

BAUER fixierte Idotea so auf einem schwarzweiBen Vntergrund, daB der 
Kopf mit den Augen einmal auf Schwarz, einmal auf WeiB kam. Das ganze Tier 
nahm immer die Farbe des Untergrundes des Kopfe8 an, woraus BAUER schlieBt, 
die Chromatophoren konnten nicht direkt, sondern nur indirekt yom Auge aus 
erregt werden. Dem stehen die Beobachtungen von KEEBLE und GAMBLES 
gegeniiber, welche bei Palaemon und Hippolyte noch einen Farbwechsel isolierter 
Hautstiickchen beobachteten. Sie nehmen einen doppelten Farbwechsel an: 
1. Eine direkte Reaktion der Chromatophoren auf Licht, die rasch erfolgt und 
rasch voriibergeht, ffir die Schutzfarbung aber ohne Bedeutung ist. 2. Eine 
indirekt yom Auge aus veranlaBte Reaktion der Chromatophoren, die langsam ver
lauft, aber die dauernde zweckmaBige Schutzfarbung bedingt. 

PERKINSI stellte fest, daB Anasthesierung, Durchschneidung und elektrische 
Reizung der Nerven keinen EinfluB auf den Farbwechsel von Krebsen habe. Da
gegen veranlaBt der Extrakt der Augenstiele einer weiB adaptierten Garnele, 
in eine dunkIe Garnele injiziert, die Kontraktion der Chromatophoren unabhangig 
von Untergrund und Lichtstarke. Extrakte von Augen dunkIer Tiere rufen 
Kontraktion hervor, wenn das Tier eine Zeitlang dem Lichte ausgesetzt wird. 
Wenn die Arteria ophthalmic a unterbunden war, dehnten sich die Farbzellen 
des ganzen Korpers aus; durch Unterbindung der Arteria abdominalis dorsalis 
wurde die abdominale Chromatophorenreaktion verhindert. PERKINS glaubt 
demnach, daB es nicht die Nervenleitung ist, welche die Kontraktion der Chro
matophoren bedingt, sondern eine in den Augen entstehende endokrine Substanz, 
die durch das Blut an die Chromatophoren verfrachtet wird. 

Mit diesen Versuchen an Palaemonetes stimmen diejenigen von KOLLER' 
an Crangon insofern iiberein, als hier Blut von Dunkeltieren in Helltiere einge
spritzt Verdunkelung hervorrief. Bei WeiBtieren wurde durch Injektion von 
Blut aus Gelbtieren Gelbfarbung erzielt, wobei neues gelbes Pigment gebildet 
worden war. 

Zuweilen beobachtet man an verletzten und vernarbten Stellen von Krebsen 
eine starke Anhaufung braunen Pigments. SCORDU5 glaubt, daB diese Pigment
anhaufung den Zweck hat, die Warmestrahlen des Lichtes zu sammeln und die 
Warmeenergie fiir die nachfolgende Regeneration zu verwenden. 

Der Pigmentreichtum wechselt in den einzelnen Lebenszeiten. Larven und 
Embryonen bilden die einzelnen Pigmente nicht gleichzeitig; bei Crangon ent
steht z. B. erst nach der Larvenzeit das weiBe Pigment nach KOLLER6. 1m hohen 
Alter wird das Tier bei der Hautung dunkIer. 

1 PERKINS, E. B.: Anat. Rec. 3'2', 147 (1927) - J. of exper. Zoo!. 50, 71-105 (1928). 
2 BAUER, V.: Z. allg. Physiol. 13 (1912). - KOLLER, G.: Verh. dtsch. Zoo!. Ges. 30, 

126-138 (1925). 
3 KEEBLE, F. W. u. F. W. GAMBLE: Phi!. Trans. Roy. Soc. Lond. B, 196 (1904). 
4 KOLLER, G.: Zitiert auf S. 209. 
5 SCORDIA, C.: Boll. 1st. zoo!. Messina 19~'2', Nr 8, S.I-I1. 
6 KOLLER, G.: Z. vergl. Physiol. 5, 191-246 (1927). 
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Insekten. 
Die versehiedenen Pigmente der I nsekten werden neuerdings von PRZIBRAM 

und BRECHER! nach Untersuchungen an der Stabheuschrecke Dixippus morOSU8 
in Gruppen eingeteilt, die sich folgendermaBen unterscheiden: 1. Durch die Menge 
des gebildeten Melanins. 2. Dureh die Farben und Kombinationen der Lipochrome. 
3. Durch die Starke der Wirkung der Tyrosinasen. 4. Durch die Abscheidung von 
Chromogen. Die verschiedenen Farbtypen werden letzten Endes auf verschiedene 
Tyrosinasewir kung zuriickgefUhrt. 

Vollstandiger ist die Art der Einteilung von BIEDERMANN2 • Dieser Autor 
sagt, im Laufe der ontogenetischen Entwicklung sei das Chitin zuerst far bIos ; 
die Farben entstanden erst unter dem EinfluB von Luft und Licht. Wo kein 
Licht hinkommt, wie dies bei Hohlentieren der Fall ist, herrscht haufig Farb
losigkeit. Man darf aber den Satz: Mangel an Licht bedingt Farblosigkeit, nicht 
verallgemeinern, denn Kopf, FreBwerkzeuge und Kaumagen der im Holz (also 
Dunkeln) bohrenden Insektenlarven sind braun gefarbt. In der Regel sind alle 
Chitinteile, die stark beansprucht werden, braun, und zwar urn so dunkler, je 
starker sie sind. Die Analyse dieses Melanins ergibt 48,9-60,0% C; 3,0-7,6% H; 
8-13% N und 0-12% S. Das Verhaltnis von N:H:C ist wie 1:5:5. Der 
zweite Farbstoff, der in der Regel die roten und gelben Farbungen bei Insekten 
bedingt, gehort zu den Lipochromen. ZOPF3 wies den carotinartigen Charakter 
dieser krystallisierbaren Lipochrome nacho Die Monocarotine haben ein einziges 
Absorptionsband, die Dicarotine zeigen zwei Bander. Die gelbe Farbe kann 
aber auch durch Farbstoffe aus der P~~rinreihe hervorgerufen werden. So erhielt 
Z. B. HOPKINS4 mit dem gelben Farbstoff des Citronenfalters Gonopteryx rhamni 
die Murexidprobe. Die schone rote Farbe von Vanessa gibt einerseits Eiwei{3-
reaktionen, wie Z. B. die Xanthoprotein- nnd die MrLLoNsche Reaktion, anderer
seits aber auch die GMELINsche Gallenfarbstotfreaktion. Endlich kommt bei 
Insekten ein roter Farbstoff vor, welcher chemisch Beziehungen zu.m Ohlorophyll 
zeigt. Nach SCHULZ5 gehort der rote Farbstoff der Blutlaus zu den Lipochromen. 
SCHOPF und WIELAND6 fanden fUr das Leukopterin, das weiBe Pigment im Fliigel 
des KohlweiBlings, die Formel C5H 50 3N 4, die in Beziehung zur Harnsaure steht, 
ahnlich wie da.s Xanthopterin, das gelbe Pigment des Citronenfalters, zum Xanthin. 
Der Aufbau der Konstitutionsformel beweiBt aber, daB der Purinstoffwechsel 
der Schmetterlinge anders verlauft als bei den ~Tirbeltieren. Die Pigmente 
einiger Schmetterlinge fluorescieren (COCKAYNE7), auch gibt es Pa,pilio-Arten 
mit zweierlei Weibchen, von denen die einen fluorescieren, die anderen nicht. 
Die BIEDERMANNsche Einteilung del' Insektenfarbstoffe ist heute noch die emp
fehlenswerteste. 

Eine eigenartige chemise he Reaktion gibt G. WOLFF8 an. Er legte Schmetter
lingsfliigel unter volligem LichtabschluB liingere Zeit auf eine unbelichtete photo
graphische Platte und erhielt beim Entwickeln ein im allgemeinen positives Bild 
del' Zeichnung des beschuppten Fliigels. 

1 PRZIBRAM, H. U. L. BRECHER: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 50, 147--185 
(1922). 

2 BIEDERMANN, W.: Wintersteins Handb. d. vergl. Physioi. 3 I, 2. T., S.157-1994. 
Jena: G. Fischer 1914. 

3 ZOPF, W.: Beitr. z. Physiol. u. Morphol. niederer Organismen, H. 2, 12 (Leipzig 1892). 
4 HOPKINS, F. G.: Phil. Trans. Land. 186, 661 (1893) - Nature 45, 197 u. 581 (1892) -

Proc. Chern. Soc. Land. 5, 117 (1889) - Proc. roy. Soc. Land. 57, Nr 340, 5 (1894). 
5 SCHULZ, FR. N.: Biochem. Z. 127, 112-119 (1922). 
6 SCHOPF, CL. U. H. WIELAND: Ber .. dtsch. chem. Ges. 59, 2067-2072 (1926). 
7 COCKAYNE, E. A.: Trans. ent. Soc. Land. 1924 lin, 1-19. 
8 WOLFF, G.: BioI. Zb. 40, 248-259 (1920). 
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P. SCHULZE l hat die Bildung des Carotingewebes bei Chrysomeliden eingehend 
erforseht. Es entsteht in den Fliigeldeeken naeh dem Sehliipfen dureh Einwandern 
von Zellen, die sieh direkt und indirekt teilen. 1m naehsten Friihjahr, bei ein
tretender Gesehleehtsreife, geht dieser Farbstoff dureh fettige Degeneration zu
grunde und das Carotinoid gelangt in den Korper. 

Was das ontogenetisehe Auftreten der Farbung betrifft, so treten bei Lyman
tria dispar die spater dunkelsten Zeiehnungen zuerst auf (REICHELT2). Nach 
VAN BEMMELEN3 sind die mit Zeichnungsmuster versehenen Puppen des Kohl
weiBlings die urspriinglichsten. Es besteht eine weitgehende Uhereinstimmung 
in der Farbung zwischen Raupe, Puppe und Imago; am langsten bleiben Kopf 
und Thorax ungefarbt, die bei der Imago am starksten von der Raupe abweichen. 
Wie wir spater sehen werden, beeinfluBt Kalte, Warme, Feuchtigkeit und Trocken
heit auf die Puppe angewandt, die Farbung der Imago. Kfurn4 hat auBerdem 
an Habrobracon gezeigt, daB hier schon ganz friihe Wachstumsvorgange des 
Eies die spatere Pigmentierung der Imago beeinflussen. Nach DA.MPF5 scheint 
bei der mexikanischen Wanderheuschrecke sogar ein psychischer Faktor fUr die 
Ausbildung des Farbkleides wirksam zu sein. Die Larven derselben sind im ersten 
Stadium schwarzlichgrau, vom zweiten Stadium an sehr bunt (schwarz und rot
gelb). In Massenzueht gezogene Larven lieferten stets bunte, in Einzelzucht 
gezogene Larven stets helle Tiere. 

Spektroskopisch verhalt sich das Blut der Seidenraupe nach V ANEZ und 
PELOSSE6 ebenso wie der in Alkohol geloste Kokonfarbstoff. Bei gelb gefarbtem 
Kokon ist die Losung gelb, bei farblosem Kokon leicht griingelb, eine Farbe, die 
nach Zusatz von Na2C03 in Gelb umschlagt. Die Farbe der Seide hangt von der 
Farbe des Blutes ab; durch Fiittern mit Indigo, Neutralrot, Sudan III und 
Methylenblau erhalt man violette und rote Kokons. Diese Farbe teilt sich der aus
schliipfende Imago und sogar etwas deren Eiern mit. Die gleiehe Wirkung erhielt 
OUDEMANS7 bei Fiitterung mit Neutralrot von Lepidopteren-, Dipteren-, Ortho
pteren- und Hymenopterenlarven, nicht dagegen Wanzenlarven. 

Was die Bildung des schwarzen Pigments betrifft, so hatte man schon friih
zeitig die Meinung geauBert, es wiirde durch einen besonderen Stoff, eine Tyro
sinase, aus dem noch farblosen Propigment ausgefallt8 . Neuerdings beobachtete 
HOLLANDE9 , wie in den Leukocyten des Raupenblutes von Gallerida mellonella 
beim Fressen von Fremdkorpern und KocH-Bacillen durch Tyrosinase aus einem 
Chromogen schwarzes Pigment entsteht, dieses spater aus den Leukocyten aus
tritt, ins Blut gelangt und von den Pericardialzellen aufgezehrt wird. 

Experimentell wurde die Wirkung der Tyrosinase bei Insekten vor aHem 
von L. BRECHER10 untersucht. PRZIBRAM, BRECHER und DEMBOWSKI hatten am 
Pilz Hallimasch, Armillaria mellea, eine farben- und temperaturempfindliche 
Tyrosinase nachgewiesen, die bei saurer Reaktion im Tyrosin violette Farbe, 

1 SCHULZE, P.: Sitzgsber. Ges. l!aturforsch. Freunde Ber!' 8/9, 398-406 (1914). 
2 REICHELT, M.: Z. Morph. u. Okol. Tiere 3, 477-525 (1925). 
3 BEMMELEN, J. F. VAN: Verh. dtsch. Zoo!. Res. 32, 169-183 (1928). 
4 KilliN, A.: Nachr. Ges. Wiss. Giittingen, Math.-physik. Kl. 1927, 407-421. 
5 DAMl'F, A.: Verh. 3. Int. Entomo!. Kongr. 1925 2, 276-290 (1926). 
6 VANEZ, CL. U. J. PELOSSE: C. r. Acad. Sci. Paris 174, Abt. II, 1372-1374 u. 1566 bis 

1568 (1922). 
7 OUDEMANS, J. TH.: Bijdr. Dierk. 22, 305-314 (1922). 
8 Vgl. W. BIEDERMANN: Farbe u. Zeichnung der Insekten. Wintersteins Handb. d. 

verg!. Physioi. 3 I, 2. T., 1657-2041. Jena: G. Fischer 1914. - GEROULD, J. H.: Anat. 
Rec. 29, 94 (1924). - VOINOV, V. D.: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 1478-1480 (1925). - KOH
LER, P.: Riv. Soc. ent. Argentina I, 45-49 (1926). 

9 HOLLANDE, A. CH.: C. r. Soc. BioI. Paris 83, Nr 17, 726-727 (1920). 
10 BRECHER, L.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mech. 43, 88-221 (1917). 
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bei alkalischer Reaktion dagegen rote Farbe hervorrief. Auf Saurezusatz wurde 
Melanin ausgefallt. Schwache Ansauerung fOrderte, starkere Ansauerung er
schopfte und hemmte schlieBlich ganz die Wirkung der Tyrosinase. Nun stellte 
sich PRZIBRAM vor, entsprechend den Sauregraden willden die einzelnen Farben 
auf die Tyrosinase wirken, und zwar Gelb ansauernd, Blau und Ultraviolett 
alkaleszierend, Ultrarot hyperalkaleszierend. 

BRECHER sucht damit folgende Beobachtungen an der Raupe des KohlweiB
lings, Pieris brassicae, in Einklang zu bringen: Solange die Raupen noch fressen, 
verfarbt die Tyrosinase schwach rosarot und es kommt noch zu keiner Ausfallung 
von Melanin. In diesem Zustand reagieren die Raupen schwach sauer. Sobald 
die Raupen, bevor sie sich zur Verpuppung anschicken, zu fressen aufhoren, 
kommen sie in das sog. sensible Stadium, wovoh an anderer Stelle (s. S. 221) 
naher die Rede sein solI. 

Jetzt hat sich die Tyrosinase der Raupen stark rot gefarbt, das gebildete 
Melanin fallt aber erst am nachsten Tag aus, wenn eine starke Ansauerung ein
getreten ist. Sobald sich dann die Raupe an der Unterlage festheftet, verfarbt 
sich die Tyrosinase stark und das gebildete Melanin fallt aus. In der frischen 
Puppe ist nur mehr eine sehr schwach violettfarbende Tyrosinase vorhanden, 
und esfalJt kein Melanin mehr aus, weil die saure Reaktion wieder abgenommen 
hat. In der Tat erwies sich die Tyrosinase des sensiblen Raupenstadiums in vit,ro 
am farbenempfindlichsten auf Bestrahlungen. Tyrosin aus Raupen, die auf 
Schwarz, Rot oder in Finsternis gehalten wurden, mit Tyrosinase versetzt, ergab 
die starkste Schwarzung, wahrend Tyrosin von Raupen, die auf WeiB, Gelb und 
Gelbgrun gehalten wurden, mit Tyrosinase nur eine au Berst geringe Melanin
bildung veranlaBte (vgl. S. 216-217 u. 249). 

V ANEY und PELOSSE1 fanden im Blut von Seidenraupenrassen mit ungefarb
tem Kokon mehr Tyrosinase als im Blut solcher mit gefarbtem Kokon. 

Neuerdings hat aber PRZIBRAM2 eine andere Ansicht als fruher geauBert. 
Schon DEWITz3 hatte gefunden, daB sich die Kokons mancher Schmetterlinge 
nur in feuchter Atmosphare dunkel farben. Er erklart das damit, daB nur bei 
Feuchtigkeit Tyrosinase und Chromogen aufeinander eimvirken konne. Auch 
PRZIBRAM erhielt auf Wasserzusatz eine dunkle Kokonfarbung. Als Ursache der 
Schwarzfarbung nimmt er aber die Alkalescenz der Spinnsafte an. Die Schwar
zung sollnicht durch den EinfluB der Tyrosinase auf die Melaninbildung, sondern 
durch rasche Oxydierung der Dopa (s. S. 250-253)" durch Wasser und Alkali ge
schehen. In del' Tat gaben die Kokons aIle typischen Dopareaklionen. 

Auch HASEBROEK4 war es gelungen, in del' Hamolymphe von verschiedenen 
Puppenfliigeln neben del' Tyrosinase, welche gleichfalls schwarzt, eine Dopa
oxydase nachzuweisen. Diese kommt schon in den Eiern vor. Weil fruher PRZI
BRAM, BRECHER und DEMBOWSKI die Annahme einer Dopaoxydase als uberflussig 
erklart hatten, da Dopa sich rascher bei Zusatz von Alkali, aber noch rascher 
bei Zusatz von Tyrosinase schwarze, so priifte HASEBROEK5 weiterhin die Wir
kung von Alkali auf Dopa. Er fand, daB Alkaliwirkung die Anwesenheit einer 
Dopaoxydase nicht in Frage stellt. Endlich legte er6 die Flugel einer normalen 
und einer melanistischen Schmetterlingsform entweder in eine Dopa- oder in 
eine Tyrosin16sung. Es gab keinen Unterschied zwischen der normalen und del' 

1 VANEY, CL. u. J. PELOSSE: C. r. Acad. Sci. Paris 174, Abt. 11, 1372-1374 (1921). 
2 PRZlBRAM, H.: Biochem. Z. 127', 286-292 (1922). 
3 DEWITZ, J.: Zool. Jb., Aht. f. Physiol. 38, 365-404 (1921). 
4 HASEBROEK, K.: BioI. Zb. 41, 367-373 (1921). 
5 HASEBROEK, K.: Fermentforschg 5, 297-333 (1922). 
6 HASEBROEK, K.: Fermentforschg 5, 1-40 (1921). 
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melanistischen Form, dagegen schwarzte beide Male Dopa starker als Tyrosin. 
Nun kam das Blut verschiedener Raupenstadien an die Reihe. Die ersten Stadien 
gaben mit Tyrosin keine Schwarzung, schwarzten sich dagegen mit Dopa; spater 
erfolgte zwar mit Tyrosin eine Schwarzung, mit Dopa aber eine noch starkere 
Schwarzung. Auch hier war kein Unterschied zwischen der normalen und der 
melanistischen Form. HASEBROEK schlieBt daraus, daB es im Raupenstadium 
neben einer Tyrosinase noch eine Dopaoxydase gebe; beim erwachsenen Schmetter
ling sei einzig und allein nur noch Dopa vorhanden. - Die Schwarzung beginnt in 
den Schuppenbalgen und zieht von hier iiber die Schuppenwurzel durch die 
Mittelrippe. Sie geht lokal von Orten der Sauerstoffversorgung durch die Tra
cheen aus. 

Beim Farbwechsel mancher Insekten spielen Bewegungen der Farbzellen 
eine Rolle, wie dies SCHLEIp1 ffir die Stabheuschrecke Dixippus morosU8 nach-
gewiesen hat. . 

1m iibrigen ist das Insektenauge eines der besten Objekte ffir das Studium 
der Pigmentwanderung, wie dies schon KIESEL2 und DEMOLL3 festgestellt haben. 
Neuerdings hat sie besonders schon C. v. HESS4 und MERKER am lebenden 
Libellenocell unter dem Mikroskop beobachtet. Dieses ist im Dunkeln weiB und 
braunt sich im Licht in 1/2-1 Minute. Die Pigmentwanderung erfolgt hier nicht 
wie sonst iiberall dem Licht entgegen, sondern senkrecht zu den einfallenden 
Lichtstrahlen wird das Pigment von der Seite wie ein Schleier vorgeschoben. 

Die Farbenpracht der Insekten wird nicht nur durch die Korperfarben, son
dern in hohem MaBe auch durch Strukturfarben (oder optische Farben) - haufig 
in Verbindung mit den Pigmenten - hervorgerufen. Es ist das Verdienst von 
BIEDERMANN5 , zuerst die Entstehung der Schillerfarben bei den Insekten erklart 
zu haben. Die Schillerfarben der glasig durchsichtigen FlUgel von N europteren, 
Dipteren und Hymenopteren sind ausschlief3lich Farben diinner Blattchen. ,,1m 
durchfallenden Lichte gegen einen weiBen Hintergrund gesehen, erscheinen die 
gegitterten trockenen Fliigel haufig vollig farblos und durchsichtig. Betrachtet 
man sie jedoch bei gewisser Neigung gegen das einfallende Licht auf einem mog
lichst dunklen Grunde, so erglanzen sie in den lebhaftesten Farben, unter denen 
Rot, Griin und Violett vorzugsweise vertreten sind. Bei LupenvergroBerung 
.iiberzeugt man sich, daB bestimmte Gitterfelder, wenn sie unter den erwahnten 
Umstanden farbig aufleuchten, auch immer in derselben Farbe erscheinen, die in 
diesem Falle mit wechselndem Einfallswinkel sich nur wenig andert. Immer 
aber erfolgt, wenn iiberhaupt eine Anderung eintritt, dieselbe im gleichen Sinne, 
wie in allen solchen Fallen. So sah ich beispielsweise gelbgriin leuchtende Netz
maschen bei zunehmender Neigung der Fliigelebene griin, blaugriin und schlieB
lich blau werden. Immer aber sind die Farben auBerordentlich gesattigt und 
glanzend." (BIEDERMANN). 

Manche schuppenlose Insekten, z. B. Kafer, zeigen je nach dem Winkel 
unter dem das Licht einfallt und in dem man sie betrachtet, einen Wechsel 
der Farbung, der sich unter Umstanden von Rot bis Violett erstreckt. Haufig 
ist namentlich Blaugriinwechsel. Dieser beruht auf einer Reliefstruktur der Fliigel
decken, die zuerst PAUL SCHULZE6 aufgeklart hat. SCHULZE hielt die Decke der 
Cicindelen in warmer Kalilauge; daun li.iste sich die Struktur auf, und die Fliigel-

1 SOHLEIF, W.: Zool. Jb., Abt. f. aUg. Zool. u. Physio!. 30, 45-132 (1910). 
2 KIESEL, A.: Sitzgsber. ksl. Akad. Wiss. Wien. Math.-naturwiss. Kl. 53, Aht. 3 (1894). 
3 DEMOLL, R.: Erg. u. Fortschr. d. Zool. ~. Jena: G. Fischer 1910. 
4 HESS, C. v.: Z. BioI. 73, 277-280 (1921). 
5 BIEDERMANN, W.: Festschr. zu Haeckels 70. Geburtstag. Jena: G. Fischer 1904 -

Denkschr. d. Med.-nat. Ges. zu Jena n, 217ff. (1904). 
6 SOHULZE, P.: Verh. dtsch. zool. Ges. Bremen 1913, 165. 
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decke entfarbte sich. Die Struktur besteht aus einzelnen untereinandergelegenen 
Blattchen, die jeweils aus zahlreichen sechseckigen Feldchen bestehen. An der 
brasilianischen Rutelide Okrysina macropus konnte SCHULZE die Decke in ihre 
einzelnen Bestandteile zerlegen. Er sagt dariiber folgendes: "Die oberen Blatt
chen sind gelblich, die unteren farblos. Unter der Sekretschicht folgt eine dunkel
braune Lederschicht (Balkenlage). Die untersten unpigmentierten, zuerst gebil
deten Lagen sind triibweiBlich und erscheinen isoliert, bei durchfallendem Licht 
betrachtet, leicht blaulich, durch die darunter liegende braune Schicht wird dieses 
Blau verstli.rkt. Die oberen gelben Sekretlagen verwandeln das Blau in das 
schone helle Griin, das der Kafer aufweist. Schabt man vorsichtig die oberste 
Schicht ab, so kommt unter ihr die intensiv blaue Farbung zum Vorschein." 

Die blaue Farbe, welcher sehr lebhaft sein kann, beruht hier auf dem Ein
fallswinkel des Licktes, also auf der Zerstreuung des Lichtes in die Spektralfarben. 
BIEDERMANN gibt dafiir folgendes Schema an: "In der groBen Mehrzahl der Falle 
findet man bei senkrechtem Aufblick die farbig reflektierenden Flachen kupferrot, 
bronzefarbig oder in verschiedenen Nuancen gelbgriin (goldgriin) glanzend. Sehr 
viel seltener erscheint Blau oder Violett. Mit wachsendem Einfallswinkel macht 
sich dann immer mehr ein Farbenwechsel bemerkbar, und zwar im Sinne der Auf
einanderfolge der Spektralfarben nach ihrer zunehmenden Brechbarkeit. Bildet 
Rot den Ausgangspunkt, so werden in der Regel aIle Farbenstufen bis zum Violett 
durchlaufen. " 

Etwas anders entstehen die Farben beschuppter Kafer oder der schuppen
tragenden Schmetterlinge. BIEDERMANN fiihrte den wichtigsten Nachweis, daB 
die Schuppen, wenn sie vollig mit einer Fliissigkeit (Wasser, Alkohol, Glycerin 
oder (1) durchtrankt wurden, far,blos wurden oder wenigstens sehr an Farben
schonheit verloren. Auch die Farbe der schuppentragenden Insekten ist also 
eine Strukturfarbe, jedoch wird sie nicht nur wie bei schuppenlosen Insekten 
durch diinne Chitinblattchen erzeugt, sondern durch die diinne, zwischen zwei 
Chitinlamellen eingcschlossene Luftschicht, welche "nach Art des NEWToNschen 
Farbenglases wirkt". 

Das WeifJ entsteht bei diesem Typus durch diffuse Reflexion. Der Silber
glanz - wie er sich etwa bei Perlmutterfaltern findet - ist nach SUFFERT1 

nichts anderes als ein verstarktes WeiB. Der Goldglanz wird, wie BIEDERMANN 
an der Noktuide Plusia chrysitis feststeIlte, folgendermaBen hervorgerufen: 
Die Schuppensubstanz selbst erweist sich nach Zusatz von Alkohol als blaBgelb. 
Jede Schuppe ist ihrer Lange nach wellblechartig gefaltet; auBerdem hat sie 
langsgerichtete Leistchen. Bei schragem Lichteinfall und schrager Betrachtung 
wird durch beige Strukturen in Vereinigung mit der Luftschicht das Licht total 
reflektiert und so das BlaBgelb zum Goldglanz gesteigert. Sieht man die Schuppe 
senkrecht von oben an, so verschwindet der Glanz, weil damit die diffuse Reflexion 
aufhOrt. 

Auch hier gibt es nur drei Typen von Pigmenten: rotes, gelbes und schwarz
braunes bis schwarzes Pigment, das jeweils in seinem Glanz durch diffuse Reflexion 
gesteigert werden kann. Der Wechsel der Farbe entsteht durch den Wechsel des 
Neigungswinkels, unter dem das Licht den lichtbrechenden Korper trifft. Das leb
hafteste Farbenspiel entsteht, wenn jede Schuppe auBer den schon besprochenen 
Langsfalten und Langsleistchen noch Querleistchen hat, so daB die Interferenz 
durch Beugung an feinen Gittern hervorgerufen wird. Endlich kann die Schuppe 
selbst nicht eben, sondern im Langsschnitt S-formig oder noch komplizierter ge
kriimmt sein. Dann trifft das Licht von der Spitze zur Basis stets in einem anderen 
Neigungswinkel auf die lichtbrechenden und reflektierenden Korper. 

1 StiFFERT, F.: BioI. Zbl. 42, 382-388 (1922). 
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Auch hier ist blaue Farbe der Ausdruck einer dilfusen Reflexion iiber einem 
dunklen Untergrund; (kiln eine Kombination dieser Reflexion mit gelbem Farb
stoff. 

Mit dem Glanz der Insekten hat natiirlich das Leuchten mancher Insekten 
nichts zu tun. Das letztere wird, wie BUCHNER! und PIERANTONI gezeigt haben, 
durch symbiontische Spaltpilze veranlaBt. 1m Zweifel war man sich nur dariiber 
ob die von der Barenraupe Arctia caja am Vorderende des Thorax ausgeschiedenen 
Tropfen leuchten. Nun haben DINGLER2 und AUE3 gezeigt daB es sich hier urn 
kein Leuchten, sondern nur urn eine auBerst starke Lichtbrechung handelt. 

Die Umwandlung des griinen Chlorophylls in das rote Pigment findet schon 
in dem Darmepithel statt. GEROULD4 fand eine Mutation des Heufalters Golias 
philodice mit blaugriinen statt grasgriinen Raupen. Hier war das Gelb des 
:Farbstoffes der Hamolymphe, das sich vom Xanthophyll der Nahrung ableitet, 
unterdriickt. Die Blaufarbung des Blutes tritt nach der 2. Hautung in Erschei
nung. Von hier aus wird der Farbstoff durch das Blut verfrachtet. Die erste 
Ablagerung von Pigment erfolgt nach den Untersuchungen von Griifin LINDEN5 

langs der sich verzweigten Blutbahnen, was besonders schon am Geader der 
Fliigel zu beobachten ist. Sie bezeichnet dabei allerdings die Haupt- oder Langs
adern des Schmetterlingsfliigels als "Queradern", die sie verbindenden Queradern 
als "Langsadern", wodurch nur Verwirrung angerichtet wird. Bleiben wir bei der 
allgemein iiblichen Bezeichnung, so sind es in erster Linie die Langsadern, an 
denen sich das Pigment ablagert. Hier haben aber nicht aile Epithelzellen in 
gleichem MaBe die Fahigkeit, Farbstoff zu speichern. So bleiben Liicken; an 
anderen Stellen dagegen breitet sich der Farbstoff mehr oder weniger schnell von 
der Ader iiber die umgebende Partie aus. Auf diese Weise kommt es., daB am 
fertigen Fliigel der Ursprung der Zeichnung vom Geader aus bisweilen vollig 
verwischt ist und uns nur noch die allerersten Entwicklungsstadien des Fliigels 
AufschluB iiber die Ursache der Fliigelzeichnung geben. 

Neuerdings beobachtete HAsEBRoEK6 an den Puppen von melanistischen 
Formen des Nachtfalters Gymatophora.or F. abo albigensis Warn. 24 Stunden vor 
dem Ausschliipfen eine gelbe Fliigelfarbe, pigmentfreie Adern, aber in der Nahe 
del' Adern Pigmenteinlagerungen. 

GEBK<\RDT7 hat die Theorie aufgestellt, "daB auBer der zweifellos vorhan
denen, phylogenetisch direkt wichtigsten Beeinflussung der Fliigelzeichnung 
durch die Rippen auch von ganz anderen Faktoren abhangige lokale epigenetische 
Regulationsvorgange die Verteilung des Zwischenrippenpigmentes mit Wahr
scheinlichkeit bewirken". Er bringt dabei die Figuren mancher Schmetterlings
zeichnungen in Vergleich mit den sog. Liesegangschen Figuren, die als Nieder
schlage in Gelen entstehen. LIESEGANG lieB u. a. zwei Salzlosungen unter Mit
wirkung eines kolloidalen Vehikels aufeinander einwirken. Es entstehen dann 
"eine groBere oder geringere Anzahl Ringe urn den urspriinglichen Tropfen herum, 
welche abwechselnd durch Zonen maximalen und minimalen Niederschlags 
hervorgerufen werden". Nun fallt in del' Tat die AJmlichkeit der "Augenflecke" 
auf den Fliigeln des Pfauenauges, von Galigo Achilles, Morpho Helenor u. a. mit 

1 BUCHNER, P.: Tier und Pflanze in intracellularer Symbiose. Berlin: Borntrager 1921. 
2 DINGLER, M.: BioI. Zb. 42, 495-496 (1922). 
3 AUE, A. U. E.: BioI. Zbl. 42, 141-142 (1922). 
4 GEROULD, J. H. : J. of expel'. Zool. 34, 385-415 (1921) - Jear-Book Carnegie Inst. 

for 1921 20, 202-204 (1922). 
5 LINDEN, Grafin M. V.: Z. Zool. 65, Iff. (1898) - Illustr. Z, f. Entomol. 3, 321 (1898); 

4, 19 (1899) - BioI. Zbl. 21 (1901). 
6 HASEBROEK, K.: Arch. f. Dermat. 130, 253-259 (1921). 
7 GEBHARDT, F. A.: Verh. dtsch. zool. Ges. zu Halle 22, 179-204 (1912). 
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diesen Bildungen auf. Setzt man das verwandte Silbernitrat nicht in Tropfen
form, sondern als Strich oder sonst beliebige Figur ab, so entstehen Achatstruk
turen. Analoge Bildungen, finden sich z. B. auf der Unterseite des Fliigels von 
Callima Inachis. 

Unter den Insekten kommt auBer einer besonders starken Ausbildung des 
schwarzen Pigments, die den Melanismus veranlaBt, noch ein Mangel an dunklem 
Pigment vor, der die Ursache des Albinismus ist. Endlich gibt es Tiere, die nor
malerweise dunkelbraun oder schwarz gefarbt sind, aber durch eine Farbungs
hemmung entweder nur an bestimmten Korperpartien oder am ganzen Korper 
rostrot oder rotbraun sind. Wir nennen dies Rutinismus oder Rutilismus (vgl. 
S.202 u. 247). 

In den meisten Fallen sehen sich Mannchenund Weibchen der Insekten an 
Gestalt und Farbe ahnlich. Ein Geschlechtsdimorphismus, bei dem die Geschlechter 
einer Art verschieden gefarbt sind, ist namentlich haufig an Schmetterlingen zu 
beobachten. So ist z. B. das Mannchen des groBen Schwammspinners Lymantria 
dispar kleiner und dunkelbraun, das Weibchen groBer, weiBlich mit hellbraunen 
Zickzacklinien. Die meisten Blaulinge sind im mannlichen Geschlecht auf der 
Oberseite himmelblau, im weiblichen Geschlecht dunkelbraun. (Nur im Hoch
gebirge sind auch die mannlichen Blaulinge in der Regel braun.)l Unter den Kafern 
ist z. B. das Lymexylon navale cJ schwarzlich, das Q gelbbraun; das Leptura 
rubra cJ hat ledergelbe, das Q rote Fliigeldecken usw. Manchmal betrifft der 
Geschlechtsdimorphismus nur die Behaarung oder Beschuppung, wofUr die 
Bockkafer Cerambycidae und die Nashornkafer Dynastidae als Beispiel dienen 
konnen. Endlich kann der Unterschied der Geschlechter darin bestehen, daB das 
cJ allein einen Schiller aufweist, was beim Schillerfalter Apatura iris der Fall 
ist. In den seltenen Fallen von Hermaphroditismuslateralis, die u. a. bei Schmetter
lingen und Bienen beobachtet worden sind, ist die eine Korperhalfte mannlich, 
die andere weiblich gefarbt. Oft tauscht allerdings die auBere Erscheinung 
Hermaphroditismus vor, wahrend innen entweder nur mannliche oder nur weib
liche Geschlechtsdriisen in rudimentarer Beschaffenheit vorhanden sind, was man 
Gynandromorphie nennt. Diese ist besonders oft beim Schwammspinner Lyman
tria dispar und bei der Nonne Lymantria monacha beobachtet worden. Die 
Nonne ist auch ein gutes Beispiel fUr Variabilitiit der Farben, denn sie kommt von 
WeiB mit kaum merklicher Zeichnung bis nahezu Schwarz vor. 

Schon lange wuBte man, daB die im Hochgebirge lebenden Insekten eine 
andere, zumeist dunklere Farbe haben als ihre Artgenossen in der Ebene. Da 
entdeckte man in den 30er Jahren des vorigen Jahrhunderts den Saisondimor
phismus von Vanessa prorsa bzw. levana. Bis dahin hatte man beide Formen 
fiir verschiedene Arten gehalten; nun fand man, daB die schwarze Vanessa 
prorsa mit ihrem breiten weiBen Mittelband die Sommerform, die rostgelbe 
Vanessa levana mit ihren schwarzen und weiBen Flecken die vVinterform ein und 
derselben Schmetterlingsart sei. Aus einer iiberwinternden Puppe kriccht im 
Friihling Levana, diese vermehrt sich, und so entsteht im Juli die erste Prorsa
generation, aus dieser wiederum im August die zweite Prorsageneration. 

Man gab der verschiedenen Tempemtur die Schuld fiir die Ausbildung des 
Saisondimorphismus. Schon der Vater des durch seine Ziichtungsexperimente 
beriihmten STANDFUSS vermutete, die Temperat1tr wahrend der Puppenruhe be
stimme die spatere Farbung des Schmetterlings, war es ihm doch schon 1852 
gelungen, aus einer im Keller gehaltenen Puppe eine Zwischenform zwischen 
Levana und Prorsa, die Vanessa abo porima, zu ziichten. Durch Abkiihlung auf 

1 ERHARD, H.: Die Tierwelt der Alpen. Alpines Handb. Leipzig: Brockhaus 1929. 
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8-10 0 R konnte dann DORFMEISTER1 gleichfalls aus Puppen del' Vanessa prorsa 
die Porima ziichten. WEISMANN2 endlich, del' auf 0-1 0 R abkiihlte, erhielt 
von 20 Schmetterlingen 15 Porima, von denen 3 dem Levanatyp fast zum Ver
wechseln ahnlich waren. Damit war del' experimentelle Beweis dafiir erbracht 
worden, daB die auf die Puppe einwirkende Kalte die Ursache des Entstehens 
del' Winterform Levana sei. STANDFUSS3 experimentierte an einer groBen Anzahl 
von Schmetterlingsarten. Das allgemeine Ergebnis war: dunklere Farbung 
bei tieferer Temperatur, hellere Farbung bei h6herer Temperatur wabrend der 
Puppenruhe. Extreme Hitze dagegen erzeugt ahnliche Farben wie Frost. Die 
neuerworbenen Farben erwiesen sich als erblich. 

Nach del' Lehre WEISMANNS2 kann nul' dann eine Eigenschaft erblich sein, 
wenn sie das Keimplasma betrifft. Diese Theorie gab den AnlaB zu den Unter
suchungen TOWERS4 am Kartoffelkafer Leptinotarsa decemlineata. Er setzte die 
Kafer wahrend ihrer Entwicklung verschiedenen Temperaturen aus und erhielt 
dadurch stark abweichende Farbzeichnungen. Wurden die erwachsenen Kafer 
dann unter normalen Bedingungen gehalten, so nahmen deren Junge nicht ohne 
weiteres das von den Eltern neuerworbene Farbkleid an. Nul' wenn die ver
anderten erwachsenen Kafer noch weiterhin wahrend del' Wachstums- und Reife
periode ihrer Keimzellen den abnormen Temperaturen ausgesetzt blieben, dann 
traten auch bei ihren Jungen die neuerworbenen Eigenschaften auf. Es gibt 
eine besondere sensible Periode del' Keimzellen. Wurden namlich normale Kafer 
wahrend del' ersten Halfte ihrer Fortpflanzungszeit den veranderten Tempera
turen ausgesetzt, so waren daraufhin nul' diejenigen Nachkommen, die aus Eiern 
diesel' Zeit stammten, verandert gefarbt, nicht jedoch die aus den spateI' gereiften 
Eiern hervorgegangenen Jungen. 

So glaubte man in del' Folgezeit, nul' eine direkte Veriinderung des Keimplasma 
und keine indirekte Veriinderung der Keimzellen auf dem TV ege iiber das Soma 
sei die Ursache del' Vererbung einer neu erworbenen Eigenschaft. Diesel' Satz 
wurde erst in jiingster Zeit durch die Experimente DURKENS5 am KohlweiBling 
erschiittert. DURKEN setzte KohlweiBlingraupen verscbiedenfarbigem Licht aus, 
fand die Pigmentierung del' Imago unabhangig von del' Pigmentierung del' Puppe 
und die erworbene Grunfarbung in hohem MaBe erblich. Abel' die Keimzellen 
lieBen sich wahrend ibrer Wachstums- und Reifeperiodeanicht direkt von dem 
abandernden Lichtfaktor beeinflussen. Es bleibt also nul' die Annahme einer 
Vererbung der neuerworbenen Fiirbung auf dem TVege hologener somatischer Induk
tion ubrig. 

Die Farbe des Imagines lieB sich wedel' durch Halten del' Raupen in Hell 
odeI' Dunkel, noch in irgendeiner Farbe beeinflussen. 

AuBel' durch Kalte - Warme, Licht - Dunkelheit, kann die Farbe auch 
durch Feuchtigkeit- Trockenheit geandert werden. DEWITZ6 lieB auf kokon
bildende Lasiocampiden und Saturniden Feuchtigkeit einwirken, wodurch sich 
del' Kokon braun farbte. Die Hellfarbung derKokons inHitze undDunkelfarbung 
in Kaite trat nach PRZIBRAM7 auch dann ein, wenn die ersteren Tiere auf dunklem, 
die letzteren auf hellem Untergrund gehalten wurden. 

1 DORFMEISTER, G.: Mitt. d. Naturw. Ver. f. Steiermark 1879/1880. 
2 WEISMANN, A.: Vortrage tiber Deszendenztheorie, 3. Aufl. Jena: G. Fischer 1913. 
3 STANDFUSS, M.: Handb. d. palaarktischen Gro13schmetterlinge, 2. Aufl. Jena: 

G. Fischer 1896. 
4 TOWER, W. L.: Proc. Amer. Assoc. Advance Science 49, 225ff. (1900). 
5 DVRKEN, B.: Nachr. Ges. Wiss. Giittingen, Math.-naturwiss. Kl. 1918, 1919, 1920 -

Arch. Entw.mechan. 99, 222-389 (1923). 
6 DEWITZ, J.: Zool. Jb., Aht. f. Physiol. 38, 365-404 (1921). 
7 PRZIBRAM, H.: Biochem. Z. 127, 286-292 (1922). 
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Bevor wir aber die Wirkung des Untergrundes auf die ~arbung der Insekten 
erortern, wollen wir die Ursache der Braun- bzw. Schwarzjarbung naher kennen
lernen. Einige Arbeiten iiber den M elanismus von GOLDSCHMIDT, HASEBROEK und 
ONSLOW wurden schon in der allgemeinen Einleitung besprochen (s. S. 202-203), 
es verbleibt uns also hier noch die Erwahnung der Experimente HARRISONS, 
BRECHERS, PRZIBRAMS und HASEBROEKS. 

HARRISON1 erwahnt vorausgehende Versuche von TUTT. Dieser letztere 
erhielt erst nur bei kalter Feuchtigkeit melanistische Schmetterlinge, iiberzeugte 
sich spater aber davon, daB doeh auch in troekenen Gegenden Melanismus vor
kommt. Nach TUTT soll die Feuchtigkeit die Felsen schwarzen; in der Umgegend 
von groBen Stadten wiirde diese Schwarzung noeh durch den auf der feuchten 
Unterlage anheftenden RuB verstarkt. Je schwarzer ein Schmetterling sei, um so 
leichter entgehe er auf diesem Untergrund den Nachstellungen. So werde durch 
natiirliche Zuchtwahl allmahlich der Melanismus herausgeziichtet. Demgegen
iiber beobachtete HARRISON, daB Felsen oder Baumrinden durch Feuchtigkeit 
gar nicht geschwarzt werden. Die von ihm untersuchte Oporbia kommt in ver
schiedenen Gegenden melanistisch vor; der Melanismus ist erblich fixiert. HARRI
SONS Theorie lautet: Veranderter Stoffwechsel, del' die Widerstandsfahigkeit 
gegen ein mit Metallsalzen und anderen Verunreinigungen beschmutztes Futter 
begiinstigt, ist die Ursache des Melanismus. Aus diesem Grunde kommt del' 
Melanismus VOl' aHem an folgenden zwei Stellen VOl': 1. in der Nahe des Meeres, 
wo das Seewasser mit Salz die Pflanzen bedeckt; 2. in del' Nahe von Stadten, wo 
auf die Pflanzen RuB fallt. 

Experimentell erzielte HARRISON2 recessiv erblichen Melanismus del' Falter 
durch Fiittern del' Raupen von Selenia b'ilunaria mit Manganchlorid. Des
gleichen durch Anreichern del' Futterpflanzen von Spalmerarten mit Bleinitrat 
odeI' Mangansulfat (HARRISON und GARRETT3 ). HASEBROEK4 fiitterte zur Er
zielung von Melanismus bei den Faltern die Puppen mit Methan in Verbindung 
mit Ammoniak, ferner Ammoniak in Verbindung mit Pyridin und Chloroform, 
Pyridin sowie Schwefelwasserstoff und Schwefelwasserstoff mit Ammoniak 
und Pyridin. Den starksten Melanismus erhielt er durch Sumpfgasgarung und 
Faulnisgarung. Abel' es sind llach HASEBROEK nicht die Sumpfgase des 
Moores selbst, sondern es ist derell Fahigkeit, die in del' Luft schwebenden 
Ausdiinstungsstoffe anzusaugen, welche den Melanismus hervorruft. Schwe
felwasserstoff erzeugt nicht nur in GroBstadten Melanismus, sondern auch anf 
Wiesen am Land mit weidendem Vieh. Tiefer Barometerstand begiinstigt das 
Eindringen der den Melanismus erzeugenden Gase in die Tracheen del' Puppe. 
Je langer die Stoffe einwirken, um so ausgesprochener wird del' Melanismus; 
er ist deshalb besonders groB bei iiberwinternden und iiberliegenden Puppen. 

Nun gibt es bekanntlich im Hochgebirge auffaHend viele melanistische Schmet
terlinge; wahrend in del' Ebene die Mannchen der Blaulinge blau, die Weibchen 
braun aussehell, sind im Hochgebirge beide Geschlechter braun gefiirbt. Der 
"Hochgebirgsmelanismus" lieBe sich also nach HASEBROEK auch so erklaren, 
daB hier der tiefe Barometerstand und das lange Uberwintern und manchmal 
Uberliegen del' Puppen die schwarze Farbe begiinstigen. Dazu konnte als weitere 
Ursache noch die hohe Bodenfeuchtigkeit zur Zeit del' langen Schneeschmelze 
kommen. Dagegen ist es nicht richtig, wie dies vielfach geschieht, die Luftfeuch
tigkeit fiir den Hochgebirgsmelanismus verantwortlich zu machen. Sind im Hoch-

1 HARRISON, J. W. H.: J. Genet. 9, 195-280 (1920). 
2 HARRISON, J. W. H.: Proc. roy. Soc. Lond. 102, 338-347 (1928). 
3 HARRISON, J. W. H. u. F. C. GARRETT: Proc. roy. Soc. Lond. 99, 241-263 (1926). 
4 HASEBROEK, K.: Fermentforschg S, 197-226 (1925). 
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gebirge auch die Niederschlage in der Regel groBer als in der Ebene, so ist doch 
die Luftfeuchtigkeit im Durchschnitt nicht groBer, an manchen Orten sogar 
kleinerl. 

Die umfangreichen Versuche von L. BRECHER2 ergaben folgende Fest.
stellungen: Die Raupen des KohlweiBlings Pieris brassicae befinden sich un
mittelbar vor der Verpuppung, nachdem sie zu fressen aufgehort haben, in dem 
sog. sensiblen Stadium, d. h. man kann zu dieser Zeit - wie iibrigens schon 
POULTON festgestellt hatte - die spatere Farbe der Puppe beeinflussen. (Nach 
neueren Untersuchungen von G.ABRlTSCHEWSKy3 solI es beim Schwalbenschwanz 
Papilio machaon sogar vier lichtempfindliche Zeiten geben: 1. wenn die Raupe 
nicht mehr friBt, sondern umherwandert, 2. bei Entleerung des Darms und Fest
setzung auf dem Puppenplatz, 3. wenn die Raupe sich mit. dem Gespinstfaden 
befestigt, 4. wenn die letzte Hautung zur Puppe erfolgt. Am empfindlichsten 
ist die Raupe im 2., am wenigsten empfindlich im 4. Stadium. 1m 2. und 3. Sta
dium soli sie besonders auf Blau und Ultra violett reagieren.) In der N atur kommen 
vier Haupttypen der Puppenfarbung vor. Es gibt helle, mittlere, dunkle und 
griine Puppen. Die Farben werden auf dreierlei Weise bedingt. Zuoberst liegt 
ein schwarzes Pigment, darunter folgt weiBes opalescierendes Chitin, das den 
Glanz der Puppe erzeugt; zuunterst liegt das griine Pigment. Die Farbe der 
Pappe wird von der Farbe des Untergrundes, auf dem die Raupe wahrend ihres sen
siblen Stadiums gehalten worden ist, beeinfluBt. Am hellsten wurden die Puppen 
auf WeiB, am dunkelsten auf Schwarz, griin auf Gelb, mittel auf Grau, auf Blau 
und in Finsternis. Die auffallige Tatsache, daB die Puppen im Hellen auf schwar
zem Untergrund dunkler wurden als in volliger Finsternis, beruht nur auf der 
Reflexion von ultraviolettem Licht durch die schwarze Flache. Wurde nam
lich durch vorgeschaltetes Chininsulfat das Ultraviolett absorbiert, so entstanden 
hellere Puppen. Die Wirkung des weiBen Untergrundes ist auf das darin vor
handene Ultrarot zuriickzufiihren, denn nach Entfernen des Ultrarot durch eine 
vorgeschaltete Losung von Eisenvitriol-Rhodankalium wurden die Puppen nicht 
so hell. Raupen, die mit ultraviolettem Licht beleuchtet wurden, gaben selbst 
auf hellem Untergrund dunkle Puppen. Das durchgehende farbige Licht wirkte 
wie reflektiertes Licht. Der Befund von DEWITZ, daB Warme erhellend, Kalte 
verdunkelnd wirkt, wurde bestatigt. 

Nun lackierte BRECHER die A'ugen von verpuppungsreijen Raupen4 • WClm 
bei Pier·is brassicae, Vanessa io und urticae die Augen mit gelbem Lack iiberstrichen 
waren, entstanden die fUr gelben Untergrund bezeichnenden griinen Puppen. Uber
streichen mit blauem Lack gab mittlere Puppen wie auf blauem Grund. Aus der 
Tatsache, daB die Raupen auf gelbem Grund verschiedener Helligkeit stets griine 
Puppen ergaben, wurde der SchluB gezogen, daB die Farbe und nicht die Hellig
keit fUr die Umfarbung maBgebend sei. Die Versuche gelangen aber nur mit 
Gelb und Blau, nicht !nit Rot und Griin. Die Wirkung des Tageslichtes wurde 
durch Uberstreichen mit Lack nicht aufgehoben, wohl aber in Ubereinstimmung 
mit PRZIBRAM durch vollige Blendung durch den Elektrokauster. Dabei konnte 
nicht der hiermit verbundene Blutverlust die Ursache des Versagens der Farb
anpassung sein, denn die Puppen von Raupen, die durch Abschneiden des letzten 
Abdominalsegmentes entblutet waren, reagierten normal. DaB die durch den 

1 ERHARD, H.: Die Tierwelt der Alpen. Alpines Handb. Leipzig: Brockhaus 1929. 
2 BREOHER, L.: Arch. Entw.mechan. 43, 88-221 (1917); 45, 273 bis 322 (1919); 48, 

1-45,46-139 (1921); 50, 41-78 (1922) - Anz. d. Akad. d. Wiss. Wien., Math.-naturw. 
Kl. 1920, Nr 14, 157-158. 

3 GABRITSOHEWSKY, E.: Rev. zoo!. russe 1922, Nr 1/2, 98-123. 
4 BRECHER, L.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 102,501-516,517-548 (1924). 
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Elektrokauster erzeugte Warme ohne EinfluB ist, wies dann PRZIBRAM nach1 • 

Nach PRZIBRAM unterbleibt die Farbanpassung, wenn ein Bindfaden urn den 
Kopf der Raupe gelegt und stark angezogen wird. Uberstreichen der Augen 
mit gelbem oder blauem Lack soll die Puppenfarbe entsprechend beeinfluBt 
haben. Die Farbanpassung erfolgt nach BRECHER2 also nur vom Auge aus. 

Es miissen nun die grundlegenden Untersuchungen an Stabheuschrecken 
von SCHLElp3 und SCHMITT-AuRAcHER4 erwahnt werden. 

In der Natur kommt die Stabheuschrecke Dixippus morosus in einer groBen 
Anzahl von Farbvarietaten vor. SCHLEIP unterscheidet einerseits zwischen einer 
griinen Varietat, die ihre Farbe nicht verandert, andererseits einer Varietat mit 
brauner Grundfarbe, die yom hellsten Gelb bis nahezu Schwarz abandern kann. 
Die Grundlage der Farbung bilden griine, graue, gelbrote und sepiabraune Farb
korner in der Hypodermis. Dadurch, daB das gelbrote Pigment horizontal, das 
braune vertikal innerhalb der Hypodermiszellen wandert, entsteht der Farb
wechsel. PRZIBRAM und BRECHER5 dagegen glauben den Farbwechsel dieser 
Stabheuschrecke nicht auf Wanderung der Pigmentkorner, sondern ledig
lich auf verschiedenes Mengenverhaltnis der griinen, orange und schwarzbraunen 
Farbstoffkorner zuriickfiihren zu miissen. Der braune Farbstoff kann nach 
SCHLEIP auch durch vorgelagerte graue Korner verdeckt werden. In der Nacht 
werden alle veranderlichen Varietaten dunkel, untertags hell, auBerdem kann die 
Farbe auch im Laufe der Entwicklung abandern. In dauerndem Licht bzw. 
dauernder Finsternis erhalt sich noch eine Zeitlang der periodische Tag- und 
Nachtfarbenwechsel. Belichtet man die Tiere bei Nacht und verdunkelt sie bei 
Tag, so kann man dadurch den periodischen Farbwechsel schlieBlich umkehren. 
Auch diese neu erworbene Periodizitat bleibt, wenn die Tiere in normale Ver
haltnisse zuriickversetzt worden sind, eine Zeitlang erhalten. Monochromatiscbes 
rotes, griines oder blaues Licht oder Dunkelheit, die wahrend der Aufzucht ein
gewirkt hatten, sind von keiner besonderen Wirkung. 

Der Farbwechsel kann nach SCHLEIP aber auch durch andere Ursachen her
vorgerufen werden. Er hangt ab von der Zeit der Nahrungsaufnahme, yom 
CO2-Gehalt der Luft (nach PRZIBRAM und BRECHER5 soll auBerdem die Farbe der 
Mutter maBgebend fiir die Nachkommenschaft sein) , endlich von dem Unter
grund, auf dem die Tiere sich befinden. Sie werden nach SCHLEIP auf weiBem 
Grund hell sandfarben, auf griinem Grund griin-hellbraunlich, auf blauem Grund 
dunkelgrau, auf rotem dunkelbraun und auf schwarzem schwarzbraun. Etwas 
abweichend sind die Angaben von PRZIBRAM und BRECHER, die auf WeiB helle, 
auf Rot, Violett, Blau und Schwarz dunkelgraue, auf Griinlich, Gelb und Braun
lich griine Tiere erhielten. 

Die Untersuchungen SCHLEIPS werden wirkungsvoll erganzt durch die an 
einem sehr groBen Material durch ein Jahrzehnt ausgefiihrten Versuche von 
SCHMITT-AuRACHER4 • Diese unterscheidet an Carausus morosus und Bacillus 
Rossii auf3er einer Verfiirbung unmittelbar vor dem Tode dreierlei Formen von 
Farbwechsel: 

1. Eine langsame, erst in W ochen zustande kommende Farbanderung, die 
auf inneren Vorgangen beruht, und zwar auf Pigmentwanderung, Pigment-

1 PRZIBRAM, H.: .Arch. Entw.mechan. 50, 203-208 (1922). 
2 BRECHER, L.: Verh. zool.-bot. Ges. Wien 7~, 35-40 (1922). 
3 SCHLEIP, W.: Zool. Jb., Abt. f. Physiol., 30, 45-132 (1910); 35.225-232 (1915) -

Zool. Anz. 5~, 151-160 (1921). 
4 SCHMITT-AURACHER, A.: Zool. Anz. 53, 108-110 (1921) - Umschau ~O, Nr 34, 490 

bis 492 (Aug. 1921) - Sitzgsber. Ges. Morph. u. Physiol. Miinchen 34, 29-33 (1923). 
5 PRZIBRAM, H. U. L. BRECHER: Anz. d. Akad. d. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. 19~0, 

Nr 14, 164-165. 
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verlagerung und Pigmentvermehrung. Ausgelost wird diese langsame Anderung 
der Farbe dUTCh auBere Faktoren, namlich durch Sonnenlicht, kiinstliches Licht 
oder Farbe des Untergrundes. Dauerbelichtung beschleunigt, Herabsetzung der 
Intensitat des einwirkenden Lichtes verlangsamt die langsame Anpassung. Die 
Wirkung des Untergrundes ist folgende: Auf weiBem Grund werden die Tiere 
heilsandfarben, auf griinem Grund und grauem Grund von fiir den Totalfarben
blinden gleicher Helligkeit dunkelsandfarben, auf kornblumenblauem Grund 
heilbraun, auf rotem Grund dunkelbraun und auf schwarzem Grund von genau 
der gleichen Farbung wie auf rotem Grund. Der langsame Farbwechsel wird 
durch das Auge vermittelt; nach Ausschalten des Auges unterbleibt er. 

2.Ein "rascher Farbwechsel, weitgehend unabhangig von der Farbe des 
Grundes. Dieser rasche Farbwechsel ist anfanglich von relativ geringer Dauer, 
doch relativ groBem Umfang. Aile Farbtpyen, welche das Resultat der langsamen 
Anpassung sind, fiigen beim raschen Farbwechsel zur schon angenommenen Farbe 
eine gelbrote Komponente, deren roter Teil am auffailendsten in Erscheinung 
tritt. Dieser rasche Farbwechsel tritt auf, klingt wieder ab und kommt etwa 
zwischen dem 5. und 6. Monat zur Fixierung. Als Resultat der langsamen An
passung + dem zur Fixierung gelangten raschen Farbwechsel werden Tiere auf 
weiBem und gelbem Grund :heilgelbrot, Tiere auf griinem Grund und auf grauem 
Grund von (fUr den Totalfarbenblinden) gleicher Helligkeit wie das Griin: heil
braun mit einem Stich ins Rote, Tiere auf kornblumenblauem Grund: braun mit 
einem Stich ins Rote, Tiere auf schwarzem Grund: tiefdunkelholzbraun mit einem 
Stich ins Rote, also ganz wie die Tiere auf Rot." 

Der aus16sende Faktor fiir den raschen Farbwechsel ist die Minderung der 
kurzwelligen (blauen und ultravioletten) Strahlen im auffallenden Licht. Ver
mindert man die kurzwelligen Strahlen in einem Strahlengemisch, so rotet sich 
das Tier; in viel kurzwelligem Licht wird die Rotung beseitigt. Wird ein Teil des 
kurzwelligen Lichtes durch ein vorgeschaltetes Asculinfilter beseitigt, so ver
zogert sich die Rotung. 

3. "Farbanderung var der Hautung, durch welche griine Tiere voriibergehend 
gelblich werden, hellsandfarbene fast unverandert bleiben, dunkle voriibergehend 
grau gefarbt werden." 

Ein weiteres Objekt, das eine sehr weitgehende FarbenanpaSS1tng an den 
Untergrund zeigt, ist das Wandelnde Blatt, Phyllium. Es bekommt, wie GRIMPE1 

berichtet, zuweilen sogar braune Randflecken, welche Blattbeschadigungen vor
tauschen. Manchmal wircl das sonst griine Tier clunkelgelb wie Herbstlaub. In 
der Zucht von Frau Dr. SCHMITT-AuRACHER sah ich diese Farbung aber auch 
auBer cler Herbstzeit und auf verschieclenfarbigem Untergruncl spontan auftreten. 
Beobachtungen in cler Heimat des Tieres in freier Natur liegen clariiber nicht vor. 

Die Frage, inwieweit beim Farbwechsel cler Insekten das Nervensystem be
teiligt ist, wurcle von SCHLElp2 untersucht. In der Haut von Dixippus marasus 
finclen sich nur Sinneszellen, clagegen kommen weder ein subepitheliales Nerven
netz noch freie Nervenencligungen vor. Die rhythmische Pigmentwanderung 
kann entwecler ganz ohne Mitwirkung des Zentralnervensystems erfolgen, indem 
die Hypodermiszeilen direkt yom Licht erregt werden, ocler sie kann - aber nur 
in mittelbarer Weise - unter der Mitwirkung cles Zentralnervensystems sich 
vollziehen. "Man konnte sich vorstellen, claB unter der regelmaBig wechselnden 
Einwirkung natiirlicher Helligkeit und Dunkelheit der Stoffwechsel regelmaBige 
periodischeAnclerungen erfahrt, ja, dies muB sogar so sein, cla die Tiere nurnachts 

1 GRIMPE, G.: Zoo!. Jh., Aht. f. System. 44, 227-266 (1921). 
2 SCRLEIP, W.: Zoo!. Jb. Aht. f. aUg. Zool. u. Physio!. 35, 225-232 (1915). 
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fressen und sich bewegen. Nun konnte sich ein damit in Zusammenhang stehender 
Rhythmus im Zentralnervensystem einrichten. Dieser lOst dann, sobald er ein
mal festgelegt ist, die periodische Anderung des Stoffwechsels, wenigstens eine 
Zeitlang, auch unter konstanten AuBenbedingungen (in dauernder Dunkelheit) 
aus, und die periodischen Anderungen des Stoffwechsels konnten es sein, die die 
Impulse fUr die Pigmentwanderung in der Hypodermis liefern. Man kann als 
Stiitze fUr die'se Vermutung erstens anfiihren, daB, wie ich schon 19lO aussprach, 
die Farbenanderung von Dixippus oft so geringfiigig ist, daB sie keine protektive 
Bedeutung haben kann, andererseits ist schon oft darauf hingewiesen worden, 
daB moglicherweise die Pigmente und die Pigmentverschiebung mit dem Stoff
wechsel in Beziehung stehen und daB in manchen Fallen in dieser Beziehung die 
Hauptbedeutung der Pigmentwanderung zu suchen ist. Zweitens haben gerade 
bei Dixippus Einwirkungen, welche den Stoffwechsel verandern miissen, auch 
einen EinfluB auf den Farbungszustand, d. h. die Lage des Pigments in der Hypo
dermis1." Jedenfalls steht die Pigmentwanderung nicht unter dem direkten Ein
flufJ des N ervensystems. 

Die Angaben W. FINKLERS2 iiber Kopftransplantationen an Insekten miissen 
hier nur deshalb erwahnt werden, weil sie die weiteste Verbreitung gefunden, 
das groBte Aufsehen erregt haben und in weitesten Kreisen auch - geglaubt 
wurden. Da wurden nicht nur die Kopfe zwischen griinen, braunen und schwar
zen Carausus morOStlS oder braunen und gelben Mehlwiirmern ausgetauscht, 
sondern man setzte sogar manchen Insekten Kopfe von gar nicht verwandten 
anderen Insekten auf, einem Dytiscus z. B. einen HydTOphiluskopf. Immer sollte 
der Rumpf in der Farbe vom neuen Kopf beeinfluBt worden sein. H. VON LENGER
KEN3 sowie BLUNOK und SPEYER4 haben sich der Miihe unterzogen, all diese Ver
suche nachzumachen. In keinem einzigen Fall fanden sie einen EinfluB des an
gesetzten Kopfes auf das Farbkleid des Rumpfes, der Kopf wuchs natiirlich auch 
gar nicht an und das Tier ging stets wie ein kopfloses nach einiger Zeit zugrunde. 

Fische. 
Das erste A uftreten von Pigment bei Fischen erfolgt nach den Feststellungen 

von FR. KURZ5 an Schollen, wo sich schwarze, gelbe und orange gefarbte Pigment
zellen finden, unabhangig vom Licht. Orange Pigmente entstehen hier aber nur, 
wenn die Eier bereits ein orangegelbes Lipochrom enthielten. Die Weiterent
wicklung des Pigments wird dagegen vom Licht beeinfluBt. Vollige Dunkelheit 
verhindert die Weiterentwicklung des farbigen Pigments und hemmt die des 
Schwarzpigments. Wie Dunkelheit wirkt langwelliges Licht, wahrend WeiB und 
kurzwelliges Licht die weitere Bildung von Schwarz und Farbig fordert. Der 
schwarze Farbstoff entsteht unter dem EinfluB von Tyrosinase. KUD06 konnte 
kiinstlich PreBsafte der Fischhaut an der Luft mit Tyrosinase, die nach der 
Methode von FURTH hergestellt war, schwarzen. Die Verdunklung der Fische 
beruht nach seinen Beobachtungen nicht nur auf der Expansion der Melano
phoren, sondern auch auf der Zunahme der Melaninmenge. Die vollstandige 

1 SCHLEIP, W.: S. -230-231. Zitiert auf S. 225. 
2 FINKLER, W.: Akad. Anz. Wien 18, Nr 67 u. 86 (1922) - Arch. mikrosk. Anat. u. 

Entw.mechan. 99, 104-118, 119-125, 126-133 (1923). - VgI. auch H. PRZIBRAM: Ebenda 
99, 1-14 (1923). 

3 LENGERKEN, H. v.: BioI. ZbI. 1924. 
4 BLUNCK, H. U. W. SPEYER: Z. Zool. 123, H. 1 (1924). 
5 KURz, FR.: Zool. Jb. Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 37, 239-278 (1920). 
S KUDO, J.: Arch. Entw.mechan. 50, 309-325 (1922). 
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Pigmentierung der Glasaale kann nach GANDOLFI-HoRNYOLD1 in warmem Wasser 
in weniger als 45 Tagen vollzogen sein. 

Die Histologie der Farbzellen und des Farbwechsels bei Fischen hat durch 
BALLOWITZ2 in einer groBeren Anzahl von Arbeiten ein auBerordentlich griind
liches Studium gefunden. Die wichtigsten Ergebnisse sind: Es kommen bei 
Fischen vor: Rotzellen, Erythrophoren; Schwarzzellen, Melanophoren; Gelb
zellen, Xanthophoren und Guaninzellen, Iridocyten. Nun konnen sich verschie
denfarbige Zellen zu Doppelzellen (besonders haufig sind schwarzrote Doppel
zellen) oder zu ganzen Zellkomplexen zusammenschlieBen. Auf diese Weise 
entstehen folgende Kombinationen: 

Rot- und Schwarzzellen, Erythromelanosome; 
Rot- und Gelbzellen, Erythroxanthosome; 
Rot- und Guaninzellen, Erythroiridosome; 
Schwarz- und Guaninzellen, Melaniridosome. 

Endlich sind dreifache Kombinationen moglich, wie z. B. Erythroiridosome mit 
Melanophoren, was zusammen Erythro-Melaniridosome gibt. 

Die Lagerung der einzelnen Zellen zueinander kann dabei eine verschiedene 
sein. Sind z. B. Iridocyten mit Melanophoren kombiniert, so konnen entweder 
die Iridocyten netzartig verzweigt liegen, und tiberall, wo sie etwas dichter liegen, 
kanneine Melanophore vorhandensein; oder die 5 -10 Iridocyten konnenkreisformig 
zu einem Iridosom abgegrenzt sein und in ihrer Mitte die Schwarzzelle haben. 
J OST3 fand beim Leierfisch Callionymus lyra L. zweierlei Melanophoren, namlich 
801che mit radiar angeordneten und 801che mit unregelmaBig und baumformig 
verastelten Fortsatzen. . 

Es gelang BALLOWITZ4 kinematographische Aufnahmen von der Kornchen
stromung in den Schwarzzellen der Gobiidenhirnhaut zu machen. Die Pseudo
podien der Zelle bleiben auch dann bestehen, wenn das Pigment sich von ihnen 
zurtickzieht und in der Mitte der Zelle zusammenballt. Das Protoplasma ist von 
radiar gestellten anastomosierenden Kanalchen durchzogen; die Wand dieser 
Kanalchen ist contractil, und durch diese Kontraktionen wird die in den Kanal
chen befindliche Fltissigkeit, welche die Pigmentkorner verfrachtet, in Bewegung 
versetzt. Auf diese Weise entstehen lokale Stromungsrichtungen in der Zelle. 
AuBer diesen ortlich begrenzten Bewegungen gibt es aber auch solche der ganzen 
Zelle. In diesem Fall erschlaffte der ganze zentrale Teil der Farbzelle, wodurch 
das Plasma mit den Kornchen in den Zelleib stromt. Zieht sich dann der Zelleib 
wieder zusammen, so wird dadurch das Pigment wieder in die Fortsatze ge
trieben. Die amoboide Beweglichkeit der Chromatophoren der Fische wird 
neuerdings u. a. auch von KERR5 und GILSON jr.6 beschrieben. 

Von welchen Faktoren wird nun die Ausbreitung und Zusammenballung 
des Pigments, der Farbwechsel, bedingt 1 Als innere Faktoren kommen die 
Drusen mit innerer Sekretion in Betracht. 

Nach Ftitterung von Forellenbrut mit Epiphyse, Hypophyse und Neben
niere sah GIANFERRARI7 , wie sich die Hautchromatophoren zusammenzogen. 

1 GANDOLFI-HoRNYOLD, A.: Not. Res. lnst. espafi. Oceanogr. Madrid 2, 1-8 (1926). 
2 BALLOWITZ, E.: Anat. Anz. 42 (1912) u. Erg.-Heft zu 44, 108-116 (1913) - Arch. 

mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 1, 83 (1913); 93, 375-403, 404-413 (1920) - Z. 
Zool. 104 (1913); 106 (1913); 110 (1914) - BioI. Zbl. 33, Nr 5 (1913) - Hoppe-Seylers Z. 
63, H.3 (1913) - Arch. exper. Zellforschg 12, 553-557 (1914); 14, 193-219, 413-416, 
417-420 (1917). 

3 JOST, F.: Z. mikrosk.-anat. Forschg 7, 461-502 (1926). 
4 BALLOWITz, E.: Anat. Anz. 42, Nr 7/8 (1912). 
5 KERR, J. GR.: Nature 115, Nr 2883 (1925). 
6 GILSON, A. S. jr.: J. of exper. Zool. 45, 415-455 (1926). 
7 GIANFERRARI, L.: Arch. di Sci. bioI. 3, 39-52 (1922). 

15* 



228 H. ERHARD: Farhwechsel und Pigmentierungen und ihre Bedeutung. 

Durch Injektion von Infundin und Extrakt des Hinterlappens der Hypophyse 
erzieIte ABOLIN1 an der Wiener Lokalrasse der Elritze Expansion der Melano
phoren. Abweichend davon erhielt SPATH und HEWER2 bei der Elritze mit Hypo
physe Kontraktion, ebenso mit Adrenalin Kontraktion. 

Das Stichlingmannchen, Gasterosteus aculeatus, erhalt seine "Hochzeitsfarbe" 
erst nach Beendigung der Spermatogenese. Unterbricht man das Laichgeschaft, 
so verschwinden nach TITSCHACK3 die Hochzeitsfarben. COURRIER4 stellte fest, 
daB mit dem Auftreten der schanen Farbe gleichzeitig die Interstitialdruse zu 
sezernieren beginnt. Urn zu entscheiden, ob die Keimdruse oder die Interstitial
druse die Umfarbung verursachen, hielt er Stichlinge im Winter bei 17 0 und 
reichlicher Nahrung; sie wurden auf diese Weise geschlechtsreif, ihre Zwischen
zellen sonderten aber nicht ab, auch bekamen sie keine Hochzeitsfarbe, woraus 
er schloB, daB nur das Hormon der Zwischenzellen die Ursache der Hochzeits
farbe sein kann. Genau das entgegengesetzte Resultat erhielt VAN OORDT5 • 

Seine bei erhahter Temperatur gezogenen Stichlinge wurden fruher geschlechtsreif 
und brunftig; sie erhielten damit auch das Hochzeitskleid. Ihre Zwischenzellen 
entwickelten sich aber erst spater, woraus er schlieBt, daB diese nichts mit der 
Hochzeitsfarbung zu tun haben. 

Nachdem schon fruher v. FRISCH6 den Einfluf3 des sympathischen Nerven
systems auf den Farbwechsel an der Pfrille bewiesen hatte, bestatigten KUD07 

und J. G. SCHAFER8 die Dunkelfarbung nach Durchschneidung des Sympathicus. 
Damit in Einklang steht auch die Beobachtung HEMMETERS9 , nach welcher 
Epinephrin eine Kontraktion der Chromatophoren bewirkt, wii.,hrend Ergotoxin 
die Kontraktion hemmt. Von den typischen Sympathicusgiften expandiert nach 
cT. G. SCHAFER Nicotin die Chromatophoren, indem es dieselben lahmt; Adrenalin 
kontrahiert sie durch periphere Lahmung; Strychnin endlich expandiert sie, weil 
durch Strychnin del' hemmende EinfluB des Ruckenmarks keinen EinfluB hat, 
kann doch del' obere Teil des Ruckenmarks hemmend wirken. Das motorische 
Zentrum fUr Pigmentierung liegt, wie J. G. SCHAFER bewies, in der Medulla ob
longata. Eine Reizung aller Hirnteile und des Opticus bewirkt eine Kontraktion 
del' Chromatophoren. HEWERlO durchschnitt den Grenzstrang des Sympathicus 
von Pleuronectes jlesus und limanda, wodurch Ausdehnung del' Melanophoren 
erfolgen konnte. Durchschneidungsversuche des Ruckenmarks beweisen, daB 
die den Farbwechsel verursachenden Nerven das Ruckenmark in Hahe des 
6. Wirbels verlassen. Durchschneidung des Ramus mandibularis des Trigeminus 
veranlaBte eine vorubergehende Verdunkelung des von ihm versorgten Gebietes; 
erst nach 12 Stunden erfolgte Aufhellung. 1 proz. Nicotinlasung auf das Ganglion 
des Grenzstranges gebracht, bewirkte Zusammenballung aIler Farbzellen dieses 
Gebietes und damit Aufhellung. Ein Wattebausch mit Nicotin in die Peritoneal
hahle in die Nahe des Grenzstranges gebracht, veranlaBt Hellfarbung erst dieses 
Bezirkes, spateI' des ganzen Karpel's. Auf del' Haut dagegen ruft Nicotin eine 
lokale Schwarzfarbung hervor; intramuskular ergibt es anHinglich Aufhellung 

1 ABOLIN, L.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 104, 667-698 (1925). 
2 HEWER, H. R.: Brit. J. exper. BioI. 3, 123-140 (1926). 
3 TITSCHACK, E.: Zool. Jb. Aht. f. Physiol. 39, 83-148 (1922). 
4 COURRIER, R.: C. r. Acad. Sci. Paris 112, 1316-1317 (1921); 114, 70-72 (1922). 
5 OORDT, G. R. VAN: Versl. Akad. Wetensch. Amsterd., Wis- en natuurkd. Afd. 32, 

308-314 (1923). 
6 FRISCH, K. v.: Zool. Jh. Aht. f. allg. Zool. u. Physiol. 34, 43-68 (1913). 
7 KUDO, J.: Arch. Entw.mechan. 50, 309-325 (1922). 
8 SCHAFER, J. G.: Pfliigers Arch. 188, 25-48 (1921). 
9 HEMMETER, J. G.: Arch. neerl. Physiol. 7, 165 (1922). 

10 HEWER, H. R.: Phil. Trans. roy. Soc. Lond. 215, 177-200 (1926). 
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erst der benachbarten Segmente, dann des ganzen Korpers, schlieBlich Dunkel
farbung der Haut. Ebenso erzielte HEWER durch 0,1 proz. Adrenalin auf der 
Haut umschriebene Hellfarbung. Coffein verdunkelt intramuskular erst lokal, 
spater die ganze Haut. GILSON! stellt den allgemeinen Satz auf, daB diejenigen 
Substanzen, die eine Lahmung des zentralen oder sympathischen Nervensystems 
hervorrufen, wie geringe Dosen von Narkotica oder starke Dosen Alkaloide, wie 
Atropin, Physostigmin und Cocain, die Ausdehnung der Melanophoren bewirken, 
wahrend Adrenalin sowie kleine Dosen von Cocain und Physostigmin die Melano
phoren kontrahieren und damit eine Aufhellung bewirken. 

HUBBS2 behauptet, nach Zersti:irung des linken Auges wurden sich die Chro
matophoren junger Felchen auf der linken Kopfseite schneller und starker als 
auf der rechten zusammenziehen, und auch KUDO erwahnt die Dunkelfarbung 
geblendeter Tiere; nach BEHRE3 verhindert vollstandige Blendung den Farb
wechsel der Fische, nicht dagegen einseitige Blendung. MURISIER4 fand, daB die 
Melanophoren junger Salmo lacustris auf schwarzem Grund ausgebreitet, auf 
weiBem zusammengezogen blieben. Belichtete er nur die obere Retinahalfte, so 
blieben die Melanophoren wie in absoluter Finsternis kontrahiert. Durch schwaches 
Licht oder solches, welches nur die untere Retinahalfte traf, wurden die Melano
ph oren ausgebreitet. 

MAST5 stellte in seinen sehr sorgfaltigen Untersuchungen an Plattfischen 
fest, daB ein direkter Reiz in der Nahe der Chromatophoren unwirksam ist und 
daB ihre Bewegungen von Auge, Zentralnervensystem und Sympathicus beein
fluBt werden. 

Von iiufJeren Faktoren veranlaBt, wie schon v. FRISCH6 an Pfrillen bewies, 
Warme - lokal angewandt - Expansion, Kalte Kontraktion der schwarzen 
Pigmentzellen. Nach SCHNURMANN 7 wirkt aufhellend der Druck einer hohen 
Wassersaule. Narkose und Aussetzen an die Luft ergeben, wie KUDO berichtet, 
Dunkelfarbung. Am interessantesten sind die Anpassungen mancher Fische in 
Helligkeit, Farbe und Zeichnung an die Umwelt, wobei wir zwischen der Hellig
keit und Farbe des Wassers einerseits, des Untergrundes andererseits unterscheiden 
mussen. 

SCHNURMANN unterscheidet an Elritzen a) die gewohnliche, durchschnittlich 
in etwa 40 Sekunden ablaufende Melanophorenkontraktion bzw. -expansion, 
b) eine noch langsamer verlaufende Helligkeitsanderung, welche wahrscheinlich 
auf Kornchenstromung innerhalb und auBerhalb der Pigmentzelle beruht. 
Wahrend v. FRISCH Xanthophorenexpansion bei Elritzen auf keinem anderen 
Untergrund als auf gelbem oder rotem beobachtete und daraus auf einen Farben
sinn dieser Fische schloB, fand SCHNURMANN auBerdem Expansion der Gelbzellen 
auch bei stark herabgesetzter Belichtung und bei volligem LichtabschluB. Es 
muB also, sagt SCHNURMANN, nach einem diesen drei Bedingungen gemeinsamen 
Faktor gesucht werden. "Der gemeinsame Faktor ist das Fehlen der Lichtab
sorption von seiten des Gelbfilters der dorsalen Netzhautschutzzone. 

1. Das absolute Dunkel bedarf keiner Erlauterung. 
2. Bei stark herabgesetzter Belichtung wird das Gelbfilter keine oder relativ 

sehr wenige Strahlen absorbieren konnen, weil es retrahiert ist. 

1 GILSON, A. S. jr.: J. of exper. ZooI. 45, 415-455 (1926). 
2 HUBBS, C. L.: Amer. Naturalist 55, 286-288 (1921). 
3 BEHRE, E. H.: Anat. Rec. 31', 142 (1927). 
4 MURISIER, P.: Rev. suisse de ZooI. 28, 45-97, 149-195, 243-300 (1921). 
5 MAST, S. 0.: Bull. Bureau of Fisheries 34, 174-238 (1914). 
6 FRISCH, K. v.: BioI. ZbI. 34, 238-248 (1911). 
7 SCHNURMANN, F.: Z. BioI. 71, 69-98 (1920). 
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3. Auch tiber gelbem odeI' vorwiegend gelbem, ja auch tiber rotgelbem Unter
grund wird das Gelbfilter del' dorsalen Netzhautzone keine bzw. relativ sehr wenige 
Strahlen absorbieren, vielmehr aile bzw. fast aIle eindringenden Strahlen zur 
Sehzeile durchlassen. 

Bei Lichtabsorption von seiten des gelben Pigments del' dorsalen Netzhaut
zone kontrahieren sich die gelben Pigmentzeilen del' Haut, bei Mangel del' Licht
absorption verharren sie in expandiertem Zustande1". 

Die Melanophoren reagieren nach SCHNURMANN auf dunklerem Rot wie auf 
hellerem Grau, auf hellerem Blau sowie auf dunklerem Grau. Dies scheint auf 
den ersten Blick del' von HESS aufgestellten Lehre, die Fische verhielten sich 
wie del' farbenblinde Mensch, zu widersprechen, denn gerade fiir den Farben
blinden hat Rot nur sehr geringen Helligkeitswert. Abel' SCHNURMANN sagt2: 
"Del' totalfarbenblinde Mensch sieht ein Rot heller, ein Blau dunkler als 
ein Grau von jeweils gleichem farblosen Helligkeitswerte, wenn er das Rot und 
das Blau durch ein gelbes Glas betrachtet. Dem gelben Glase entspricht im 
Fischauge das vorgewanderte Pigment." Del' Fisch verhli1t sich also nach 
SCHNURMANN wie ein totalfarbenblinder Mensch mit gelber Brille. 1m tibrigen 
sei, was die Frage nach einem Farbensinn bei Fischen betrifft, auf die Arbeiten 
von HESS und FRISCH selbst verwiesen. 

In jtingster Zeit wendet sich nun v. FRISCH3 gegen SCHNURMANN mit folgenden 
Feststellungen: Er wahlte "ein sehr dunkles Grau und ein so ungesattigtes Gelb, 
daB der gelbe Untergrund auch an kurzwelligen Strahlen mehr reflektiert als der 
graue Grund". Das Netzhautpigment mtiBte dann tiber dem gelben Grund mehr 
Strahlen absorbieren als tiber dem grauen; nach SCHNURMANN muBte also der 
Fisch auf grauem Grunde gelb werden. Dies traf aber nach v. FRISCH nicht zu, 
sondern die Fische verfarbten sich auch unter diesen Bedingungen nur auf dem 
gelben Grunde gelb. AuBerdem konnte v. FRISCH die Angabe SCHNURMANNS 
(von der dessen Theorie ausgeht), die Elritze wiirde sich bei DunkeTheit in gleicher 
Weise gelb farben wie auf gelbem Grund, nicht bestatigen. 

N ach MAST passen sich fast aIle von ihm untersuchten amerikanischen Meeres
fische in der Helligkeit dem Untergrunde an, in der Farbe viele, im )}[uster nur 
wenige, wie z. B. die Plattfische Paralichtys und Ancylopsetta, welche nach allen 
drei Richtungen hin dem Untergrund tauschend ahnlich werden. Nur Rot 
wird nicht genau wiedergegeben, es ,virkt fur sie am dunkelsten, soIl aber eine 
andere Wirkung haben als Grau verschiedener Helligkeit. Auf Quadraten und 
Kreisen verschiedencr GroBe erhalten diese Tiere Muster entsprechender GroBe, 
doch wird nicht, wiePITKIN4 und LOEB5 behauptet haben, auch die Form (Quadrat, 
Kreis) wiedergegeben. Die Zeit, welche fur den Wechsel del' Farbe notig ist, ist 
meist langer als die ftir Hell und Dunkel. Anpassung an roten, blauen und grunen 
Untergrund halt monatelang an, die an Gelb und Braun viel kurzer. Durch oft
malige Wiederholung, laBt sich eine raschere Anpassung erzielen; fUr WeiB und 
Schwarz kann z. B. die Zeit von 5 Tagen auf 2 Minuten verkurzt werden. Auf 
weiBem Untergrund werden die Tiere weiB, auf grauem grau, selbst wenn in 
letzterem Fall die Belichtung eine starkere ist. Die Farbanpassung richtet sich, 
wie MAST glaubt, nach der Wellenlarige, nicht nach der Helligkeit des Lichtes. 

1 SLHNURMANN, F.: S. 90. Zitiert auf S. 229. 
2 SCHNURMANN, F.: S.96. Zitiert auf S. 229. 
3 FRISCH, K. V.: Z. BioI. 80, 223-230 (1924). - Vgl. auch HilIPEL u. KOLMER: BioI. 

Zbl. 34, 450-458 (1914). 
4 PITKIN, W. B.: The new Realism. New York 1912. 
5 LOEB, J.: The mechanistic conception of life: Biological essays. The Univ. of Chicago 

Press. Chicago 1912. 
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Die Tiere wahlen jeweils denjenigen Untergrund, mit dem sie in Licht und Farbe 
ii bereinstiminen. 

Das schwarze Pigment kann bei Hungertieren durch mononucleare Leuko
cyten phagocytiert werden (MURISIERl). Diese Leukocyten sammeln sich in 
der Milz und im lymphoiden Gewebe der Niere; sie wandern dann in die Blut
capillaren ein. 

Amphibien (und Reptilien). 
-ober die Entwicklungsgeschichte del' Pigmentzellen bei Amphibien gehen die Ansiehten 

auseinander. PRENANT2 leitet entwieklungsgesehiehtlieh die Melanophoren von Xantho
phoren ab, was NAGEOTTE3 lebhaft bestreitet. Naeh EYCLESHYMER4 fallen zwar die ersten 
Pigmentbander mit den Ziigen del' groBen dorsolateralen Venen zusammen, die iibrigen 
Pigmentstellen zeigen abel' wedel' Beziehungen zu den BlutgefaBen noeh. zu den Hautsinnes
organen. HAECKER5 hat dagegen schon friiher auf Grund seiner Beobachtungen an Axolotl
larven die Lehre aufgestellt, Pigmentzellen wiirden sich stets in del' Mitte besonders stark 
wachsender Hautstellen ausbilden. Dies bestatigt SLUITER6 fiir den Riesensalamander, wo 
das starkere Hautwachstum sowohl in schrag naeh hinten gerichteten Streifen als auch 
sehachbrettartig erfolgt. FISCHEL7 und ebenso SCHNACKENBECK8 geben an, daB die Pigment
zellen an Ort und Stelle entstehen, diejenigen del' Epidermis aus Ektoderm, diejenigen des 
Bindegewebes aus Mesodermzellen (und nieht aus Leukocyten). Die Chromatophoren teilen 
sich mitotisch. Es findet keine Einwanderung von Pigmentzellen aus del' Epidermis in das 
Corium und umgekehrt statt. Das bestreitet freilich KORNFELD9, del' Pigmentbriieken 
zwischen Epidermis und Corium bei Laubfroschlarven als Ausdruek einer Pigmentwanderung 
von Epidermis zum Corium deutet. Er glaubt an zwei Arten von Pigmentwanderung: 1. Wande
rung ganzer Melanophoren aus Epidermis in Cutis. 2. Abgabe von Pigment dureh Zell
fortsatze von Epidermis·Melanophoren an Coriumzellen. PRENANT10 glaubt, daB die unter 
del' Epidermis liegenden Pigmentzellen del' Amphibienlarven aus vereinzelten Zellen des 
Unterhautbindegewebes stammen. 

MrLLOTll leitet die Guanophoren del' Fisehe und Amphibien von Bindegewebszellen, 
manchmal sogar von Leukocyten ab (vgl. aueh FRANKENBERGER12). Eine sorgfaltige Unter
suehung iiber die Genese del' Melanophoren bei Amphibienlarven verdankt man BERWEGER13. 
Diesel' Autor fand die ersten Melanophoren in den tieferen Sehiehten des Coriums del' Sala
manderlarve. Erst gegen Ende des Embryonalstadiums erseheinen auf del' Riiekenseite 
einzehIe in del' zweischichtigen Epidermis liegende Melanophoren. Die Melanophoren del' 
Epidermis wandern teils aus dem Corium ein, teils sind sie dureh mitotische Teilung in der 
Epidermis entstanden. Die Einwanderung der Melanophoren aus dem Corium halt bei 
Embryonen, Larven und a,ueh noch bei metamorphosierten Tieren an. Unabhangig von den 
Chromatophoren k6nnen die Epidermiszellen Pigment bilden, das in Form von Kernkappen 
auftritt. Del' Kern verandert sieh dabei nicht in seiner Struktur, auch tritt kein Chromatin 
dabei aUs. Bei del' Hautung wird das Epithelpigment abgestoBen. Epithelzellen kOnnen 
sieh nieht in Melanophoren umwandehI; die Melanophoren stammen aus dem mittleren 
Keimblatt. Die Lipophoren bilden sieh embryonal im Corium aus und dringen zu diesel' 
Zeit schon in die Epidermis ein. FARIS14 sah die Entstehung des Pigments aus farblosem 
k6rnigem Chromogen, das er als einen Komplex auffaBt, von ,,1. Substanzen del' Dotter
verdauung, 2. intermediaren Produkten des anabolischen Stoffwechsels, 3. Produkten des 

1 MURISIER, P.: Rev. suisse de Zool. 28, 45-97, 149-195, 243-300 (1921). 
2 PRENANT, A.: C. r. Soc. Biol. Paris 83, Nr 19, 839-842 (1920). 
3 NAGEOTTE, J.: C. r. Soc. Biol. Paris 83, Nr 21, 919-920 (1920). 
4 EYCLESHYMER, A. C.: Anat. Anz. 46, 1-13 (1914). 
5 HAECKER, V.: Entwicklungsgeschichtliehe Eigenschaftsanalyse (Phanogenetik). 

Jena: G. Fischer 1918. 
6 SLillTER, C. PH.: Versl. Akad. Wetensch. Amsterd., Wis- en natuurkd. Afd. 22, 

Nr 9/10, 954-961 (1920). 
7 FISCHEL, A.: Anat. H. I 174 1-136 (1920). 
8 SCHNAKENBECK, W.: Z. Aostammgslehre 21, 178-226 (1922). 
9 KORNFELD, W.: Verh. zool.-bot. Ges. Wien 69, 158-160 (1920). 

10 PRENANT, A.: Arch. d' Anat. 2, 461-504 (1923). 
11 MlLLOT, J.: Bull. bioI. France et Belg. 51, 261-363 (1924). 
12 FRANKENBERGER, Z.: Zvlastui otisk z Biologickysch Listli 10, 1-8 (1924). 
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14 FARIS, H. S.: Anat. Ree. 21, 63-76 (1924). 
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katabolischen Stoffwechsels". Dauernd ausgedehnte Pigmentzellen des Salamanders ver
mehren sich nach lliMMERl rascher als zusammengezogene. 

CAHN2 fand zwei Laichmassen von Hyla triseriata ausnahmsweise weiB statt schokolade
braun gefarbt. Er hielt einen Teil del' weiBen Laichmassen normal, den anderen im Dunkeln. 
Es schliipften in beiden Fallen rein wellie Tiere aus; die Helltiere erhielten vom 2. Tag an 
Spuren von Pigment, die Dunkeltiere spateI'. 

Was das gelbe Pigment betrifft, so findet es sich nach SCHMIDT3 bei allen niederen 
Wirbeltieren (Fischen, Amphibien und Reptilien) nur in del' Cutis; eine Ausnahme macht 
nul' del' gefleckte Salamander, del' in den Epithelzellen besondere Chromatophoren besitzt. 

Es kommen bei Amphibien VOl' rote und gelbe Farbzellen, die SCHMIDT als Lip ophoren 
zusammenfaBt, ferner Guanophoren und .1l1elanophoren; von den letzteren gibt es bei Rana 
jusca kleinere epidermale und interepitheliale sowie groBe subepidermale. In del' Bauchlmut 
konnen Rotzellen mit Melanin vorkommen, ja es kann sogar roter, schwarzer Farbstoff und 
Guanin in ein und derselben Zelle gelagert sein. Das rote Pigment ist im Gegensatz zum 
Lipochrom in den Fettlosungslnitteln unloslich, gibt dagegen lnit konz. H 2S04 gleichfalls 
blaues Lipocyoan. (Die Chelnie der schwarzen Farbzellen wurde schon friiher geklart [siehe 
FUCHS]: ebenso wurden Guaninkrystalle schon £riiher in den Guanophoren gefunden.) 

Das Zustandekommen der Farben hat VOl' allem SCHMIDT4 durch seine aus
gezeichneten Untersuchungen an Hyla arborea und Rana esculenta gekHirt: Das 
sog. Xantholeukosom del' fruheren Autoren ist eine Doppelzelle, zu oberst eine 
Gelbzelle, dann eine Guanophore. Darunter liegen die Schwarzzellen. Die grune 
Farbung des Laubfrosches entsteht nun dadurch, daB das Guanin das kurzwellige 
Licht reflektiert, das langwellige jedoch auf die flaschenhaft ausgebreiteten 
Melanophoren hindurchlaBt, deren Melanin diese Strahlen absorbiert. Das Guanin 
gibt also die Farbe von truben Medien gegen einen schwarzen Hintergrund, also 
Blau durch Interferenz. Dieses Blau vereinigt sich mit dem gelben Licht, welches 
die daruber liegenden Lipophoren zuruckwerfen, zu Grun. Haben die Lipophoren 
nul' wenig gelben Farbstoff, wie dies Z. B. bei Rana esculenta del' Fall ist, so er
scheint die Haut mehr grun. Mehr gelb sieht del' Laubfrosch aus, wenn infolge 
starker Ballung des Melanins del' Hintergrund groBenteils von del' hellen Cutis 
gebildet wird; dann wirft namlich die Cutis die vom Guanin durchgelassenen 
langwelligen Strahlen zuruck, die sich mit den von den Guaninzellen zuruck
geworfenen kurzwelligen Strahlen zum Gesamteindruck "WeiB" vereinigen. Mit 
dem Gelb del' dann mit ihrer Haupt.masse zwischen den Guanophoren eingekeilten 
Gelbzellen gibt dies Hellgelb. Sind nun die Gelbzellen noch tiefer, teilweise sogar 
unter die Guanophoren gewandert, hat sich dabei ihr Farbstoff ganz zusammen
geballt und haben sich die Schwarzzellen so au sgebreitet , daB sie groBenteils die 
Guanophoren einhullen, so entsteht Grall. Das Gelb ist namlich dabei groBenteils 
ausgeschalt.et, und zum Schwarz del' Melanophoren kommt etwas WeiB del' Guano
phoren, das dem Grau einen Seidenglanz verleiht. 

Albinis1nus kommt nach HAECKER5 beim Axolotl dadurch zustande, daB die Vermehrung 
del' im Corium gelegenen Pigmentzellen zuerst verlangsamt wird und schlieBlich ganz aufhort. 
Den Albinismus bei Salamanderlarven fiihrt dagegen FISCHEL6 auf eine Anomalie des Nerven
systems zuriick, durch welche das Pigment dauernd geballt bleibt. Ubrigens treten, wie 
SCHNACKENBECK7 beobachtet, bei albinotischen sehr alten Axolotln manchmal an einigen 
Stellen schwarze Flecke in den obersten Epidermisschichten auf, welche nicht auf del' An
haufung von gewolnilichem Pigment bestehen, sondern wohl als pathologische Alterserschei
nungen zu bezeichnen sind. 

1 HIMMER, A.: Arch. lnikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 100, 83-110 (1923). 
2 CARN, A. R.: Copeia 1926, Nr 151, S.107-109. 
3 SCHMIDT, W. J.: Anat. H. 1. Abt., 58, 643-670 (1920) - Arch. mikrosk. Anat. I 

93, 415-455 (1920) - Jena. Z. Naturwiss. 57', 219-228 (1921). 
4 SCHMIDT, W. J.: Arch. lnikrosk. Anat. I 93, S. 415-455 (1920) - Jena. Z. Natur-

wiss. 57', 219-228 (1921). 
5 HAECKER, V.: Z. Abstammgslehre 25, 117-184 (1921). 
6 FISCHEL, A.: Arch. Entw.mechan. 46, H.2/3, 202-209 (1920). 
7 SCHNACKENBECK, W.: Zool. Anz. 56, 119-127 (1923). 
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SCHMIDT1 (vgl. auch HOOKER2) gibt folgende Arlen von Pigmentbewegungen 
an: In den Schwarzzellen beruht Ausbreitung und Ballung von Pigment nur auf 
Kornchenstromung. In den Gelbzellen finden gleichfalls Kornchenstromungen 
statt. AuBerdem konnen aber die Gelbzellen auch aktive amoboide Bewegungen 
ausfiihren oder passiv abgeplattet werden. Die Guanopboren werden nur passiv 
deformiert. 

Pigmentzellen sind auch - gegeniiber einer von PRZIBR.AM3 geauBerten 
Ansicht - befahigt, zu wandern. FISCHEL beobachtete, wie bei Anurenlarven, 
denen die Augen ohne die Hornhaut weggenommen war, Pigmentzellen aus der 
umgebenden Haut in die Hornhaut einwanderten. 

Der EinflufJ der DrUsen mit innerer Sekretion auf den Farbwechsel ist nirgends 
so eingehend studiert worden wie bei Amphibien. 

GIUSTI und HOUSSAy4 entfernten bei Kroten die Hypophyse: Die Riicken
haut wurde nach 3-10 Tagen schwarz bis tief broncefarbig, der Bauch grauschwarz 
bis braun. SWINGLE5 transplantierte den Mittellappen der Hypophyse von 
erwachsenen Ochsenfroschen auf die neotenische Larve. Die epidermalen und 
subepidermalen Melanophoren der operierten Tiere dehnten sich maximal aus, 
wodurch diese ganz dunkel wurden. ATWELL6 erzielte durch Entfernung des 
epitbelialen Anteils der Hypophyse bei Kaulquappen in friihen Entwicklungs
stadien silberfarbige oder albinotische Farbung. (PUENTE7 fand bei hypophysek
tomierten Kroten abgerundete Chromatophoren und vergroBerte Guanophoren.) 
Dabei waren die "Xantholeukophoren" stark ausgebreitet, die epidermoidalen 
Melanophoren reduziert, die tieferen Melanophoren kontrahiert. Auf solche Tiere 
wirkte Extrakt aus den Hypophysenhinterlappen voriibergehend verdunkelnd 
durch Ausbreitung der tiefer liegenden Schwarzzellen. Entfernung der Zirbel
driise allein hatte keine Wirkung. Wurde dagegen gleichzeitig der epitheliale 
Hypophysenanteil weggenommen, so fiirbten sich die Tiere silberglanzend. 
J. S. HUXLEY und HOGBEN8 verfiitterten Hypophyse an Axolotlembryonen. 
Ihre Melanophoren dilatierten sich zuerst, kontrahierten sich aber bald sehr stark. 
Adrenalinfiitterung bewirkte Kontraktion. Zirbeldriisenfiitterung veranlaBte bei 
Froschlarven eine rasch voriibergehende Kontraktion, hatte dagegen beim 
Axolotl keine besondere Wirkung. Von den Hypophysepraparaten vermindert 
nach KihzENECKy 9 das Pituitrin voriibergehend die Pigmentbildung, das Pitu
glandol dagegen hat keinen EinfluB auf das Pigment. Die Melaninbildung wird 
beim Axolotl nach SCHURMEYER10 durch die Pars intermedia der Hypophyse 
hervorgerufen. BLACHERll erzielte beim hypophysektomierten Axolotl von neuem 
Pigmentierung durch Einspritzen von Hinterlappensubstanz der Hypophyse. 
WORONZOWA12 und SNYDER13 wiesen nach, daB hypophysektomierte Axolotl sich 

1 SCHlI:IIDT, W. J.: ZooI. Anz. 51, 49-63 (1920) - Arch. exper. Zellforschg 15, 269 
bis 282 (1920). 

2 HOOKER, D.: Z. allgem. PhysioI. 14,93-104 (1912) - Amer. J. Anat. 16,237-250 
(1914). 

3 PRZIBRAM, H. U. J. DEMBOWSKY: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. 
1920, Nr 14, 162-164. 

4 GUIST!, L. U. A. HOUSSAY: C. r. Soc. BioI. Paris 85, Nr 27, S.597-598 (1921). 
• SWINGLE, W. W.: J. of exper. ZooI. 34, 119-141 (1921). 
6 ATWELL, W. J.: Endocrinology 5, 221-232 (1921). 
7 PUENTE, J. J.: Rev. Soc. argent. BioI. 3, 321-343 (1927). 
8 HUXLEY, J. S. u. L. J. HOGBEN: Proc. roy. Soc. Lond. B 93, Nr 649,36-53 (1922). 
9 KRIZENECKY, J.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.-mechan. 101, 621-665 (1924). 

10 SCHURMEYER, A.: Klin. Wschr. 5, 2311-2312 (1926). 
11 BLACHER, L. J.: Trudy Labor. eksper. BioI. moskov. Zooparka 3, 37-81 (1926). 
12 WORONZOWA, M. A.: Trudy Labor. eksper. BioI. moskov. Zooparka 4, 89-105 (1928). 
13 SNYDER, F. F.: Amer. J. Anat. 41, 399-409 (1928). 
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wieder dunkler farben durch Zusatz von Hypopbyse zum Wasser odeI' durch 
Einspritzung von physiologischer Kochsalzlosung odeI' destilliertem Wasser 
(W ORONZOW A) odeI' endlich mit Durchspiilung von Ringerlosung mit Hypophyse 
yom Conus arteriosus aus (SNYDER). Wahrend VOGELAAR und MUNTING1 an
geben, daB Fiitterung von Froschlarven mit Nebennierenextrakt stets Aufhellung 
erzeugt habe, konnte KRIZENECKy2 meist, abel' nicht immer Depigmentierung 
auf diese Weise erzielen. ThymusfUtterung verursacht nach VOGELAAR und 
MUNTING1 stets Dunkelfarbung durch Ausbreitung del' Melanophoren. 

Was den EinfluB des Futters auf das Farbkleid betrifft, so erhielt MILLOT3 

bei Lecithinfiitterung von Froschlarven eine Hemmung del' Melaninbildung und 
iibermaBige Guaninbildung. Larven von Triturus, mit roten Daphnien gefiittert, 
wurden nach W OLTERSTORFF4 auf Ober- und Unterseite stark gelb und rotlich;. 
Fiitterung mit Enchytraen veranlaBte ein Abblassen. 

M. ARON5 gibt an, daB nach Galvanokauterisienmg des interstitiellen Drusen
gewebes im Hoden des Kammolches das Hochzeitskleid desselben verschwinde, 
wahrend CHAMPy6 keine Beziehungen zwischen diesem Gewebe und dem Hoch
zeitskleide beim Alpenmolch fand. Das Auftreten des Hochzeitskleides faUt hier 
mit del' Anwesenheit von Spermiencysten zusammen. OKAMOT07 fand in del' 
Leber del' Krote am meisten Pigment zur Begattungszeit, dann im Winterschlaf. 
Nach CHAMPy6 soIl es moglich sein, durcb Hungernlassen eines mannlichen Alpen
molches im Sommer wahrend del' Geschlechtsperiode diese zu unterdriickell; 
iiberfuttere man daraufhin das mannliche Tier, so bilde es sich zum Weibchen 
mit weiblicher Farbung infolge diesel' "alimentaren Kastration" um. Umgekehrt 
erhielt er unter dem EinfluB del' Gefangenschaft bei einigen Weibchen mannliche 
Farbmerkmale, z. B. die schwarzen Punkte in den Flanken; nul' das himmelblaue 
Pigment del' Mannchen fehlte. In den Eierstocken diesel' Tiere befanden sich nur 
ganz junge Ovocyten. 

Die Beziehungen des N ervensystems zum Farbwechsel sind ahnliche wie bei 
Fischen. Die alteren Arbeiten finden sich bei FUCHS und BIEDERMANN8 zusammen
gefaBt. R. H. KAHN9 gelang dazu folgender, fUr die Innervation del' Pigmentzellen 
im allgemeinen wichtige neue Nachweis: Adrenalininjektion wirkte maximal 
aufhellend durch Ballung del' Melanophoren, Nicotin, wie schon FUCHS gefunden 
hatte, verdunkelnd. Del' Grad del' Verdunkelung wechselt sehr; Pilocarpin endlich 
verdunkelt. Die Wirkungen bleiben bestehen, auch wenn das Zentralnerven
system odeI' die Nervenleitung zu den Melanophoren ausgeschaltet ist, ja selbst 
wenn das Gift direkt auf die beobachtete Schwimmhaut gebracht wird. Damit 
ist die periphere Wirkung desselben bewiesen. Mit del' Ballung del' schwarzen 
Pigmentkorner expandiert Adrenalin abel' gleichzeitig die gelben Korner del' 
Lipophoren; Pilocarpin expandiert die Melanophoren und baHt dabei die Lipo
phoren. Nun hat bekanntlich Adrenalin die Wirkung, welche man bei Reizung 
des Sympathicus, Pilocarpill dagegell diejenige, welche man bei Reizung des 
parasympathischen (autonomen) Nervensystems erhalt. Es gibt also keinell 
,.R,uhezustand" del' Pigmentzellen, wie man bisher angenommen hat - die einen 
Forscher bezeichneten die Expansion, die anderen die Kontraktion als Ruhe-

1 VOGELAAR, J. P. M. u. W. MUNTING,: NederI. Tijdschr. Geneesk. n II, 457-459 (1927). 
2 KltIZENECKY, J.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 101, 558-620 (1924). 
3 MILLOT, J.: Bull. bioI. France et Belg. 57, 261-363 (1924). 
4 WOLTERSTORFF, W.: BI. Aquar.kde 35, 66-70 (1924); 37, 118-119 (1926). 
5 ARON, M.: C. r. Acad. Sci. Paris 173, 57-59 (1921). . 
6 CHAMPY, CH.: C. r. Acad. Sci. Paris 172, 482-484, 1204-1207 (1921). 
7 OKAMOTO, H.: Frankf. Z. Path. 31, 16-53 (1925). 
8 BIEDERMANN, W.: Erg. Physiol. 8, H.l, 94 (1909). 
U KAHN, R. H.: Pfliigers Arch. 195, 337-360 (1922). 
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zustand-, sondern es gibt nur einen Gleichgewichtszustand. Uberwiegt z. B. die 
Wirkung der sympathischen Innervation, so kann, wie auch das Experiment 
lehrt, die Aufhellung so stark sein, daB jede Pilocarpinwirkung versagt. KAHN 
erkennt an, daB es neben dieser gegensatzlichen Innervation auch noch andere 
Faktoren gibt, welche die Farbung der Tiere beeinflussen: Licht, Feuchtigkeit, 
Temperatur, Blutversorgung, Stoffwechsel. Dariiber ist bei FUCHS nachzulesen. 
KRopp! bekam an Amphibienlarven bei mechanischen Reizen lokale Kontrak
tion der Melanophoren, bei Durchschneidung der motorischen Pigmentnerven 
Ausdehnung der Melanophoren in der Schwimmhaut. Injizierte er kurz vor oder 
nach Unterbindung der Arteria ischiadica Adrenalin, so erhielt er wie bei Durch
trennung des Nervus ischiadicus Verdunkelung des Beines (wie HOUSSAY und 
UNGAR2 ). lither und Chloroform bewirkten Verdunkelung, Reizung der peripheren 
Spinalnerven und der sympathischen Wurzeln, die den Plexus ischiadicus bilden, 
veranlaBte Zerfall der Melanophoren. 

EYCLESHYMER3 sah, wie sich nach der Enthauptung von N ecturuslarven 
deren Chromatophoren stark kontrahierten; im iibrigen blieb die Pigmentver
teilung die gleiche. Geblendete Tritonlarven wurden dagegen nach FISCHEL4 

dunkel, und zwar im Licht schneller als im Dunkel. Sie sind auch unter Tags 
dunkIer als bei Nacht. Bei Blendung verasteln sich aIle Melanophoren mehr und 
verschmelzen zu einem Syncytium. In entsprechender Weise werden nach PRZI
BRAM und DEMBROWSKIo geblendete Larven des gefleckten Salamanders um so 
weniger gelb, je heller das auf sie einwirkende Licht ist. 

Die alteren UntersuchlUlgen iiber den EinflufJ aufJerer Faktoren wie der 
Nahrung, der Trockenheit, Feuchtigkeit, des Untergrundes, des Lichtes usw. 
auf den Farbwechsel mancher Amphibien, wie z. B. des Laubfrosches, konnen hier 
als bekannt vorausgesetzt werden. Mit ihnen stimmen die neuen Beobachtungen 
von HEWERS an Rana temporaria iiberein, nach denen Kalte Ausdehnung, mittlere 
Temperatur und O2 Zusammenziehung des Pigments verursacht. 

Gegeniiber der friiher von TORNIER gemachten Beobachtung gibt JOHNSON7 

an, daB die Menge der aufgenommenen N ahrung ohno EinfluB auf die Pigment
bildung beim Frosch und bei der Krote sei. Dagegen sollen Tiere, welche reichlich 
mit Leber gefiittert wurden, dunkel, solche, die viel Eidotter bekamen, hell 
werden. Lecithin, der Nahrung beigemischt, verhindert oder hemmt die Pigment
bildung. 

Der EinflufJ des einfallenden Lichts auf die Larven des gefleckten Salamanders 
ist von KAMMERER8 studiert worden. Wurden diese gleich nach der Geburt dem 
Licht ausgesetzt, so hatten sie bei der Metamorphose mehr Gelb als die Mutter 
und die Kontrolltiere. Bei den gelben Larven waren nicht nur die schwarzen 
Chromatophoren kontrahiert, sondern die Zahl der Schwarzzellen war auch ge
ringer. In dunkelviolettem und dunkelblauem Licht wurden die Tiere nicht ganz 
so schwarz wie 801che, die auf schwarzem Grunde gehalten worden waren. In 
hellem Licht wurden sie bei der Metamorphose auf gelbem Grund mehr gelb, auf 
schwarzem mehr schwarz. In Finsternis wurden sie mittelhell. Wahrend also 
vollige Dunkelheit -wirkungslos bleibt, beruht die Schwarzung auf dunklem Unter-

1 KROPP, B.: J. of exper. Zool. 49, 289-318 (1927). 
2 HOUSSAY, B. A. u. J. UNGAR: C. r. Soc. BioI. Paris 93, 259-260 (1925). 
3 EYCLESHYlIIER, A. C.: Anat. Anz. 46, 1-13 (1914). 
4 FISCHEL, A.: Anat. Hefte 1. Abt., H.174, 1-136 (1920). 
5 PRZIBRAlII, H. u. J. DElIIBROWSKI: Anz. d. Akad. d. Wiss. Wien. Math.-naturw. Kl. 

120, 162-164 (1920). 
6 HEWER, H. R.: Proc. roy. Soc. Lond. 95, 31-41 (1923). 
7 JOHNSON, M. E.: Univ. California Pub!. Zoo!. 4, 53, 88 (1913). 
8 KAlIIlI'IERER, P.: Arch. Entw.mechan. 50, 79-107 (1922). 
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grund bei normalem Licht anscheinend auf der Reflexion von ultraviolettem 
Licht durch die schwarze FHiche. Die Haut und auch die Haut iiber dem Auge 
schwarzt sich beim Grottenolm ProtelM anguineus nach KAMMERER!, wenn man 
ihn mehrere Jahre im Tageslicht halt. Grottenolme, die ich im Zoologischen 
Institut GieBen sah und die dort iiber 15 Jahre im Tageslicht gehalten wurden, 
sind in der Tat schwarz. 

W OLTERSTORFF2 fand bei Kammolchlarven gleichfalls einen EinfluB der 
Farbe des Untergrundes auf die Farbe des Tiers; nach der Metamorphose ist der 
EinfluB nur noch gering. Auch E. G. BOULENGER3 beobachtete, wie Junge des 
gefleckten Salamanders auf gelbem Untergrund mehr gelb, auf sch'Yarzem mehr 
schwarz sich farbten. 

Der Farbwechsel der Salamanderlarve, det neuerdings genau von PAULI4 

beschrieben wurde, hat nach HERBST5 zwar einen verdunkelnden EinfluB auf 
die Farbe des metamorphosierten Tieres, wenn die Larven auf dunklem Grunde 
gehalten worden sind. Dagegen ergaben die 5jahrigen Weiterzuchten von HERBST, 
daB die anfanglichen groBen Unterschiede sich im Laufe der Generationen ganz 
ausgleichen, die Umgebung dann gar keine Rolle mehr spielt und erwachsene 
Tiere auf gelbem Grund sogar schwarzer sein k6nnen als solche auf schwarzem. 
HERBST steht damit im Gegensatz zu v. FRISCH, PRZIBRAM und DEMBROWSKI6 • 

Heftige Angriffe hat dann KAMMERERS Behauptung erfahren, es sei ihm 
gelungen, die durch verschiedenen Untergrund hervorgerufenen neuen Farb
kleider von Amphibien weiterzuziichten, es handle sich hier also um eine Vererbung 
einer erworbenen Eigenschaft, Sein eigener SchiHer MEGUSAR trat gegen ihn auf 
mit der Behauptung, er habe kein einziges beweiskraftiges Experiment wahrend 
10 Jahren in KAMMERERS Laboratorium gesehen, ja es wurde sogar der Nachweis 
gefiihrt, KAMMERER hatte kiinstlich Melanismus durch Einspritzen von Tusche 
vorgetauscht7 • 

Die Farbe des Regenerats wird nicht durch den Untergrund beeinfluBt 
(MILOJEVIC8 ). 

Der Einfl1tf3 des A uges auf die Pigmentiernng der Amphibien und Reptilien 
ist seit den klassischen Untersuchungen von BRUCKE9 iiber den Farbwechsel des 
Chamaleons bekannt. Neuere Experimente haben folgendes ergeben: HANOVER10 

hat gezeigt, daB schon eine kiinstliche Schadigung der Conjunctiva von 
1-2 Jahre alten Kaulquappen von Rana catesbeiana geniigt, urn eine starkere 
Schwarzfarbung durch epidermale Melanophoren zu veranlassen. KOPPANYIll 
gibt an, durch Augentransplantationen folgende Ergebnisse erhalten zu haben: 
Bei Implantation von Tritonaugen in die Nackengegend von pigmentierten und 
von albinotischen Axolotllarven trat Pigmentierung der Augen auch in den 
albinotischen Tragern auf. Karauschenaugen, auf geschlechtsreife Salamander 
iibertragen, wirkten verdunkelnd. Nach Ubertragung von Forellenaugen auf 
larvale Salamander farbte sich die Iris golden statt silberig. 

1 KAMlVIERER, P.: Naturwiss. 8, 28-35 (1920). 
2 WOLTERSTORFF, W.: BI. AquaT.kde 33, 99-101 (1922). 
3 BOULENGER, E. G.: Proc. zool. Soc. Lond. 1921, 99-102. 
4 PAULI, W.: Z. ZooI. 128, 421-508 (1926). 
5 HERBST, C.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 102, 130-167 (1924). 
6 PRZIBRAM, H. U. J. DEMBROWSKI: Arch. Entw.mechan. 50, 108-146 (1922). 
7 Vgl. BAUR, FISCHER, LENz: Menschliche Erblichkeitslehre, 2. Auf!., 1 (1927). 
8 MrLOJEVIC, B.: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 301-304 (1927). 
9 BRiTCKE, E.: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. 7' (1851) - Denkschr. 

Akad. d. Wiss. Wien. Math.-naturwiss. Kl. 4 (1852). 
10 HANOVER, W. S.: Bull. Soc. exper. Bio!. Med. 24, 285-286 (1926). 
11 KOPPANYI, TH.: Arch. mikrosk. Anat. u. Entw.mechan. 99, 15-63, 76-81 (1923). 
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Wir beschranken uns darauf, die seit FUCHS erschienene Literatur tiber die 
Entwicklung der Farbzellen bei Reptilien, die Ursache der Streifenzeichnung und des 
Melanismus hier anzuftihren, da man, was das Studium des Farbwechsels der 
Reptilien betrifft, nicht wesentlich tiber das, was bei FUCHS steht, hinausgekom
men ist. 1m Prinzip wird der Farbwechsel durch die gleichen Faktoren wie bei 
Amphibien hervorgerufen. (Vgl. vor aHem SCHMIDT!, ferner GELDERN2 und 
BLAKE3.) 

Die Melanosomen bei Geckonen gehen nach SCHMIDT1 durch indirekte Teilung aus einer 
Mutterzelle hervor. Wahrend VAN RIJNBECK, WINKLER, SHERRINTON, BOLK und LANGE
LAAN4 annehmen, daB die Querstreifung del' Reptilienhaut von del' Metamerie des Korper
baues abhangt, schlieBt sich SLUITER5 del' zuerst von HAECKER aufgestellten Lehre an, daB 
die Pigmentzellen in del' Mitte besonders stark wachsender Hautstellen auftreten. Die 
Pigmentierung del' spiralig eingerollten Reptilienembryonen ist namlich auf del' konvexen 
Seite immer starker als auf del' konkaven. Del' fliegende Drache, Draco volans, hat eine 
Streifenzeichnung, die sich in del' Richtung del' am starksten wachsenden Hautschuppen 
ausbildet. 

Die Jugendformen vieleI' Eidechsen, so auch del' Lacerta vivipara, sind nach WERNER6 

fast schwarz. Die schwarze Farbe erstreckt sich nicht nur auf die Korperoberflache; so gibt 
es z. B. bei del' Gattung Chamiileon einige Arten, welche schwarzes, andere, welche pig
mentiertes Peritoneum haben. TORNIER7 hat aus ahnlichen Beobachtungen den SchluB 
gezogen, daB nicht nul' ontogenetisch, sondern auch phylogenetisch die Reptilien ursprunglich 
dunkel pigmentiert gewesen sein mussen. Diesel' Ansicht pflichtet MERTENS8 bei: Die ursprung
liche schwarze Farbung hat sich bei all denjenigen Eidechsen erhalten, die auf Felseninseln 
VOl' Feinden geschutzt sind, auf dem Festlande ist dagegen die dunkle Pigmentierung einer 
Schutzfarbung gewichen. Haufig mutieren Reptilien durch Ruckbildung del' Melanophoren, 
seltener del' ubrigen Pigmentzellen; im letzteren Fall konnen die Melanophoren sogar ver
mehrt sein (MERTENS"). Mutationen sind oft dominant und setzen sich besonders bei Iso
lierung, wie dies auf Inseln zutrifft, durch. (Uber abnorme Reptilienfarbung siehe weiter u. a. 
bei VAN DENBURGH10, BAUMANN1!, BOSCHM:A12 und KREFFT13.) 

Vogel. 
vVahrend SOILy 14 annahm, daB das Pigment bei Vogeln aus dem Zellkern entstehe, 

indem del' Kern unter Degeneration8erscheinungen ein Granulum ausstoBe, welches direkt 
zum Pigment werde, konnte D. T. SMITH15 nie Derartiges beobachten. Nach SMITH wird 
das Pigment aueh nicht vom Mitochondrium gebildet (entgegen RENYI I6). Die spateren 
Pigmentgranula sind erst farbl08, weniger lichtbrechend als die Mitochondrien, dagegen 
widerstandsfahiger gegen HCl und CH3COOH; auch farben sie sich nicht mit Janusgrun, 
welches die Mitochondrien farbt. Die Bildung des Farbstoffes erfolgt also in zwei Etappen: 
1. Bildung des farblosen Chromogens. 2. Bildung des Pigments, wahrscheinlich durch 
Fermentwirkung. Die von GIERSBERG17 geauBerte Ansieht, das Pigment del' Eischale stamme 
von zerfallenden Erythroeyten aus den Capillaren des Eileiters ab, wandere in den Uterus 
und schlage sich hier auf del' sieh bildenden Eischale nieder, hat diesel' Autor spateI' selbst 

1 SCHMIDT, W. J.: Arch. mikrosk. Anat. 90, Abt. 1, 77-177 (1921). 
GELD ERN, CH. v.: Proc. Califor. Acad. 10, 77-117 (1921). 

3 BLAKE, S. F.: Proc. Univ. Massach. 59, 463-469 (1922). 
4 Zitiert nach SLUITER auf S. 237. 
5 SLUITER, C. PH.: Versi. Akad. Wetensch. Amsterd., \Vis- en natuurkd. Afd. 22, Nr 9 

u. 10, 954-961 (1920). 
G WERNER: Zitiert naeh MERTENS auf S. 237. 
7 TORNIER: Zitiert naeh MERTENS auf S. 237. 
8 MERTENS, R.: BioI. Zbl. 36, 77-81 (1914). 
9 MERTENS, R.: Zooi. Anz. 68, 323-335 (1926). 

10 VAN DENBURGH: Copeia 1922, Nr 106, 38-39. 
11 BAUMANN, F.: Mitt. naturforsch. Ges. Bern 1924, 1-17 (1925). 
12 BOSCHM:A, H.: BioI. Bull. Mar. bioI. Labor. Wood's Hole 48, 446-454 (1925). 
13 KREFFT, P.: Bl. Aquar.kde 38, 284-286 (1927). 
14 SOlLY: Zitiert nach SHMITH auf S. 237. 
15 SMITH, D. T.: Bull. Hopkins Hosp. 31, Nr 353, S.239-246 (1920). 
16 RENYI, G. S.: J. Morph. a. PhysioI. 39, 415-433 (1924). 
17 GIERSBERG, H.: BioI. Zbl. 41, 252-268 (1921); 43, 167-168 (1923). 
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widerrufen. Es entsteht durch Lymphoblasten des Mesoderms ill Lumen des Eileiters. 
Jedenfalls sind nach LEYDIG1 und W. J. SCHMIDT2 die Pigmentzellen der Vogelliaut alle 
epidermalen Ursprungs. An Pigmentzellen der Chorioidea von 8-16 Tage alten Huhner
embryonen liiJ3t sich nach LUNA3 gut die aktive Wanderung mit Protoplasmafortsatzen beob
achten. 

Bei allen Vogeln kommt - mit drei Ausnahmen, von denen noch die Rede 
sein solI - nur ein gelber bzw. roter Farbstoff einerseits, ein schwarzer anderer
seits vor. Die Entstehungsbedingungen fiir beide miissen verschiedene sein, 
denn bei Teilweise-Albinos fehlt bald der eine, bald der andere Farbstoff. Friiher 
unterschied man die graugelben bis schwarzblauen alkalischwerloslichen Melanine 
der Vogel von den hellgelben bis erdbraunen alkaliloslichen Melanoproteiden, 
doch HLBt sich nach HAECKER4 bei Hiihnern die Unterscheidung nur in manchen 
Fallen durchfiihren; beim Bankivahuhn gibt es alle Ubergange. GOTZ5 unter
scheidet Eumelanin und Phaeomelanin durch ihre verschiedene Widerstands
fiihigkeit gegen Losungsmittel. KRUKENBERGS hatte aus dem gleichzeitigen V or
handensein von roten und gelben Farbzellen an nackten Hautstellen auf die 
Verschiedenartigkeit beider Pigmente geschlossen, STRONG7, SAMUELy8 und die 
meisten anderen neueren Autoren fassen jedoch das rote Vogelpigment nur als 
ein Umwandlungsprodukt des gelben auf. Hochstens der von KRuKENBERG auf
gefundene rotbraune Farbstoff des Paradiesvogels CicinnurU8 regiu8 konnte 
etwas Besonderes sein, da er unloslich in den Losungsmitteln der Lipochrome ist. 

Nur bei den Helmvogeln findet sich ein rotvioletter amorpher Farbstoff, 
das Turacin, dessen Spektrum an dasjenige des Oxyhamoglobins erinnert 
(CHURCH9 HAMMARSTEN10). Nach LAIDLAWll erhalt man Turacin, wenn man 
Hamatoporphyrin in verdiinntem Ammoniak mit ammoniakalischer Kupfer
losung siedet. Schon VERREAUX12, ENDERS13 und BREHM14 hatten gefunden, daB 
das Purpurviolett des Fliigels beim Helmvogel durch ·Wasser ausgewaschen wird; 
wurde der Vogel naB, so spielte seine Farbung mehr ins Blaue; nachdem er trocken 
war, leuchtete er wieder purpurn. Wahrend der Mauser fiirbte er bei weitem nicht 
so stark ab. - Als Abkommling des Turacins wird das griine Turacoverdin ge
deutet; im iibrigen gibt es nur sehr selten griines Pigment bei Vogeln (auBer bei 
den Helmvogeln bei Eurylaemu8 javanicu8, einem Rabenvogel, und bei gewissen 
Enten der Gattung Somateria). (Nach HAECKER15). 

Die Vogel machen bekanntlich im Herbst eine echte Mauser durch, bei wel
cher das Gefieder erneuert wird, wahrend bei der sog. Friihjahrsmauser lediglich 
eine Umfarbung des Gefieders erfolgt16 , was freilich FLORICKE17 bestreitet. Durch 

1 LEYDIG: Zitiert nach SCHMIDT auf S.238. 
2 SCHMIDT, W. J.: Verh. Nat.-hist. Ver. d. preuB. Rheinlande u. Westfalens 75, 169 

bis 188 (1918). 
3 LUNA, E.: Arch. ita!. Auat. 18, 146-155 (1920). 
4 HAECKER, V.: Z. Abstammgslehre 25, 177-184 (1921). 
5 GOTZ, W. H. J.: Verh. Orn. Ges. Bayern 16, 193-225 (1925). 
6 KRUKENBERG, C. FR. W.: Vergleichende physiologische Studien, 1. Reilie, Abt.5, 

72-99 (1881); 2. Reilie, Abt.l, 151-171 (1882); 2. Reilie, Abt.2, 1-42 (1882). 
7 STRONG, R. M.: Bull. mus. comp. Zoo!. Harward Coli. Cambridge 40,147-186 (1902). 
8 SAMUELY, F.: Abderhaldens Biochem. Handlexikon 6, 293-378 (1911). 
9 CHURCH, A. H.: Chern. News. Arner. Reprint. 5, 61 (1869) - Naturwiss. 48, 209 

bis 211 (1893). 
10 HAMMARSTEN, 0.: Lehrbuch d. physio!. Chemie, 8. Auf!. Wiesbaden: Bergmann 1918. 
11 LAIDLAW, J. of Physiol. 31. 12 VERREAUX: Zitiert nach LAIDLAW. 
13 ENDERS: Zitiert nach BREHM auf S. 238. 
14 BREHM, A.: Tierleben, 3. Aufl. (Vogel), 2. Leipzig-Wien 1891. 
15 HAECKER, V.: Zool. Jb. Abt. f. System. 3, 309-316 (1889). 
16 MEvES, W.: J. f. Ornithol. 3,230-238 (1855). - MEERWARTH, H.: Zoo!. Jb. Abt. 

f. System. 11, 65-88 (1898). 
17 FLi.iRICKE, K.: Vogelbuch, 2. Auf!. Stuttgart u. Wiesbaden 1922. 
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Abreiben wird haufig die SchOnheit des Vogels erhoht, indem die unscheinbar 
gefarbten Spitzen der Federn entfernt werden und so die lebhafter gefarbten 
Mittelstellen zum Vorschein kommen. Die Entstehung der Farbung und Zeich
nung beim wachsenden Vogel kann hier nur in ihren Grundzugen geschildert 
werden. KERSCHNER! hatte nach Untersuchung an der Radfeder des Pfaus die 
verschiedenen Zeichnungsformen, besonders auch die Schmuckfarbungen aus einer 
diffusen Sprenkelung abzuleiten versucht; die Querstreifung entstehe dabei vor 
der Langsstreifung. Dagegen hatte EIMER2 als GesetzmaBigkeit fur Saugetiere, 
Eidechsen und Vogel - zunachst fUr Raubvogel, man denke an das Jugendkleid 
des Habichts - die Langsstreifung als die ontogenetisch altere Zeichnung an
gesehen. Von hinten nach vorne schreite die vollkommenere Zeichnung fort. 
HAECKER3 bestatigt dies auf Grund umfassendster Untersuchungen: An der 
Dunenfeder tritt zuerst an der Spitze eine spieBformige Pigmentierung auf; sie 
gibt das Gesamtbild der Langsfleckung des Gefieders. Die Mittelpartie der Feder 
bleibt erst unpigmentiert, dagegen kann die Wurzelpartie ein sekundares Pig
mentzentrum bilden. Mit zunehmender ontogenetischer und phylogenetischer 
Entwicklung wird die Spitzenpigmentierung durch eine Randpigmentierung der 
Feder, die Langsfleckung durch eine Querbanderung der Gesamtzeichnung 
verdrangt. 

Das Zustandekommen der Farben des Vogelgefieders hat HAECKER3 mit seinen 
Schulern4 durch eine Reihe ausgezeichneter Untersuchungen gekHirt: Danach 
entsteht Braunfarbung durch Ablagerung von kornigem Pigment v:orwiegend 
in der Rinde. Tritt das Pigment in den Fiedern 1. Ordnung zuruck und ordnet 
es sich gruppenweise in den Fiedern 2. Ordnung an, so gibt dies graue Farbung. 
Hauft sich das dunkelbraune (in seltenen Fallen schwarze) Pigment, so entsteht 
Schwarz. Gelbe und rote kornige oder nichtkornige Pigmente sind die Ursache 
der gelben oder roten Federfarbung. Nachdem BOGDANOW5 bereits keinen blauen 
Farbstoff in der blauen Vogelfeder hatte auffinden konnen und er, FATI06 und 
GADOW7 die Vermutung ausgesprochen hatten, die blaue Farbe in der Vogel
feder sei eine Strukturfarbe, brachte dafur erst HAECKER und HAECKER mit G. 
MEYER den experimentellen Beweis. Nach HAECKER wird die Blauerscheinung 
verursacht durch die Struktur der Federaste, und zwar bestehen diese von auBen 
nach innen aus folgenden Schichten: 1. Die manchmal von einem Oberhautchen 
(Epitrichium) uberzogene hornartige pigmentlose Rindenschicht. 2. Die ober
flachlich gelagerten besonders differenzierten mit dicken Wandungen versehenen 
Markzellen, die sog. Schirmzellenschicht. 3. Die tiefer gelagerten dunnwandigen, 
dunkel pigmentierten Markzellen, die sog. Pigmentschicht. Die Schirmzellen 
sind in der blau aussehenden Feder luftgefUllt; verdrangt man aus ihnen die 
Luft, so schwindet die blaue Farbe, ein Beweis, daB die Luftfullung die Ursache 

1 KERSCHNER, L.: Arb. Zool. lnst. Graz I, Nr 4, 1-18 (1886) - Humboldt 7, 1-13 
(1888). 

2 EIMER, TH.: Jahresh. Ver. f. vaterl. Naturkunde Wiirttemberg 1883, 556 - Hum
boldt 6, 556 (1887). - Vgl. auch H. RABL: Zbl. Physiol. 8, 256 (1894). 

3 HAECKER, V.: Arch. mikrosk. Anat. 35, 68-87 (1890) - Entwicklungsgeschichtliche 
Eigenschaftsanalyse (Phanogenetik). Jena: G. Fischer 1918. - HAECKER, V. u. G. MEYER: 
Zool. Jb., Abt. f. System. 15, 267-294 (1902). - HAECKER, V.: Verhandl. d. klimato!. 
Tag. Davos 1925. 174-186. Basel. 

4 KNIESCHE, G.: Zool. Jb., Abt. f. Anat. 38, 327-356 (1914). - SP(lTTEL, W.: Ebenda 
38, 357-425 (1914). 

5 BOGDANOW, A.: Bull. Soc. Nat. Moscou. 29, 459-462 (1856) - Rev. Mag. Zool. 
1. S., 9, 511-514 (1857); 10, 180-181 (1858). 

6 FATIO, V.: Mem. Soc. Phys. et Hist. Nat. Geneve 18, 249-308 (1866). 
7 GAD ow, H.: Proc. Zool. Soc. Lond. 1882, 409-421 - Arch. Naturgesch. 78, Abt A, 

209--217 (1912). 
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Bedeutend einfacher ist das Zustandekommen der Farben aut der nackten. Haut 
als dasjenige del' Federn bei Vogeln zu erklaren. Auch hier kommen gelbe (und rate) 
sowie schwarze Pigmentzellen Val', auch hier konnen die Farben entweder durch 
Pigmentfarben odeI' durch Strukturfarben hervorgerufen werden. Rot kann auBer
dem durch starke Blutfiillung erzeugt werden. Nach KRUKENBERG1 riihrt die 
rate Farbe des Hahnenkamms sowohl von del' Blutfiillung als auch von einem 
roten Farbstoff her, LEYDIG2 dagegen konnte darin kein rates Pigment finden. 
Die sag. "Rose" des Auer- und Birkhahns soli dagegen nach WURM2 und KRUKEN
BERG nur durch roten Farbstoff, Tetronerythrin, rot gefarbt sein. Gelbes und 
rates Pigment fanden LEYDIG und seine Schiller SOUZA FONTES2 und HANAU2 

in den Schnabeln, FiiBen und um die Augen von Gansen, Enten, Tauben und 
Auerhahnen; ein gelbes Lipochrom W. J. SCmvrtDT3 in del' Mundhohle junger 
Amseln in den Epithelzellen. Das Blau del' nackten Kopfstellen des KasuarR 
entsteht nach KRUKENBERG als Strukturfarbe, indem Licht durch eine farblose 
Epidermis dringt, welche als triibes Medium iiber dem schwarzen Corium liegt .. 
Auch die sog. Leuchtorgane australischer Prachtfinken (blaue Schnabelpapillen) 
entstehen auf die gleiche Weise; sie phosphorescieren in Wirklichkeit nicht, son
dern sind in volliger Dunkelheit nach CHUN4 unsichtbar. 

Experimentell ist noch wenig iiber die Frage: Welche Ut'sachen bedingen die 
Fiirbung des Vogelgefieders?, gearbeitet worden. 8iidamerikanischen Indianern 
war langst bekannt, daB man durch Verabreich'U'ng bestimmter N ahr'ung bei 
manchen Papageien eine intensive, Z. B. gelbe, Farbe des Gefieders erzielen 
konne. Del' Gimpel und manche andere Vogel werden schwarz, wenn man sie 
nul' mit Hanfsamen fiittert. Nach DOFLEIN5 nehmen die Eingeweide und das Fett 
del' Cotingiden die Farbe des Saftes del' Beeren und Friichte, welche diese Vogel 
fressen, an. W. SCHULTZ6 konnte bei gelb und schwarzweiBen Hahnen durch 
ortliche Einwirkung von Kalte statt langeI' spitzer mannlicher Federn kurze runde 
schwarzweiBe weibliche Federn erzielen. Die "Hahnenfedrigkeit" sehr alter nicht 
mehr geschlechtsreifer Hennen, bei def diese in Form und Farbe mannliches 
Gefieder annehmen, ist bekannt. Sie findet sich auch bei Wildhiihnern; in dem 
Museum fiir Naturgeschichte in Freiburg, Schweiz, steht Z. B. eine hahnenfedrige 
Auerhenne. Damit ist del' EinflufJ der Geschlechtsdruse aut die Fiirbung des Ge
fieders erwiesen. In del' Tat farben sich ja die Mannchen mancher Vogel bekannt
lich zur Brunft ganz besonders schon. Man hat diese Hochzeitsfarben meist als 
Anlockmittel fiir die Weibchen aufgefaBt, K, GUNTHER7 bezeichnet sie sogar als 
Einschiichterungsmittel. Ich8 habe mehrere Beobachtungen zusammengestellt, 
aus denen hervorgeht, wie ganz gleichgilltig bei Vogeln dem anderen Geschlecht 
die Farbe in der Regel ist. Farbt man Z. B. Hahne oder Hiihner kiinstlich anders, 
so gelangen sie ebenso zur Begattung wie ihre normal gefarbten Nebenbuhler. 
1st unter mehreren mannlichen Bewerbern um ein Weibchen zufallig der starkste 
der am wenigsten schon gefarbte, so gelangt trotzdem nur diesel' zur Paarung. 
Aber es ist wohl moglich, daB, da ja die Farbung unter dem EinfluB der Geschlechts-

1 KRUKENBERG, C. F. W.: Vergleichend physiologische Studien, 1. u. 2. Reihe. Heidel
berg: Winter 1881 u. 1882. 

2 LEYDIG, WURM, SOUZA FONTES, HANAU: Zitiert nach W. J. SCHMIDT auf S.242. 
3 SCHMIDT, W. J.: Verh. Naturhlst. Vel'. d. preuB. Rheinlande u. Westfalens 15, 169 

bis 188 (1918). 
4 CRUN, C.: Zool. Anz. ~1, 61-64 (1904). 
5 HESSE-DOFLEIN: Tierbau u. Tierleben 2, 81. - Vgl. auch C. SAUERMANN: Arch. f. 

Anat. 1889, 543-549. 
6 SCHULTZ, W.: Arch. Entw.mechan. 1922, 337-382. 
7 O;UNTRER, K.: Das Tierleben unserer Heimat 1. Freiburg i. Br.: Fehsenfeld 1922. 
8 ERHARD, H.: Zoo!. Jb., Abt. f. Zool. u. Physio!. 41, 489-552 (1924). 
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driise steht, in del' Regel das sexuell tiichtigste Mannchen, welches wiederum 
meist das starkste odeI' temperamentvollste sein diirfte, das am schonsten ge
farbte ist. Man darf sich abel' nur nicht vorstellen, als wiirde bier das Weibchen 
sozusagen die Mannchen aile Revue passieren lassen und sich das schonste heraus
suchen, sondern das schonste gelangt, nachdem es die anderen Bewerber in die 
Flucht geschlagen hat, zur Paarung. Wie sehr das Temperament das Ausschlag
gebende fiir die Paarung ist, lehren die Bastardierungsexperimente. Das Kana
rienweibchen z. B. laBt sich mit ganz andel's gefarbten Finkenvogeln bastardieren, 
am leichtesten mit dem Stieglitzmannchen, dann Girlitz, dann Zeisig, dann 
Gimpel. Die Stufenfolge richtet sich nicht nach del' Farbe, sondern nur nach 
dem Temperament. Am temperamentvollsten ist del' Stieglitz, am tragsten del' 
Gimpel. 

Was den KinflufJ de'f Drusen mit innere'f Sekretion auf die Fiirbung des rogel
gefieders betrifft, so bewirkt nach TORREY und HORNING! Schilddriisenfiitterung 
beim Hahn, del' Henne und dem Kapaun Vermehrung des Melanins. Nach 
HUTT2 solI ein schilddriisengefiitterter Hahn die Farbe einer Henne bekommen 
haben. KRIZENECKY und PODHRADSKy3 dagegen geben an, daB Thyreoidea
fiitterung bei Hiihnern zwar die Mauser und das Gefiederwachstum bescbleunigt 
habe, dagegen zu Depigmentierung, schlieBlich zu volligem Albinismus gefiihrt 
habe. HORNING und TORREY fanden, daB diese Depigmentierung erst nach 
iibermaBiger Thyreoideafiitterung eintritt. Auch ZAWADOWSKY und ROCHLIN4 

berichten, nul' geringe Mengen von Schilddriise wiirden bei Hiihnern Vermehrung 
des schwarzen Pigments hervorrufen; del' Hals del' Hahne und del' jungen Hiihner 
wird gleichmaBig schwarz; ausgewachsene Hiihner bekommen schwarze hori
zontale Streifen. Del' Eierstock hat die entgegengesetzte Wirkung wie die Schild
driise, was die Pigmentierung betrifft. TORREY und HORNING entfernten die 
Ovarien und erzielten damit bei einer Henne dunkle Schraffierung. NEUNZIG5 

rupfte Vogel auBerhalb del' Mauserzeit; es wuchsen dann bei schwarzen Vogeln 
teils pigmentlose, teils schwarze Federn nacho 

An auBeren Faktoren sind von EinfluB auf die Farbe des Gefieders, wie 
HAGEN6 an zahlreichen Beispielen erlautert hat, Licht, Wiirme, Kiilte, Trockenheit, 
Feuchtigkeit usw. Nach BANKS? wird die Abanderung del' Farbung palaarktischer 
Vogel nur durch Temperatur und Luftdruck, nicht durch Regenmenge veranlaBt. 
NEUNZIGs fand, daB Lichtmangel die Ausbreitung del' Melanine bei Kafigvogeln 
hemmt und die Entwicklung des roten Pigments bei Finken und Feuerwebern ver
hindert. Bekannt ist, daB tropische Arten in del' B,egel bunter gefarbt sind als pala
arktische Formen. Auch bei Vogeln hat man Feuchtigkeit als Grund von Schwarz
fiirbung angegeben. Die rein schwarze Rabenkrahe und die schwarzgraue 
Nebelkl'ahe sind sich in ihrer Anatomie gleich, ihre Bastardformen sind fortpflan
zungsfahig. Man9 hat aus dies em Grund die Rabenkrahe, welche im feuchterem 
westlichen Europa heimisch ist, als eine melanistische Form del'. im trockeneren 
ostlichen Europa vorkommenden Nebelkl'ahe bezeichnet. Diese 'Ansicht ist un
haltbar, denn noch weiter ostlich, in dem noch trockeneren Sibirien, findet sich 

1 TORREY, H. B. u. B. HORNING: Anat. Rec. 31, 330 (1925) - BioI. Bull. Mar. bioI. 
Labor. Wood's Hole 53, 221-232 (1927). 

2 HUTT, E. B.: Sci. Agr. Ottawa 7, 257-260 (1927). 
3 KRIZENECKY, J. U. J. PODHRADSKY: Arch. Entw.mech. 112,577 -593,594-639 (1927). 
4 ZAWADOWSKY, B. M. u. M. ROCHLIN: Arch. Entw.mechan. 113, 323-345 (1928). 
5 NEUNZlG, R.: Zool. Anz. 70, 39-44 (1927). 
6 HAGEN, W.: Unsere Vogel und ihre Lebensweise. Freiburg i. Br.: Th. Fisher 1922. 
7 BANKS, G.: Proc. zool. Soc. Lond. 1925, 311-322. 
8 NEUNZlG, R.: Zool. Anz. 70, 39-44 (1927). 
9 Vgl. H. LONS: Aus Forst und Flur. Leipzig: Voigtliinder. 
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wieder die Rabenkrahe. HAECKER l hat gezeigt, daB durch Trockenheit die 
dunkelbraunen Eumelanine vermindert, die rotlichen Phaeomelanine gesteigert 
werden, das laBt sich z. B. am Kolkraben nachweisen. Aus diesem Grunde haben 
Steppen- und Wustenvogel haufig eine gelbe Farbung. Umgekehrt: findet man 
in feuchten tropischen Gebieten, wie im nordlichen Sudamerika, "besonders viele 
tief- und warmgefarbte, schwarze, tiefbraunschwarze, schokoladefarbige Formen; 
am Ostrande des Atlantischen Ozeans und ebenso in Ostasien ziehen sich diese 
Formen ziemlich weit nach Norden herauf, wie z. B. die im feuchten Klima- del' 
britischen Inseln lebende schwarze Bachstelze (Motacilla lugubris Temm.), 
welche dort unsere weiBe Bachstelze (Motacilla alba L.) vertritt." 1m regenreichen 
Himalaja kommt eine besonders dunkIe Form des Zaunkonigs VOl' - hier mag auch 
noch die Kalte verdunkelnd wirken -, wahrend im trockenen warmen Turkestan 
eine besonders blasse hellgraue Varietat dieses V ogels bezeichnend ist. Mela
nistisch wird das Gefieder beim Gimpel auch bei der Regeneration nach dem 
Rupfen (LARIONOV2 ). Sicher ist, daB del' Albinism1tS del' Vogel nicht vom Klima 
hervorgerufen wird, denn uberall konnen albinistische Formen auftreten, wenn 
sie auch in manchen Gegenden besonders haufig sind, Ganzalbinos von Krahen 
z. B. bei Brunn, gescheckte Amseln nach L. FULDA3 bei Berlin. Albinismus 
kann sich anscheinend vererben. Albinos sind meist von schwacherer Konsti
tution und ofters krank. Vollkommener Albinismus stellt eine Degenerations
erscheinung dar (RENSCH4 ). 

In sehr hohen Breiten werden nach HAECKER5 vielfach auch die Eumelanine 
zuruckgebildet. Es tritt dann ein Antagonismus von Schwarz und WeiB zutage, 
del' schlieBlich mit dem Siege der WeiBfarbung endigt (Jagdfalke, Sc!lneeule). 

Unter dem Einfluf3 der Domestikation verandert sich bekanntlich die Farbe 
vieler Vogel. Das Kanarienweibchen ist z. B. in der Freiheit am Rucken braun
grau, das Mannchen gelbgrun. Meist verliert das Gefieder in der Gefangenschaft 
die Lebhaftigkeit seiner Farben. Sudamerikanische Indianer fiirben kilnstlich 
Vogel gelb, indem sie ihnen erst an manchen Stellen die Federn ausrupfen, dann 
in die Wundstellen das Hautsekret gewisser Kroten einspritzen. Das hier nach
wachsende Gefieder wird dann gelb. 

Bekannt ist die groBe Variabilitiit mancher, besonders a.omestizierter Vogel 
in Form und Farbe. LOWE6 unterscheidet: 1. Mutational variations-geographische 
Spezies, d. h. Formen, die sich durch Einzelzeichnungen, z. B. einen Augenstreif, 
von der Grundform unterscheiden. 2. Environmental variations-Subspezies, 
d. h. Formen, welche durch Ton und Zeichnung des ganzen Gefieders von der 
Grundform abweichen; Verschiedenheiten, die nach seiner Auffassung durch 
auBere Faktoren wie Warme, Kalte, Feuchtigkeit, Trockenheit usw., hervor
gerufen werden. 

Fur aIle nicht erblichen Farbabweichungen der Vogel schlagt RENSCH? folgende 
Einteilung vor: 

1. Hypochromatismus (Farbstoffmangel). 
a) Albinismus, b) Schizochroismus (Ausfall eines Farbstoffes), c) Chloro

chroismus (gleichmaBiges Abblassen aller Farben). 

1 HAECKER, V.: Verhandl. d. klimatol. Tagung Davos 1925. Basel. 
2 LARIONOV, W. TH.: Trudy Labor. eksper. BioI. moskov. Zooparka 4, 69-88 (1928). 
3 FULDA, L.: Zool. Beobachter 51, 181 (191O). 
4 RENSCH, B.: J. f. Ornithol. 73, 514-539 (1925). 
5 HAECKER, V.: Entwicklungsgeschichtliche Eigenschaftsanalyse (Phaenogenetik). 

Jena 1918. 
6 LOWE, P. R.: Ibis 4, 179-185 (1922). 
7 RENSCH, B.: J. f. Ornithol. 73, 514-539 (1925). 
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druse steht, in cler Regel das sexuell tuchtigste Mannchen, welches wiederum 
meist das starkste oder temperamentvollste sein dUrfte, das am schonsten ge
Hirbte ist. Man darf sich aber nur nicht vorstellen, als wiirde hier das Weibchen 
sozusagen die Mannchen aIle Revue passieren lassen und sich das schonste heraus
suchen, sondern das schonste gelangt, nachdem es die anderen Bewerber in die 
Flucht geschlagen hat, zur Paarung. Wie sehr das Temperament das Ausschlag
gebende fUr die Paarung ist, lehren die Bastardierungsexperimente. Das Kana
rienweibchen z. B. laBt sich mit ganz anders gefarbten Finkenvogeln bastardieren, 
am leichtesten mit dem Stieglitzmannchen, dann Girlitz, dann Zeisig, dann 
Gimpel. Die Stufenfolge richtet sich nicht nach der Farbe, sondern nur nach 
dem Temperament. Am temperamentvollsten ist der Stieglitz, am tragsten der 
Gimpel. 

Was den Einfluf3 der Dru8en mit innerer Sekretion auf die Fiirbung de8 rogel
gefieder8 betrifft, so bewirkt nach TORREY und HORNINGl Schilddrusenfutterung 
beim Hahn, der Henne und dem Kapaun Vermehrung des Melanins. Nach 
HUTT2 soIl ein schilddrusengefutterter Hahn die Farbe einer Henne bekommen 
haben. KRIZENECKY und PODHRADSKy3 dagegen geben an, daB Thyreoidea
fUtterung bei Huhnern zwar die Mauser und das Gefiederwachstum beschleunigt 
habe, dagegen zu Depigmentierung, schlieBlich zu volligem Albinismus gefUhrt 
habe. HORNING und TORREY fanden, daB diese Depigmentierung erst nach 
ubermaBiger Thyreoideafutterung eintritt. Auch ZAWADOWSKY und ROCHLIN 4 

berichten, nur geringe Mengen von Schilddruse wurden bei Huhnern Vermehrung 
des schwarzen Pigments hervorrufen; der Hals der Hahne und der jungen Huhner 
wird gleichmaBig schwarz; ausgewachsene Huhner bekommen schwarze hori
zontale Streifen. Der Eierstock hat die entgegengesetzte Wirkung wie die Schild
druse, was die Pigmentierung betrifft. TORREY und HORNING entfernten die 
Ovarien und erzielten damit bei einer Henne dunkle Schraffierung. NEUNZIG5 

rupfte Vogel auBerhalb der Mauserzeit; es wuchsen dann bei schwarzen Vogeln 
teils pigmentlose, teils schwarze Federn nacho 

An auBeren Faktoren sind von EinfluB auf die Farbe des Gefieders, wie 
HAGEN6 an zahlreichen Beispielen erlautert hat, Licht, Wiirme, Kiilte, Trockenheit, 
Feuchtigkeit usw. Nach BANKS7 wird die Abanderung der Farbung palaarktischer 
Vogel nur durch Temperatur und Luftdruck, nicht durch Regenmenge veranlaBt. 
NEUNZIG8 fand, daB Lichtmangel die Ausbreitung der Melanine bei Kafigvogeln 
hemmt und die Entwicklung des roten Pigments bei Finken und F{luerwebern ver
hindert. Bekannt ist, daB tropische Arten in der Regel bunter gefarbt sind als pala
arktische Formen. Auch bei Vogeln hat man Feuchtigkeit als Grund von Schwarz
fiirbung angegeben. Die rein schwarze Rabenkrahe und die schwarzgraue 
Nebelkrahe sind sich in ihrer Anatomie gleich, ihre Bastardformen sind fortpflan
zungsfahig. Man9 hat aus diesem Grund die Rabenkrahe, welche im feuchterem 
westlichen Europa heimisch ist, als eine melanistische Form der. im trockeneren 
ostlichen Europa vorkommenden Nebelkrahe bezeichnet. Diese 'Ansicht ist un
haltbar, denn noch weiter ostlich, in dem noch trockeneren Sibirien, findet sich 

1 TORREY, H. B. u. B. HORNING: Anat. Rec. 31, 330 (1925) - BioI. Bull. Mar. bioI. 
Labor. Wood's Hole 53, 221-232 (1927). 

2 HUTT, E. B.: Sci. Agr. Ottawa 7, 257-260 (1927). 
3 KRlZENECKY, J. U. J. PODHRADSKY: Arch, Entw.mech. 112, 577-593, 594-639 (1927). 
4 ZAWADOWSKY, B. M. u. M. ROCHLIN: Arch. Entw.mechan. 113, 323-345 (1928). 
5 NEUNZIG, R.: Zoo!. Anz. 70, 39-44 (1927). 
6 HAGEN, W.: Unsere Vogel und ihre Lebensweise. Freiburg i. Br.: Th. Fisher 1922. 
7 BANKS, G.: Proc. zoo!. Soc. Lond. 1925, 3U-322. 
8 NEUNZIG, R.: Zoo!. Anz. 70, 39-44 (1927). 
9 Vg!. H. LONS: Aus Forst und Flur. Leipzig: Voigtlander. 
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wieder die Rabenkriihe. HAECKER l hat gezeigt, daB durch Trockenheit die 
dunkelbraunen Eumelanine vermindert, die rotlichen Phaeomelanine gesteigert 
werden, das liiBt sich z. B. am Kolkraben nachweisen. Aus diesem Grunde haben 
Steppen- und Wustenvogel hiiufig eine gelbe Fiirbung. Umgekehrt: findet man 
in feuchten tropischen Gebieten, wie im nordlichen Sudamerika, "besonders viele 
tief- und warmgefiirbte, schwarze, tiefbraunschwarze, schokoladefarbige Formen; 
am Ostrande des Atlantischen Ozeans und ebenso in Ostasien ziehen sich diese 
Formen ziemlich weit nach Norden herauf, wie z. B. die im feuchten Klima der 
britischen Inseln lebende schwarze Bachstelze (Motacilla lugubris Temm.), 
welche dort unsere weiBe Bachstelze (J.l1otacilla alba L.) vertritt." 1m regenreichen 
Himalaja kommt eine besonders dunkle Form des Zaunkonigs vor - hier mag auch 
noch die Kiilte verdunkelnd wirken -, wiihrend im trockenen warmen Turkestan 
eine besonders blasse hellgraue Varietiit dieses Vogels bezeichnend ist. Mela
nistisch wird das Gefieder beim Gimpel auch bei der Regeneration nach dem 
Rupfen (LARIONOV2 ). Sicher ist, daB der Albinismus der Vogel nicht yom Klima 
hervorgerufen wird, denn uberall konnen albinistische Formen auftreten, wenn 
sie auch in manchen Gegenden besonders hiiufig sind, Ganzalbinos von Kriihen 
z. B. bei Brunn, gescheckte Amseln nach L. FULDA3 bei Berlin. Albinismus 
kann sich anscheinend vererben. Albinos sind meist von schwacherer Konsti
tution und ofters krank. Vollkommener Albinismus stellt eine Degenerations
erscheinung dar (RENSCH4 ). 

In sehr hohen Breiten werden nach HAECKER5 vielfach auch die Eumelanine 
zuruckgebildet. Es tritt dann ein Antagonismus von Schwarz und WeiB zutage, 
der schlieBlich mit dem Siege der WeiBfarbung endigt (Jagdfalke, ScEneeule). 

Unter dem Einfluf3 der Domestikation verandert sich bekanntlich die Farbe 
vieler Vogel. Das Kanarienweibchen ist z. B. in der Freiheit am Rucken braun
grau, das Mannchen gelbgrun. Meist verliert das Gefieder in der Gefangenschaft 
die Lebhaftigkeit seiner Farben. Sudamerikanische Indianer farben kilnstlich 
Vogel gelb, indem sie ihnen erst an manchen Stellen die Federn ausrupfen, dann 
in die Wundstellen das Hautsekret gewisser Kroten einspritzen. Das hier nach
wachsende Gefieder wird dann gelb. 

Bekannt ist die groBe Variabilitat mancher, besonders domestizierter Vogel 
in Form und Farbe. LOWE6 lmterscheidet: 1. Mutational variations-geographische 
Spezies, d. h. Formen, die sich durch Einzelzeichnungen, z. B. einen Augenstreif, 
von der Grundform unterscheiden. 2. Environmental variations-Subspezies, 
d. h. Formen, welche durch Ton und Zeichnung des ganzen Gefieders von der 
Grundform abweichen; Verschiedenheiten, die nach seiner Auffassung durch 
auBere Faktoren wie Warme, Kalte, Feuchtigkeit, Trockenheit usw., hervor
gerufen werden. 

FUr aIle nicht erblichen Farbabweichungen der Vogel schlagt RENSCH7 folgende 
Einteilung vor: 

1. Hypochromatismus (Farbstoffmangel). 
a) Albinismus, b) Schizochroismus (Ausfall eines Farbstoffes), c) Chloro

chroismus (gleichmaBiges Abblassen aller Farben). 

1 HAECKER, V.: Verhandl. d. klimatol. Tagung Davos 1925. Basel. 
2 LARIONOV, W. TH.: Trudy Labor. eksper. BioI. moskov. Zooparka 4, 69-88 (1928). 
3 FULDA, L.: Zool. Beobachter 51, 181 (1910). 
4 RENSCH, B.: J. f. Ornithol. 73, 514-539 (1925). 
5 HAECKER, V.: Entwicklungsgeschichtliche Eigenschaftsanalyse (Phaenogenetik). 

Jena 1918. 
6 LOWE, P. R.: Ibis 4, 179-185 (1922). 
7 RENSCH, B.: J. f. Ornithol. 73, 514-539 (1925). 
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2. Hyperchromatismus (Farbstoffausbreitung). 
a) Melanismus, b) Lipochromatismus. 
3. Mutative Anderungen komplizierter Natur. 
a) Atavismus, b) Defektmutation, c) Gewinnmutation. 
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Bei Saugetieren und beim Menschen kommen gelbe und schwarzbraune Pig
mente vor. Die wenigen auffallenden Farben auBer Gelh und Schwarz werden auf 
folgende Weise erzeugt: Das WeiB del' Haare durch Luftfii.llung, das Blau del' 
Iris durch Interferenzwirkung, das Rot und Rotblau nackter K6rperstelien durch 
Blutfiillung. Dagegen wird das selten bei Affen vorkommende Kornblumenblau 
del' Wangenwiilste (Mandrill) dadurch hervorgerufen, daB das Licht diffus iiber 
dem schwarz pigmentierten Corium reflektiert wird, ahnlich wie bei blauen 
Hautstellen del' Vogel (Helmkasuar). In pathologischen Fallen entsteht gelbe 
Farbung - besonders an del' Sclera zu sehen - hei Ikterus, indem die Galle 
sich staut und ins Blut gedrangt wird. Bronzefarbige Tone, wie sie fUr Addison
sche Krankheit bezeichnend sind, werden durch Ablagerung eines dunkelgelben 
Pigments hervorgerufen. Nicht ganz gekHirt ist das eigenartige Grau del' Haut, 
welches man bei schwei'en Carcinomfallen beobachtet. 

Del' Pigmentreichtum del' Saugetiere und des Menschen ist wahrend des 
individuellen Lebens nicht immer del' gleiche. Man denke an das Umfarben des 
Sommer- und Winterkleides beim Schneehasen, Hermelin usw. Die Maus Pero
myscus hat drei Haarkleider, ein erstes Jugendkleid, ein zweites Jugendkleid, 
das del' Mauser del' Vogel verglichen werden kann, und ein Fertigkleid. (COLLINS!). 
Del' Eisfuchs wechselt nach lLJIN2 nur im Friihjahr sein Kleid und wird auf diese 
Weise braun. 1m Herbst dagegen bleibt das Haarkleid und farbt sich nur durch 
Verlust des Pigments in WeiB um. Die Veranderung geht auch VOl' sich, wenn 
kein auBerer Kaltereiz stattfindet, kann abel' durch einen solchen beschleunigt 
werden. Del' aus16sende Reiz ist wohl urspriinglich die Warme bzw. Kalte ge
wesen. Abel' del' Wechsel bleibt auch dann noch jahrelang bestehen, wenn die 
Tiere bei gleichmaBiger Temperatur gehalten werden, um sich erst allmahlich 
zu verwischen. Domestizierte Tiere wie Wollschafe haben gar keinen Haar
wechsel mehr3. SCRUMACRER4 fand die in del' Nasenhaut mancher Saugetiere 
vorhandene "Pigmentdriise" beim Schnee- und Feldhasen besonders reich mit 
Pigment beladen wahrend des herbstlichen, dann wahrend des Friihjahrsfarb
wechsels. Dieses Pigmentbildungsorgan ist bei Kaninchen, Ratten und del' 
Hausmaus rudimental'. (Dagegen beruht eine gelegentliche griinlichgelbe Far
bung des Wiesels im Winter lediglich auf einer Verunreinigung durch das Sekret 
del' Analdriisen [v. SCRUMACRER]5). 

Auch von Saugetieren wird angegeben, daB Hitze ~tnd Trockenheit auf das 
Farbkleid aufhellend, Kiilte und Fe~tchtigkeit dagegen verdunkelnd wirken. Die 
helle Farbung del' Wiistentiere ist also nicht nur durch Auslese als Schutzfarbung 
entstanden. Die Saugetiere del' Alpen6 sind - wenn nicht eine Schutzfarbung 
nach Art des Schneehasen vorhanden ist - dunkler als ihre Verwandten del' 
Ebene; so ist z. B. das Eichhornchen in den Alpen in del' schwarzgrauen Varietat 

1 COLLINS, E. E.: J. of exper. Zool. 38, 45-108 (1923). 
2 lLJIN, N. A.: Tra. Labor. eksper. BioI. moskov. Zooparka 2, 239-250 (1926). 
3 EESSE-DOFLEIN: Tierbau u. Tierleben 2, 866. 
4 SCHUMAOHER, S. V.: Anat. Anz. 50 (1919); 54, 242-248 (1922). 
r. SOHUMAOHER, S. v.: Z. Morph. u. Okol. Tiere 11, 229-234 (1928). 
6 ERHARD, E.: Tierwelt der Alpen. Alpines Eandb. Leipzig: Brockhaus 1929. 



246 H. ERHARD: Farbwechsel und Pigmentierungen und ihre Bedeutung. 

viel haufiger als in der rotbraunen, auch ist das Winterfell zahlreicher Tiere wie 
das der Gemse oder des Hirsches dunkler. MORGANl , COLLINS2 und SUMNER3 

haben besonders eingehend an der amerikanischen WeiBfuBmaus (Peromyscus 
maniculatus) den Nachweis erbracht, daB diese in warmen trockenen Gegenden 
stets hell, in kalten nassen Gegenden dagegen dunkel angetroffen wird, so daB 
sich hier formliche geographische Rassen herausgebildet haben. Dabei konnen 
die durch das Klima bewirkten Umanderungen sehr dauerhaft sein, wie SUMNER3 

gezeigt hat, denn die hellgefarbte ans Wiistenleben angepaBte WeiBfuBmaus 
von Nevada steigt hoch in das kalte niederschlagsreichere Gebirge, ohne ihre 
Hellfarbung einzubiiBen. Das beste Beispiel fiir klimabedingte Farbenverteilung 
bietet wohl der Fuchs, der in Siideuropa fahlgelb ist, in Mitteleuropa gelbrot bis 
rostrot, im Norden lebt der Polarfuchs mit graubraunem bis schwarzen Sommer
kleid, im nordlichen Nordamerika der Silberfuchs mit schwarzem, wegen der 
weiBen Haarspitzen silbrig aussehenden Fell (W. SCHULTZ4). 

Mit den Beobachtungen in der freien .Natur stimmen die Experimente uber 
den BinflufJ von Kalte und· Warme, Trockenheit und Feuchtigkeit iiberein'. So be
richtet SCHULTZ5 , daB das erste Fell von Russenkaninchen iill warmen Nest 
immer weiB ist und erst spater nachdunkelt. In Hitze werden Russenkaninchen 
fast ganz weiB, in Kalte fast ganz schwarz6. SCHULTZ entfernte bei erwachsenen 
Kaninchen die Haare lokal. Wurde, die kahl gemachte Stelle dauernd kalt ge
halten, so wuchsen hier statt der ehemaligen weiBen Haare schwarze Haare 
nacho Er lieB hierauf unter Haarschutz neue Haare bis zu einer gewissen Hohe 
wachsen, entfernte dann den Haarschutz und setzte die Haarwurzeln der Kalte 
aus. Der proximale Teil des Haares wurde dann schwarz, die Spitze blieb weiB7. 
SUMNER und SWARTH8 fanden die Arten Onychomys leucogaster, Perognathus 
laevis, Citellus spilosoma obsidianus, Reithrodontomys megalotis und Peromyscus 
maniatus zwar auf Vulkanboden dunkler als auf nahe gelegenem Wiistenboden, 
fiihren diesen Umstand aber lediglich auf die groBere Niederschlagsmenge im 
Vulkangebiet zuriick. 

Von sonstigen Einfliissen sind noch die R6ntgenstrahlen studiert worden. 
HANCE und MuRPHy9 verhinderten durch harte Rontgenstrahlen die Pigment
bildung in den Haarfollikeln der Maus. Schwarze Haare wurden weiB. Beim 
Menschen dagegen bewirken Rontgenschadigungen eine starke Pigmentanhau
fung der Haut, Warmestrahlen rufen eine eigenartig netzformig angeordnete 
Pigmentierung hervor. Datternder Dnwk kann zu Hyperpigmentierung fiihren, 
die besonders schon an den Stellen, an denen Bruchbander, Giirtel und Korsett
stabe driicken, zu beobachten ist. 

Nach Beobachtungen an kanadischen Rindern durch HADWENlO ist die 
isabellfarbige, rotliche und graue Wildfarbe fiir das Leben vorteilhafter als 
Schwarz; nur in Gegenden mit viel Wasser ist Schwarz vorteilhaft, wahrend in 
den trockenen Gegenden Schwarz durch die starke Absorption der Warmestrahlen 
eine zu starke Wasserabgabe bedingt. Auch gefleckte Tiere sind weniger wider-

1 MORGAN, TH. H.: Ann. New York Acad. Sci. ~1 (1911). 
2 COLLINS, J.: J. of exper. Zool. 38 (1923). 
3 SUMNER, J.: Amer. Natur. 57' (1923). 
4 SCHULTZ, W.: Arch. Entw.mechan. 51 (1922). 
5 SCHULTZ, W.: Z. Abstammgslehre 35, 238-256 (1924). 
6 Vgl. ferner: L. KAUFMANN: BioI. generalis (Wien) I, 7-20 (1925). 
7. V gI. ferner ILJIN, N. A.: Tra. Labor. eksper. BioI. moskov. Zooparka 1, 130-181 

(1926). 
8 SUMNER, F. B. u. H. S. SWARTH: J. of Mammalogy 5, 81-113 (1924). 
9 HANCE, R. T. u. 1. B. MURPHY: J. of exper. Med. Baltimore 44, 339-342 (1926). 

II} HADWEN, S.: J. Hered. 1926, 450-461. 
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standsfahig und leiden an den weiBen Stellen an Sonnenbrand. WeiBe Schweine 
erkranken beim GenuB mancher Pflanzen, weiBe Renntiere sehen und horen 
schlechter, auch ist ihr Geruchsvermogen weniger entwickelt. Alte weiBe Pferde 
leiden an melanotischen Tumoren. Wahrend man sonst die hellere Bauchseite 
zahlreicher Saugetiere, z. B. des Fuchses, Eichhornchens usw., als Schutzfarbung 
bezeichnet, weil dadurch die Schattenwirkung kompensiert wird, hat sie nach 
RADWEN lediglich die Bedeutung abzukiihlen. Die an vielen kanadischen Tieren 
beobachtete stumpfere Farbung des Winterfells im Vergleich zum Sommerfell 
endlich solI die Bedeutung haben, daB im Sommer ein starkeres Zuriickwerfen 
del' Warmestrahlen durch das glanzendere Fell notig sei. 

FRANZl hebt hervor, daB abnorm gefarbte Saugetiere von ihren Artgenossen 
gemieden werden und Raubvogeln leichter zum Opfer fallen. Augendefekte sind 
bei albinotischen Ratten haufiger als bei normalen (ADDISON2, DETLEFSEN3 ). 

Relativ haufig ist Albinismus beim Maulwurf (RAUCHECORNE4, ERHARD 5) (im 
Gegensatz zu SAINT-PERIER6). Rutilismus entsteht hier durch Ausfall von 
schwarzem Pigment, da nachst diesem das gelbe am haufigsten ist. Abnorm 
gelb gefarbte Saugetiere neigen mehr zu Krankheiten als ihre Artgenossen; gelbe 
Mause haben z. B. die Neigung zur Fettsucht und Sterilitat. 

Beim Menschen findet sich Pigment schon lange VOl' del' Geburt; nach 
BLOCH7 entsteht sein Raarpigment schon im 5. Monat, das Rautpigment jedoch 
erst postembryonal, wahrscheinlich erst unter dem EinfluB del' Belichtung. Unter 
dem EinfluB auBerer und innerer Faktoren kann dann auch im normalen Leben 
die Masse des Pigments sich voriibergehend vermehren; man denke nur an die 
bekannten FaIle del' Sommersprossen und del' Pigmentierung del' Bauchdecken 
und del' Brustwarzen in del' Schwangerschaft. 1m hoheren Alter hort bekanntlich 
die Pigmentbildung im Raar al1mahlich auf; dagegen lagern sich gleichzeitig gelbe 
Pigment.e in steigendem MaBe in inneren Organen, VOl' allem in den Hirnhauten 
und im Rerzen abo 

Die Beziehungen zwischen Haar- und Hautfarbe beim Menschen sind bekannt. 
SCHW ALBEs hat auf Grund entwicklungsgeschichtlicher und anatomischer Beob
acht.ungen den Satz aufgestellt, das Epidermispigment sei urspriinglich ein Raar
pigment. SCHULTZE9 sagt.: "Das melanotische Rautpigment findet sich in del' 
Epidermis und in del' Cutis in Form von feinen orangegelblichen bis gelbbraunen 
Kornern abgelagert. Nul' das in del' Epidermis liegende Pigment ist fiir die 
braune Farbempfindung bedeutungsvoll. Das in del' Cutis liegende Pigment 
wird hochst.ens als grauer Schimmel' wahrgenommen. Je nach del' Menge und 
Dichte del' Anordnung des Pigments wird die Raut als schwarz, braun, rot braun , 
hellbraun, gelb, t.iefgelb, braungelb, blaBgelb, gelbweiB und rot.lichweiB bezeichnet. 
Bei del' weiBen Rasse finden wir das Pigment hauptsachlich in den Zellen des 
Stratum basale besonders um den distalen Pol des Kernes haubenartig gelagert; 
auBerdem kommen verzweigt.e Pigmentzellen in del' Epidermis und Cutis vor. 
Die starkst.e Pigment.ierung zeigt sich beim Erwachsenen auBer an den dem Licht 
ausgesetzten Stellen um die Brustwarzen, an del' Raut del' Genitalien und del' 
Crena ani." 

1 FRANZ, V.: Wild und Hund 33, 571-573 (1927). 
2 ADDISON, W. H. F.: Anat. Rec. 29, 344 (1924). 
3 DETLEFSEN, J. A.: Anat. Rec. 29, 142 (1924). 
4 HOUCHECORNE, F.: Zool. palae arct. 1, 67-72 (1923). 
5 ERHARD, H.: Z. Saugetierkde 1929. 
6 SAlNT-PERIER, R. DE: Feuille Natural. 46, 74 (1925). 
7 BLOCH, B.: Arch. f. Dermat. 135, 77-lO8 (1921). 
8 SCHWALBE: Zitiert nach W. SCHULTZE. 
9 SCHULTZE, W.: D. prakt. Arzt tt, H.5-7 (1926). 
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Fruher nahm man an, daB das Epidermi8pigment nicht in der Epidermis, 
sondern in der Cutis entsteht. Als Beweis dafiir diente das KARGSche Experiment, 
wonach es bei einem Neger, dem ein Stuck weiBer Haut transplantiert war, 
zur Pigmentierung der weiBen Haut kam. KARG1 nimmt an, daB verastelte 
Pigmentzellen an der Cutisepithelgrenze gegen die Epithelien Fortsatze aus
streckten und von den Intercellularraumen aus ihre Pigmentkornchen an die 
weiBen Epithelien abgaben. - Neuerdings nehmen aber zahlreiche Autoren eine 
autochthone Entstehung des Epidermispigments an; es sind irri wesentlichen 
diejenigen weiter unten genannten Forscher, welche die cellulare Entstehung des 
Pigments vertreten. Einige glauben sogar, das Cutispigment sei eingewandertes 
Epidermispigment. 

Bekanntlich ist die Ubereinstimmung eineiiger Zwillinge ebenso wie die der 
Doppelmif3bildungen in den allermeisten korperlichen Eigenschaften sehr gToB 
(vgl. BAUR, FISCRER, LENz)2. Dagegen sind nach KR6NING3 bei beiden, was 
die Zeichnung und die GroBe der Scheckung betrifft, auf Grund von Unter
suchungen am Kalb, Schwein, der Katze und Ziege die Unterschiede oft be
trachtlich. 

Bei der Kuh tritt das schwarze Pigment anscheinend fruher auf als das 
rote - ein 5 Monate alter Embryo einer schwarzbunten Kuh zeigt nach Ess
KUCREN4 etwa gleichstarke Pigmentierung wie ein 61/ 2 Monate alter einer rot
bunten Kuh -, und zwar reichlich in der Epidermis, vereinzelt dagegen erst in 
der Cutis. Nach der Geburt wird dann die Farbe durch starke Sonnenbestrahlung 
wieder gebleicht ("Weidefarbe"). 

AIle Forscher nehmen heute an, daB dem Siiugetiermelanin eine ungefarbte 
Muttersubstanz vorausgehe. Uber den Ursprung derselben stehen sich heute 
noch zwei Ansichten schroff gegenuber. Die cellulare Hypothese, vertreten 
hauptsacblich durch R. HERTWIG, R6sSLE, MEYROWSKY, JARISCR, V. SZII,Y und 
KREIBISCR5 , nimmt eine Bildung der Muttersubstanz des Melanins in der Zelle, 
die humorale Hypothese von BLOCR6 dagegen in den K6rper8iijten an. 

Die celluliire An8icht wird folgendermaBen begrundet: Wie R. HERTWIG 
bei einem cinzelligen Tier, dem Sonnentierchen, A ctino8phaerium , Nucleolen aus 
dem Zellkern austreten sah, die sich dann im Zellplasma allmahlich zu Farb
kornern umfarbten, so beobachtete R6sSLE haufig in Melanosarkomen des Men
schen austretende Kernkorpercben, die sich dann schwarz verfarben sollen. 
JARISCR und v. SZILy7 leiten das Melanin von ausgestoBenem Kernchromatin. 
MERTSCHING8 von Keratohyalin abo KREIBISCH9 nimmt an, daB erst ein Gemiscb 
aus Myelin, Nuclein und N ucleolin entsteht; aus diesem bilde sich ein Lipoid, und 
dieses endlich wandIe sich in Pigment um. Demgegenuber weist HUECK10 darauf 
hin, daB das Melanin kein Fett oder keinen fettahnlichen Korper enthalt. 

Die humorale Hypothe8e wurde wohl zuerst von EHRMANN aufgestellt, der 
glaubte, das Blut bzw. der Blutfarbstoff, wurde das Pigment aus der mesoder-

1 KARG: Zitiert nach VV. SCHULTZE. 
2 BAUR, FISCHER U. LENz: Menschliche Erblichkeitslehre, 2. Auf I. Miinchen: Lehmann 

1926. 
3 KRON1NG, F.: Z. Abstammgslehre 35, ll3-138 (1924). 
4 ESSKUCHEN, E.: Ziichtungskunde 2, 337-351 (1927). 
5 HERTWlG, R., ROSSLE, MEYROWSKY, JARISCH, V. SZlLY U. KREIBISCH: Zitiert nach 

O. GANS: ZbI. Hautkrkh. 4, 1-12 (1922). Dieser Aufsatz wurde auch im folgenden zur 
Darstellung der BLocHschen Theorie neben den Originalarbeiten vielfach benutzt. 

6 BLOCH, B.: Arch. f. Dermat. 124 (1917); 136 (1921). 
7 SZlLY, v.: Arch. mikrosk. Anat. 77 (19ll). 
8 MERTSCHING: Zitiert nach GANS. 
9 KREIBISCH, C.: Arch. f. Dermat. 135, 277-282 (1921). 

10 HUECK, W.: Beitr. path. Anat. 60 (1914). 
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malen Cutis in die Epidermis verfrachten. MEYROWSKy l dagegen schaltete den 
Blutkreislauf aus, indem er Hautstiickchen yom Lebenden und von der Leiche 
24-48 Stunden in der feuchten Kammer hielt; es trat dann haufig Pigmentver
mehrung in der Basalzellenschicht der Epidermis - in einem Fall von ADDISON
scher Krankheit noch nach Tagen - auf. Die urspriingliche Auffassung MEY
ROWSKYS, es wiirde das durch Autolyse entstehende Abbauprodukt durch ein 
Ferment in Pigment umgewandelt, wurde spater durch die Beobachtung wider
legt, daB auch an gekochten Hautstiickchen Pigmentneubildung erfolgte. 

"BAUER2 fand, daB bei allen starkeren Nephritisfallen eine verstarkte post
mortale Pigmentierung eintrete, weshalb er auf den Gedanken kam, die Pigment
muttersubstanz in Purinbasen zu suchen." 

MEYROWSKYS1 Anschauung stellt insofern eine Vermittlung zwischen der 
cellularen und der humoralen Hypothese dar, als nach seinen Beobachtungen an 
der iiberlebenden Haut des Menschen Kernkorperchen nicht nur aus dem Kern, 
sondern auch aus der Zelle austreten konnen, um auBerhalb der Zelle dann Pig
ment zu bilden. 

Die Lehre von BLoon3 hat eine auBerordentlich umfangreiche Literatm.' 
fiir und wider in den wenigen J ahren ibres Bestehens gezeitigt, sie hat den wohl 
wichtigsten AnstoB fiir zahlreiche bautphysiologische und -pathologische Unter
suchungen gegeben, so daB sie hier eingehender erortert werden muB. 

Man hatte schon vor BLOOH die Ansicht vertreten, daB die Bildung des Pig
ments durch die Einwirkung von Oxyda,tion erfolge; dafiir sprachen vor allem 
die dermatologischen Erfahrungen iiber oxydative Vorgange in der Haut bei 
Bestrahlungen4 • Andere wiederum brachten seine Bildung mit den Drusen mit 
innerer Sekretion in Zusammenhang; pathologische Pigment bildungen bei 
Storungen, namentlich der Nebennieren, gaben AnlaB zu dieser Theorie. In der 
Hypophyse des Schweines fand SNYDER5 eine die Melanophoren ausbreitende 
Substanz. TORREy6 erzielte durch Einspritzen von Hypophysenextrakt bei 
Ratten und Mausen Verdunkelung. Endlich trat die wohl von v. FURTn7 nach 
Versuchen an Schmetterlingen zuerst geauBerte Lebre auf, das Pigment werde 
durch ein oxydierendes Ferment hervorgerufen, eine Ansicht, der sich MEYROW
SKyB, V. SOILY u. a. anschlossen. FL. DURHAM9 dagegen glaubte eine Tyrosinase 
in der tierischen Haut nachgewiesen zu haben, welche die Ursache der Pigment
bildung sei. Spater haben v. FURTH undLIEBEN10 das Meloidin als Abkommling 
des Tryptophans bezeichnet. Die Melanine selbst faBt O. v. FURTHll jetzt als 
Oxydationsprodukte aromatischer Bausteine des EiweiB, besonders des Tyrosins 
und des Tryptophans auf. Die oxydierenden Fermente sind die Tyrosinase und 
die "Dopaoxydase". 

1 MEYROWSKY, E.: Uber die Entstehung der sog. kongenitalen MiBbildungen der Haut. 
Wien u. Leipzig 1919. 

2 BAUER: Zitiert nach "V. SCHULTZE. 
3 BLOCH, B.: Arch. f. Dermat. 135,77-108 (1921); 136,231-244 (1921) - Dermat. Z. 

34, 253-262 (1921). 
4 Vgl. W. HAUSMANN: Naturwiss. 11, 945-948 (30. Nov. 1923). 
5 SNYDER, F. F.: Amer. J. Anat. 41, 399-409 (1928). 
6 TORREY, H. B.: Science 66, 380-381 (1927) .. 
7 FURTH, O. V. u. H. SCHNEIDER: Beitr. chern. Physiol. u. Path. I, 229 (1901). 

FURTH, O. v. u. E. JERUSALEM: Ebenda 10, 131 (1907). 
8 MEYROWSKY, E.: Uber die Entstehung der sog. kongenitalen MiBbildungen der Haut. 

Wien u. Leipzig 1919. 
9 DURHAM, FL.: Zitiert nach GANS S. 248. 

Ie FURTH, O. v. u. F. LIEBEN: Biochem. Z. 116, 224-231 (1921). 
11 FURTH, O. v.: Wien. med. Wschr. 70, Nr 5, 226-232 u. Nr 6, 281-288 (1922). 
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BLOCH! gibt auf Grund umfassender Versuche an, daB in der Haut - der 
haheren Tiere und des Menschen wenigstens - keine Tyrosinase vorhanden sei. 
Dagegen wies er mit Dioxyphenylalanin ein intracelluHires Ferment nach, das er 
"Dopaoxydase" nannte. Dieses Ferment bewirkte eine Oxydation des Dioxy
phenylalanins (abgekiirzt "Dopa") "zu einem dunklen unlaslichen teils diffus, 
teils in Form von Granula im Protoplasma der Zellen abgelagerten Reaktions
produkt" (aus GANS). Das Verfahren von BLOCH ist dabei folgendes: Er legt 
dunne in Agar eingebettete Gefrierschnitte fUr 24 Stunden bei Zimmertemperatur 
in eine 1 proz. DioxyphenylalaninlOsung, worauf sich die Basalzellenschicht in 
der Epidermis tief schwarz fiirbt. (Dioxyphenylalanin ist eine von GUGGENHEIM 
aus Vicia taba gewonnene Verbindung des Orthodioxybenzols.) 

Der fermentative Charakter der Dopaoxydase wird nach BLOCH durch fol
gende zwei Feststellungen bewiesen: 

1. Aile diejenigen Einwirkungen, welche andere Fermente zerstoren, ver
nichten auch die Wirkung der Dopaoxydase, als da sind: Schwefelwasserstoff, 
Toluol, die Fermentgifte, wie Blausaure, ferner Austrocknung, Hitze usw. 

2. Dopa ist aber auch - ein bekanntes Charakteristicum aller Fermente -
spezifisch. Nur die Pigmentbildung wird von Dopa beeinfluBt, nicht aber Adre
nalin, Tyrosin, Tryptophan usw. 

3. Verandert man den chemischen Aufbau von Dopa nur ganz wenig, so 
hart sofort seine Wirkung auf. 

Wie Injektionsversuchp von INTROZZI2 u. a. ergeben haben, wirken melanin
bildend bei Albinos und Nicht-Albinos von Kaninchen, Mausen und Menschen 
Pyrrol, a-Methylindol, Scatol und Indol. Man kann dann beobachten, wie das 
Melanin der Haut lokal epithelial entsteht. KAUFMANN3 wies nach, daB Extrakt 
von gefarbten Fellen und H 20 2 an rasierten vorher weiBen Stellen des Himalaja
kaninchens Pigmentbildung veranlaBt. Alkali verdunkelt das Chromogen, 
auch bei Anwesenheit des Enzyms. Die Felltemperatur war dann an den dunklen 
Stellen niedriger als an den hellen, was der Verf. mit der H-Ionenkonzentration 
in Zusammenhang bringt, indem niedere Temperatur die Alkalinitat steigert. 

Unter den zahlreichen Arbeiten uber das erste Entstehen der Dopareaktion in 
embryonalen Siiugetiergeweben seien nur einige erwahnt: Wahrend am Hiihnchen 
im Auge MIESCHER4 die erste Dopareaktion am 3 Tage altenEmbryo fand, setzt 
sie im Epithel des Kaninchenauges erst zwischen dem 12. und 13. Tag ein, in der 
Chorioidea vom 17. Tag abo STEINER-WOURLISOH5 beobachtete die erste Dopa
oxydase bei der 18 mm langen Hausmaus zuerst in den cutanen Zellen, in den 
Melanoblasten an Oberschnauze, Ohr, Sohle, Aftergegend und Schwanz. Das 
Pigment erscheint zuerst in Form von Stabchen. Die cutanen Melanoblasten 
entsprechen den Zellen des Mongolenflecks beim Menschen und den cutanen 
Melanoblasten der Mfen. Sie verhalten sich unabhangig von den Melanoblasten 
der Epidermis. Die Haarbulbi ergeben positive Dopareaktion, die Zellen des 
Bulbushalses dagegen, sowie die des Haarschaftes und der Papille, negative 
Reaktion. Die Dopareaktion verlauft wellenfarmig: zeitw£!ise positiv, zeitweise 
negativ. Bei jeder positiven Dopawelle steigt die Pigmentkurve an. 

Beim menschlichen Embryo tritt nach BLOCH6 Dopa in den Haaren bedeu
tend fruher und starker auf als in der Epidermis, was gleichfalls fUr seine melanin-

1 BLOOH, B.: Arch. f. Dermat. 135, 77-108 (1921). 
2 INTROZZI, P.: Giorn. itaI. Dermat. 67, 1414-1457 (1926). 
3 KAUFlIiANN, L.: BioI. generalis (Wien) 1, 7-20 (1925). 
4 MIESOHER, G.: Arch. mikrosk. Anat. 105, 677-720 (1925). 
5 STEINER-WOURLISOH, A.: Z. Zellforschg 2, 453-479 (1925). 
6 BLOOH, R.; Arch. f. Dermat. 135, 77-108 (1921). 
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bildende Wirkung spricht. Die Dopareaktion falit schon po<;1itiv aus, bevor 
natives Pigment vorhanden ist; das pigmentbildende Agens, nicht das Pigment 
selbst, ist also die Ursache der Reaktion. Mit dem Ergrauen des Haares wird 
die Dopareaktion schwacher; im weiBen Haar erlischt sie ganz, ein Beweis, daB 
die Dopaoxydase die Ursache des Ergrauens von Kopf- und Barthaar ist. Nur wo 
"Dopa" nachweisbar ist, da findet auch Pigmentbildung statt, ist der SchluS von 
BLOOH. Davon solI spater (S. 251-252) noch die Rede sein. Die Dopareaktion ist 
insofern streng von der bisher zum Pigmentnachweis gebrauchten Silberreaktion 
zu unterscheiden, als die Silberreaktion erst bei Anwesenheit von /ertigem Pigment 
positiv ausfKlit, da das Silbersalz durch das Pigment reduziert wird. Das Pro
pigment" gi.bt also Dopareaktion positiv, Silberreaktion negativ. Das fertige 
Pigment, welches positiv auf Silber anspricht, kann im Alter in dem Augenblick, 
in demllicht mehr neues Pigment gebildet wird, sogar dopanegativ sein. 

AuBer von BLOOH ist Dopa in zahlreichen Fallen von Pigmentbildung u. a. 
von SALKOWSKyl, COULON2 , HEUDORFER3 , BITTORF4, OBERNDORFER5 , NEU
BURGER6 , KISSMEYER7 , GANSs, vor allem aber von G. MrESOHER9 und seiner 
Schule nachgewiesen worden. Die Dopalehre fand dadurch ihre Kronung, daB 
es MrESOHER gelang, aus Dopa kunstliches Melanin herzustellen, welches chemisch 
sich genau wie das naturliche verhielt (vgl. auch SALKOWSKyl und v. FURTH10). 

Die Gegner von BLOOH verteilen sich auf verscbiedene Lager. 
Die einen erwahnen, Dopa konnte hochstens fUr die Pigmentbildung beim 

Sdugetier in Betracht kommen, nicht aber fur die Pigmentbildung im Tierreich 
uberhaupt. So konnte z. B. W.J. SOHMIDTll bei Amphibien (gefleckten Salaman
dern und Wassermolchen) keine Dopareaktion finden. Demgegenuber wies sie 
G. MIESOHER12 bei Vogeln nach; der Huhnerembryo zeigt sie am 4. Tage bereits 
positiv, die Reaktion bleibt nur in den Wachstumszonen bestehen; beim Aus
schlupfen ist sie uberall negativ. 

Andere bezweifeln ihren fermentativen Charakter. So gibt HEUDORFER13 

an, wo Dopa positiv sei, konne man das gleiche mit Brenzkatechin erreichen, 
und die Dopareaktion werde durch Hitze nicht zerstort, was jedoch BLOOH14 u. a. 
widerlegt haben. KREIBISOH15 sagt, die Dopareaktion sei nicht spezifisch, denn die 
gleiche Reaktion konne man mitpara-Dimethylphenylendiamin erzielen. BLOOH14 

erwidert darauf, diese letztere Reaktion sei bedeutendschwacher. BITTORF16 gibt 
an, das Pigment der ADDIsoNschen Krankheit werde nicht nur durch Dopaoxydase, 
sondern auch durch Adrenalin gebildet. PRZIBRAM17 mit seiner Schule (BREOHER, 
DEMBROWSKY) behauptet, die Pigmentbildung beruhe uberhaupt nicht auf 

1 SALKOWSKI, E.: Virchows Arch. 228, 468-475 (1920). 
2 COULON, A. DE: C. r. Soc. BioI. Paris 83, 1451-1453 (1920). 
3 HEUDORFER,K.: Miinch. med. Wschr. 68, Nr 9, 266-267 (1920). 
,j BITTORF, A.: Dtsch. Arch. klin. Med. 136, 314-322 (1921). 
5 OBERNDORFER, S.: Erg. Path. II 19, 47-146 (1921). 
6 NEUBURGER, K.: Miinch. med. Wschr. 67, Nr 26, 741-743 (1920). 
7 KISSMEYER, A.: Brit. J. Dermat. 35, Nr 14,209-220 (1920) - Hosp.tid. (dan.) 6:J, 

Nr 13, 193-204 u. Nr 14, 209-220 (1920). 
8 GANS, 0.: Zbl. Hautkrkh. 4, H. 1/2, 1-12 (1922). 
9 MrESCHER, G.: Klin. Wschr. 1, Nr 4, 173-174 (1922). 

10 FURTH, O. V.: Wien. med. Wschr. 70, Nr 5, 226-232 u. Nr 6, 281-288 (1922). 
11 SCHMIDT, W. J.: Dermat. Z. 27 (1919). 
12 MrESCHER, G.: Klin. Wschr. 68, Nr 4, 173-174 (1922). 
13 HEUDORFER, K.: Miinch. med. Wschr. 68, Nr 9,266-267 (1921) - Arch. f. Dermat. 

134, 339-360 (1921). 
14 BLOCH, B.: Arch. f. Dermat. 136, 231-244 (1921). 
15 KREIBISCH, C.: Arch. f. Dermat. 135, 277-282 (1921). 
16 BITTORF, A.: Dtsch. Arch. klin. Med. 136, 314-322 (1921). 
17 PRZIBRAM, H.: Biochem. Z. 127, 286-292 (1922). 
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einem "biologischen" ProzeB mit besonderer Mitwirkung der Zelle, sondern sei 
ein rein chemischer ProzeB. Nach Beobachtungen namentlich an der Pigment
bildung der Schmetterlingspuppen lasse sich namlich Schwarzung auch durch 
Natronlauge erzielen. Dopa sei nichts anderes als ein Indicator. Ubersauerung 
und in manchen Fallen auch Uberalkalitat der Gewebe st6re die Dopareaktion. 
(Das ist aber bekanntlich bei jeder Fermentwirkung so.) 

Neuerdings ist die Dopareaktion vor allem auch dazu benutzt worden, um 
den Ort, an dem entwicklungsgeschichtlich beim Menschen und den Saugetieren 
die Pigmentbildung in der Epidermis erfolgt, zu bestimmen. Die einen haben die 
Entstehung des Pigments in das Epithel (FELCHNER1 z. B. im Stratum cylindricum 
und spinosum), die anderen in das Bindegewebe verlegt. Fiir die epitheliale Ent
stehung fuhrte man die Pigmentbildung im Haar und in der Netzhaut des 
Auges an. Die sog. Ubertragungstheorie dagegen sagt, auch im Haar entstande 
das Pigment nicht autochthon, sondern pigmentierte Bindegewebszellen wurden 
aus dem Corium in die Epidermis wandern, sich dort auflOsen, und das Pigment 
wiirde so an die haarbildenden Zellen abgegeben werden. 

BLOCH2 fand am Menschen, daB die Basalschicht der Epidermis dopapositiv 
sei, worauf er sie als pigmentbildend ansprach. Von hier aus solI das Pigment 
teils nach der Oberflache hinaufgeschoben werden, wo es dann mit del' Horn
schicht abgeworfen wird, teils solI es aber auch tiefer, in die Cutis, gelangen. 
Durch Lymphspalten und durch bindegewebige Chromatophoren wird es hier 
aufgenommen. Diese Chromatophoren sind aber nach BLOCH nicht, wie man 
fruher annahm, Pigmentbildner, sondern nur Pigmentempjiinger, denn sie sind 
dopanegativ. Die einzigen pigmentbildenden Zellen sind die des Mongolenflecks, 
denn sie sind dopapositiv. Ebenso geben die Pigmentzellen del' Cutis an den blauen 
Hautstellen der Affen eine positive Dopareaktion. MIESCHER3 erklart gleichfalls 
die Chromatophoren des Bindegewebes del' Hant als Pigmentempfanger durch 
Phagocytose, da auch er sie dopanegativ bei Embryonen fand. Dagegen verhielten 
sich die gleichen Zellen der Chorioidea positiv auf Dopa, sollen also selbstandige 
Pigmentbildner sein. HEINZ MEYER4 glaubte als Hauptbildungsherd des Pigments 
gleichfalls das verhornte Epithel ansptechen zu muss en ; von hier wandere ein 
Teil des Pigments durch die Lymphspalten in die Lymphdrusen; auBerdem 
sollen aber die Pigmentzellen der Cutis selbstandig Pigment bilden konnen. 
BLOCH5 erklart die Bedingungen von H. MEYER als pathologisch. 

Gegen die Annahme einer Abgabe von epithelialem Pigment an die Cutis, 
wie sie BLOCH annimmt, weisen MEIROWSKy6 und SCHMIDT7 darauf hin, daB das 
Cutispigment chemisch ein ganz anderer Farbstoff sei. Jedenfalls geben TOR
RACAs und SCHlVIIDT7 nach Untersuchungen an Kaltblutern an, Chromatophoren 
konnten auch aus indifferenten Bindegewebszellen entstehen. 

Neuerdings ist die Dopalehre auch fUr die Erklarung von gewissen Erschci
nungen in der Vererbungslehre herangezogen worden. So erklart SCHULTZ9 , auf 
dem Standpunkt von BLOCH stehend, daB positive Dopareaktion die Anwesen-

1 FELCHNER, K.: Untersuchungen iiber die Lage des Pigmentes in der Haut des Pferdes 
mit Hille des "Dopa"-Verfahrens. Med. vet. Dissert. Berlin 1922. 

2 BLOCH, B.: Dermat. Z. 34, 253-262 (1921). 
3 MlESCHER, G.: Klin. Wschr. 1, Nr4, 173-174 (1922). 
4 MEYER, H.: Dermat. Z. 32, 348-355 (1921). 
5 MEYROWSKY: ~iinch. med. Wschr. 69, 1710 (1922). 
6 MEYROWSKY: Uber den Ursprung des melanotischen Pigmentes der Raut und des 

Auges. Leipzig 1908 - .Dermat. Z. 24 (1917). 
7 SCHMIDT, W. J.: Dermat. Z. 27 (1919). 
8 TORRACA: Arch. Entw.mechan. 40 (1914). 
9 SCHULTZ, W.: Arch. Entw.mechan. 105, 677-720 (1925). 
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heit des aktiven pigmentbildenden Ferments der Haut beweist, negative dagegen 
das Fehlen derselben, die Entstehung farbiger Kaninchen bei Paarung zweier 
weiBer Rassen - (z. B. weiBer blauaugiger Wiener und rotaugiger albinotischer 
Kaninchen) - entgegen CUENOT und BATESON folgendermaBen: Da beide nega
tive Dopareaktion geben, kann die Entstehung der Farbe nicht auf dem Fehlen 
des Chromogens bei der einen Rasse, dem Fehlen des Ferments bei der anderen 
Rasse beruhen. Vielmehr fehlt bei der einen Rasse das Ferment, bei der anderen 
der Aktivator des Ferments. 

Die Zeichnung des Saugetierk6rpers1 kann sern entweder eine mehr oder 
weniger regelmaBige Fleckung (Giraffe, Panther, Irbis, Tiipfelkatze, Serval, 
.Jaguar, Tigerkatze, Langschwanzkatze, Pardelluchs, Gepard) oder erne Langs
streifung (Streifenwolf, Pampaskatze und teilweise Tibetkatze und Dachs) 
oder Querstreifung (Tiger, Wildkatze, Zibete, Zebramanguste, Surikate, Zebra, 
Kudu). Fast stets ist die Riickenseite dunkler gefarbt als die Bauchseite, doch 
gibt es Ausnahmen, zu denen z. B. der Dachs und Hamster gehort. Manchmal 
sind Saugetiere in ihrer ersten Jugend gefleckt, die spater einfarbig sind, dazu 
gehort z. B. der Lowe und das Reh. Auch Jugendstreifung kommt haufig bei 
spater einfarbigen Tieren vor; man denke an das Wildschwein. Sehr selten finden 
WIT bei sonst einfarbigen oder diffus gescheckten Tieren regelmaBige Streifen
zeichnung. So wurde wahrend des Krieges im Baltikum ein "Panjepferdchen" 
entdeckt, welches am Kopf und an den Beinen zebroid gestreift ist und das 
HEYMONS2 auf das europaisch-nordasiatische Wildpferd zuriickzufiihren glaubt. 

Phylogenetisch leitet VAN BEMMELEN3 die Zeichnung der Saugetiere in ihrer Anordnung 
von der Schuppenanordnung der Vorfahren der Saugetiere abo Sie bestehe deshalb urspriing
lich aus runden dunklen Flecken. Durch die Verschmelzung von Flecken, die in Reihen 
angeordnet sind, sollen sowohl die Langs- als auch die . .Querstreifen entstehen. In Langs
reihen angeordnet sind die Flecken beim Damwild; als Ubergang von Fleckung zu Langs
streifung kann man den Ozelot auffassen. Eine Fleckung mit langsverlaufendem Riicken
strich und Querstreifung des Schwanzes zeigt die Ginsterkatze, Fleckung mit mehreren 
Langsstreifen am Riicken der Palmenroller. Fleckung, Langs- und Querstreifung gleich
zeitig findet sich bei der Tibetkatze. Die Zahl der Querreihen stimmt nach VAN BEMMELEN 
urspriinglich mit der Zahl der Kiirpersegmente iiberein. Nachtraglich kann die Zahl der 
Fleckenreihen vermindert oder vermehrt werden, wodurch ihr segmentaler Charakter ver
wischt wird. Beim Zebra sind einige Querreihen verschwunden, andere haben sich verbreitert 
und haben sich zu Schattenstreifen verschmolzen. 

Auch MEYROWSKy4 kommt auf Grund ausgedehnter Untersuchungen zur Ansicht, 
daB sowohl Scheckung wie Streifung der Saugetiere und auch die Muttermaler des Menschen 
nichts anderes als ein Wiederhervortreten einer alten Anlage bedeuten. Farbungsanomalien 
sind bereits im Keimplasma angelegt5• Bei den Tieren haben sie noch normale Vorbilder. 
Beim Menschen sind sie allerdings nur noch selten und abnorm entwickelt, aber sie bevorzugen 
doch bestimmte Stellen des Kiirpers, und zwar solche, bei denen auch die Scheckung bei 
Tieren am haufigsten zu finden ist. 

Zum Beweis der MEYROWSKYSchen Theorie fiihrt LEVEN6 folgenden Fall an: Ein 
7jahriges Kind hat einen Wolfsrachen und eine Hasenscharte sowie zugleich einen Naevus 
flammeus, der mit den Grenzen des Oberkieferfortsatzes und des Stirnfortsatzes zusammen
fant. VIRCHOW7 wiirde diesen Fall als SpaltverschluBstiirung aufgefaBt haben. LEVEN 

1 Vgl. F. PINKUS: Naturwiss. 10, 951-960 (1922). 
2 HEYMONS, R.: Sitzgsber. Ges. naturforsch. Freunde Berl. 1920, 235-254. 
3 BEMMELEN, J. F. V.: Bijdr. Direk. 22, 161-168 (1922). 
4 MEYROWSKY, E.: Naturwiss. Wschr. 19, 1-24 (1920). - MEYROWSKY, E. U. L. LEVEN: 

Tierzeichnung, Menschenscheckung und Systematisation der Muttermaler. Berlin: Julius 
Springer 1921 - Arch. f. Dermat. 134, 1-79 (1921). 

5 Fiir die Anlage der Pigmentzeichnung im Keimplasma spricht auch die Tatsache, 
daB schon ganz junge Embryonen des Grauwals (Grampus gr-iseus) genau die gleiche Ver
teilung des Pigments und der Chromatophoren haben wie erwachsene Tiere. [Nach P. KRUGER: 
Arch. f. Dermat. 136, H.3, 408-415 (1921).] 

6 LEVEN, L.: Dermat. Z. 31, 32-40 (1920). 
7 VIRCHOW: Zitiert nach LEVEN auf S.253. 
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dagegen erklart den Fall in Ubereinstimmung mit MEYROWSKY folgendel'maJ3en: Die 
Knochenmillbildung gl'enzt sich deshalb wie del' Naevus ab, weil infolge von Keimplasma
st6l'ung die Determinanten fiir das Wachstum del' Oberkieferfortsatze gesttil't sind, dafiir 
abel' an del' gleichen Stelle die GefaJ3determinanten des Mesoderms sich besonders entfaIten. 

Ganz andel'S ist die Auffassung von KRIEG1 . Die Pigmentverteilung soli vom Zug und 
Druck, del' auf den K6rper einwirkt, abhangen. Dabei soli es unentschieden sein, ob Zug 
und Druck del' auJ3eren Haut direkt die Pigmentverteilung veranlassen odeI' indirekt, indem 
sie die Verteilung del' BlutgefaJ3e beeinfluBsen und diese letzteren den Ausgangspunkt fiir 
die Pigmentbildung abgeben. Die Pigmentausbreitung bei Saugetieren schreitet dorsoventral 
fort. Fiir die Scheckung2 sind ganz bestimmte Pigmentzentren charakteristisch; beim.Hund 
z. B. auf Nase, Stirn, Schulter, Riicken und Schwanz. Die Pigmentzentren flieJ3en oft in del' 
Riickenmitte zusammen und bilden hier dann einen Langsstreif (nur selten ist die Riicken
mitte ohne Pigment). Wenn sich das Pigment am Riicken weiter ausbreitet, entsteht del' 
sog. Aalstrich. KRIEG3 unterscheidet dreierlei Arten von Streifenzeichnung: 

1. Eine vertikale K6rperstreifung in Verbindung mit zirkularer Extremitatenstreifung 
(Grevyzebra). 

2. Longitudinale K6rperstreifung, zirkulal'e Extremitatenzeichnung (junge Schweine, 
Aalstrich bei Equiden). 

3. Str6mung. Die vertikalen K6rperstreifen setzen sich auf die Beine fort (kommt 
nur bei Haustieren vorl. 

Die HautfaIten des neugeborenen Kaninchens entsprechen nun nach KRIEG dem 
Typus 1. Die Einfaltung soli jeweils einen dunklen Streifen el'geben. Werden zur embryonalen 
Zeit durch Zug und Druck I,.jingsfalten hervorgerufen, so entsteht der Typus 2. Die Fleckung 
ist nichts anderes als ein Ubergang von 1 zu 2. 

Eine dritte Auffassung wird von HAEOKER4 vertreten, namlich die, daJ3 das Pigment 
immer an Stellen von besonders starkem Wachstum auftreten soli. HAEOKER fiihrt dafiir 
auJ3er zahlreichen Beispielen aus dem Tierreich die Tatsache an, daJ3 je nach del' Kriimmung 
des Embryos stets die am meisten konvexe Seite am starksten pigmentiert wird. 

Del' Pigmentreichtum mancher Menschenrassen wurde friiher auf die direkte Einwirkung 
der Sonnenstrahlen zuriickgefiihrt, .. eine Lehre, die heute fast ganz verlassen ist5• Allerdings 
werden siidlandische Europaer in Agypten dunkelbraun, Neger in Europa etwas heller, <J.och 
vererben sie ihre alte Hautfarbe. Berber und Kalyben sind in Afrika hell geblieben. Uber 
die Ursache del' Pigmentarmut der nordischen Rasse gehen die Ansichten auseinander. 
PAULSEN6 faJ3t sie als "konstitutionelle Abartung infolge Domestikation" auf. RosE7 dagegen 
bringt den Farbstoffreichtum in Beziehung zur Ausbildung des Gehil'ns. Eine bessere Aus
bildung des Gehirns, wie sie fUr die nordische Rasse bezeichnend ist, bedinge stets eine Ver
minderung des Hautpigments. 

Neuerdings vertritt allerdings HAEOKERB wieder die Lehre von der art- und ra8senbilden
den Wirkung des Klima~ - auch, was die Pigmentienmg betrifft -, auf den Menschen. Die 
Befunde an V6geln (s. S. 244) bringt er in Einklang mit der Lehre von PAUDLER9, der in Europa 
urspriinglich zwei langk6pfige helle Rassen annimmt: die pragermanische Cro-Magnonrasse 
mit grauen Augen und gelb- bis rotblondem Haar und die eigentliche nordische Rasse mit 
blauen Augen und aschblondem Haar. Danach hatte sich die rotblonde Cro-Magnonrasse 
mit ihren r6tlichen Phaomelaninen (im Sinne HAEOKERS) im Steppenklima siidlicherer Gegen
den, die aschblonde nordische Rasse mit ihren schwarzlichen Eumelaninen dagegen in h6heren 
n6rdlichen Breiten konsolidiert. Demgegeniiber ist darauf hinzuweisen, daJ3, wie schon 
ALEXANDER VON HUMBOLDT10 beobachtete und J. RANKEIl zusammenfassend darstellt, bei 
den Indianern Zentralbrasiliens unabhangig von Ortlichkeit und Klima oft nahe beisammen 
die ganze Skala vom europaischen vVeiJ3 bis zu Schwarzbraun vorkommt. HAEOKERB sagt 

1 KRIEG, H.: Anat. Anz. 54, Erg.-Heft, 104-106 (1921) - Die Prinzipien der Streifung 
bei den Saugetieren. Vortrage u. Aufs. Z. Entwicklungsmechanik. Berlin: Julius Springer 
1922. 

2 KRIEG, H.: Anat. Anz. 54, 353-365 (1921). 
3 KRIEG, H.: Ebenda S. 33-40. 
4 HAECKER, V.: Entwicklungsgeschichtliche Eigenschaftsanalyse (Phanogenetik). 

Jena: G. Fischer 1918. 
5 MARTIN: Lehrbuch der Anthropologie. Jena: G. Fischer 1914. 
6 PAULSEN: Korresp.bl. dtsch. Ges. Anthrop. 49 (1918). 
7 ROSE: Zitiert nach GUNTHER. 
B HAEOKER, V.: Verhdl. d. klimatol. Tagung Davos 1925. S. 174-186. Basel. 
9 PAUDLER, F.: Die hellblonden Rassen und ihre Sprachstamme. Heidelberg: Winter 

1924. 
10 HUMBOLDT, A. v.: Kosmos. Stuttgart: Cotta. 
11 RANKE, J.: Del' Mensch. 1. Leipzig: Bibliogr. lust. 1920. 
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allerdings hierzu (a. a. O. S. 183): "Solche Erscheinungen finden nur dann eine Erklarung, 
wenn man eine verhaltnismaBig groBe Perseveranz klimatisch bedingter Farbenmassen an· 
nimmt." 

FUr den Lichtschutz dUTch das P.igment spricht die Tatsache, daB die nordische pigment. 
arme Rasse sich fUr eine dauernde Besiedlung der Tropen nicht eignet. Nach GUNTHERl 
ist schon der Nordfranzose ob seines starkeren Gehalts an nordischer Rasse dort minder 
anpassungsfahig als der Siidfranzose. Die Sterblichkeit blonder Kinder ist in heiBen Sommern 
nach LUSCHAN2 groBer als die der braunen Kinder. 1m iibrigen sei hier auf die Ausfiihrungen 
von Professor JODLBAUER in diesem Handbuch (Bd. 17, S. 305) verwiesen. 

Haufig beobachtet man ein Nachdunkeln des Haares beim Menschen. Am auffalligsten 
ist dies bis zum 30. Lebensjahr, doch kann dieser Vorgang unter Umstanden erst in hohem 
Alter zum AbschluB gelangen. GUNTHER3 sagt dariiber folgendes: "Kinder werden in Europa 
oft dunkelhaarig geboren, stoBen dann das dunkle Haar ab und erhalten helles. Ob das helle 
Haar dann aber farbfest ist, wird sich erst im spateren Alter erweisen. Besonders in Deutsch· 
land mit seiner nordrassischen Durchmischung ist die Erscheinung des Nachdunkelns sehr 
haufig. In PreuBen fand VIRCHOW4 unter den Schulkindern 72 % Reinblonde, unter den 
Soldaten nur noch 60%: Die Haare haben also"bei 12% nachgedunkelt. In England fand man 
51 % blonde Knaben, hingegen 42% blonde Miinner (ROBERTS5). Eine neuere Untersuchung 
von Schiilern eines englischen Bezirks ergab ein Nachdunkeln bei 16% del' urspriinglich 
blond gewesenen Knaben (GREY und Tochter im J. of the Anthrop. Institute 1900). Ein 
Zusammenhang der Haarfarbe mit Klima, Hohenlage oder Erdgebiet besteht nicht. Ent· 
scheidend tiber die rassische Zugehorigkeit eines Menschen in bezug auf die Farbe seines 
Haares ist also streng genommen erst das Haar seines mittleren Alters. In Europa wird abel' 
das Nachdunkeln meist als ein Hinweis nordischer Blutbeimischung betrachtet werden 
mtissen, auch bei Menschen, die sonst vorwiegend Merkmale nichtnordischer Herkunft 
haben. Auch bei dunkelliaarigen Rassen zeigt sich ein gewisses Nachdunkeln. Es ist moglicb. 
daB vielen solchen Erscheinungen eine Rassenkreuzung zugrunde liegt." 

E. FISCHER6 sagt tiber das Nachdunkeln der Haarfarbe: "Diese bemerkenswerte Er· 
scheinung eines volligen Wechsels del' Haare ist wohl am besten erklart, wenn man sie unter 
die FaIle sog. Dominanzwechsels zahlt. Starkes Nachdunkeln ist also eine Folge der Bastar· 
dierung. Unter den Ahnen der betreffenden Individuen waren mit Sicherheit blonde und 
braune, da dominiert zuerst del' Blondfaktor, nachher der Braunfaktor." 

Was die Naevi beim Menschen betrifft, so hat HENNEBERG7 auf Grund ausgedehnter 
Untersuchungen den Beweis geliefert, daB die auf den Muttermalern im Gesicht auftretenden 
Haare homolog mit den Sinushaaren der Saugetiere sind, wenn sie in del' Augenbrauen. 
odeI' Bartgegend auftreten. Neuere Untersuchungen haben die HENNEBERGSche Lehre 
bestatigt. So findet BOECKEB das Pigment bei Embryonen von Fledermausen nicht diffus 
verteilt, sondern in Flecken angeordnet. In del' Flughaut stehen diese Flecken in Reihen. 
Auf jedem Pigmentfleck steht ein Stammhaar, um dieses eine Gruppe anderer Haare. SpateI' 
zerstreuen sich die Haare und das Pigment diffus. 

Als gesichertes Ergebnis diirfen wir also buchen, daB ein "funktioneller 
Reiz" letzten Endes die Ursache del' Saugetierzeichnung ist. Diesel' kann ein 
Sinnesreiz sein, welcher zur Ausbildung von Tasthaaren fiihrt (HENNEBERG), 
odeI' es kann ein Wachstumsreiz sein (HAECKER und KRIEG). Atavistische Far· 
bungen werden durch das Keimplasma iibertragen (MEYROWSKY). 

Uber die Sommersprossen sagt H. F. K. GUNTHER9 : "Ob das Auftreten von 
Sommersprossen etwa auf nordisches Blut odeI' auf Mischungen mit nordischem 
Blut hinweist, hieriiber liegen keine Beobachtungen VOl'. Allgemein ist die 
Beobachtung, daB Rothaarige oft sehr sommersprossig sind. Oft ist auch bei sol· 
chen Rothaarigen eine gewisse fettigglanzende Haut zu beobachten, wahrend die 

1 GUNTHER, H. F. R.: Rassenkunde des deutschen Volkes, 5. Auf I. Miinchen: Leh· 
mann 1924. 

2 LUSCHAN, v.: Volker, Rassen, Sprachen. Berlin 1922. 
3 GUNTHER: S. 60. Zitiert auf S. 255. 
4 VIRCHOW: Arch. f. Anthrop. 1886. 
5 ROBERTS: Manuel of Anthropometry 1878. 
6 BAUR, E., FISCHER, E. u. F. LENZ: GrundriB der menschlichen Erblichkeitslehre und 

Rassenhygiene, 2. Aufl. Miinchen: Lehmann 1923. 
7 HENNEBERG, B.: Anat. Hefte 52, 145-180 (1915). 
8 BOECKE, J.: Bijdrag. Dierk. 22, 299-303 (1922). 
9 GUNTHER, H. F. K.: S. 55. Zitiert auf S.255. 
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nordische Haut zwar nicht trocken, abel' auch nicht fett ist; sie macht vielmehr, 
wenigstens bis in ein mittleres Alter, den Eindruck belebter kiihler Frische. 
Sommersprossen habe ich bei reinbliitig nordischen Menschen zwar Of tel'S beob
achtet, immer abel' waren sie unauffiHlig, also nicht sehr dunkel. Bei nordisch
ostischen Mischlingen, VOl' aHem bei solchen mit breitem Schadel und harterem 
blonden Haar, traf ich hingegen sehr oft jene dunkelbraunen Sommersprossen, 
die auch auf groBere Entfernung sichtbar sind. Bei Menschen mit ausgesprochen 
unnordischer Haut fand ich Sommersprossen nie." 

Unter Mongolenfleck versteht man einen dunkelblauen bis schieferblauen 
Fleck in del' Kreuz-SteiBgegend, del' sich bei Kindern von Chinesen lmd Japanern, 
lndianern und Eskimos findet und del' erst mit dem 5. bis 10. Lebensjahr aHmah
lich schwindet. Mehr odeI' weniger ausgepragt kommt er zuweilen auch bei 
europaischen Kindern VOl', in Bulgariel1 zeigen ihn nach GUNTHER! 0,6% del' 
Kinder. Viel haufiger ist er wahrzunehmen bei dunkelhautigen als bei hellhautigen 
Kindern, speziell tritt er of tel'S in Gegenden mit mongolischem Einschlag, wie 
Ungarn, Mabren und Bulgarien, auf. Ob er iiberhaupt bei dunkelhaarigen und 
dunkelhautigen Rassen, z. B. bei Negern, haufiger ist, ist nicht bekannt. TOLDT2 

jun. deutet den Mongolenfleck als "Rest einer bei vielen Affenarten vorkommenden 
Coriumzeichnung" . 

Wir haben bisher nul' von den auBerlich sichtbaren Zeichnungen del' Sauge
tiere und des Menschen gesprochen. Es ist das Verdienst von K. TOLDT jun.2 , 

darauf bingevriesen zu haben, daB bei Saugetieren die tiefer gelegenen Farbze'ich
nungen der Haut keineswegs mit den oberflachlichen iibereinstimmen. Die Unter
seite del' praparierten Haut weist oft auch bei einfarbigen Tieren ausgedehnte 
Fleckenpartien auf. Allgemein bekannt sind die schwarzen Tupfen auf del' Haut 
von Foxhunden mit wei13em Fell. So kommt TOLDT VOl' allem auf Grund von 
Untersuchungen an Affen zu folgender Einteilung der Saugetierzeichnungen. 
Es gibt: 

1. Eine durch die Epidermis be"rirkte Zeichnung. 
2. Eine durch die Pigmentzellen im Corium hervorgerufene Zeichnung. 
3. Eine Haarwachstums- odeI' Mauserzeichnung. Beim 3. Typus scheinen die 

pigmentierten Wurzeln del' im Wachstum begriffenen Haare durch. Sie stehen 
in keinem Zusammenhang mit del' Haarkleidzeichnung. 

Bei den Affen kommt nur del' 1. und 2. Typus VOl'. Die Epithelzeichnung 
ist bei den einzelnen Affen konstant, und zwar unabhangig von del' Fellzeichnung. 
Von den normalen Epidermiszeichnungen leiten sich ab die normalen und manch
mal auch die anormalen Epidermiszeichnungen in del' Haut des Menschen. 

Was die Coriumzeichnungen betrifft, so gibt es bei den einzelnen Affen 
verschiedene Typen; innerhalb ein und derselben Art bleiben sie abel' stets die
selben. Abel' das Pigment schwankt stark an Ausdehnung. Del' Mongolenfleck 
del' Kinder ist sichel' ein Uberbleibsel del' Coriumzeichnung del' Affen. 

Die Zeichnung del' Affen laBt sich folgendermaBen einteilen: 
a) Die Epidermis ist ganz pigmentiert, das Corium soviel wie nicht pig

mentiert (Ateles). 
b) Die Epidermis ist gezeichnet, das Corium soviel wie nicht pigmentiert 

(Lemur). 
c) Die Epidermis ist soviel wie nicht pigmentiert, das Corium ist gezeichnet 

(Inuus). 

1 GUNTHER, H. F. K.: Rassenkunde des Deutschen Volkes, 5. Auf I. Miinchen: Leh
mann 1924. 

2 TOLDT, K. jun.: :Mitt. AnthropoI. Ges. Wien 51, 161-183 (1921). 
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d) Epidermis und Corium sind gezeichnet (Cercopithecus). 
e) Die Epidermis ist ganz pigmentiert, das Corium ist gezeichnet (Orang). 
Nach TOLDT gehoren Kinder mit Mongolenileck zum Typus e, erwachsene 

Menschen zu a, besonders helle Personen zu b. 
Auch bei Saugetieren kommen bekanntlich Teil- und Vollalbinos vor. Nach 

G. und CR. DAVENPORT l wird die albinotische Anlage beim Menschen als recessives 
Merkmal nach der MENDELschen Regel iibertragen. J.A:BLONSKI2 faJ3t den Albinis
mus der Saugetiere als Degenerationserscheinung auf, da er bei domestizierten 
Tieren und bei kranklichen und schwachlichen Menschen haufiger auftrete. 

Rothaarigkeit beim Menschen hat man friiher zuweilen als Kennzeichen einer 
besonderen Rasse aufgefaJ3t oder durch Rassenmischung mit del' nordischen 
Rasse erklart. Zur letzteren Deutung gab die Tatsache AnlaJ3, daJ3 es von Gold
blond bis zum roten Haar aile Ubergange gibt. Neuerdings deutet man die Rot
haarigkeit, Erythrismus oder Rutilismus, die besonders haufig bei Juden 'vor
kommt, als eine Degenerationserscheinung nach Art des Albinismus. So sagt 
FRIzzr3 : "Rutilismus ist eine selbstandige Haarfarbenbildung,die unabhangig 
von blonden und braunen Farben auftritt." Rotes Haar ist in der Regel mit 
starker Sommersprossenbildungund fettreicher Haut vergesellschaftet. J. BAUER4 

und H.ANH.ART5 weisen ferner darauf hin, daJ3 Rothaarige eine Disposition zu ganz' 
bestimmten Formen von Tuberkulose haben und vielfach Minderwertigkeit in 
Form von gewissen Defekten der Psyche und der Sinnesorgane aufweisen. Dazu 
konnte man ferner noch das bekannte anormale Reagieren der Rothaarigen auf 
Lichtreize. MIT scheint, daJ3 Rothaarige mehr zu Urticaria disponieren. 

Der M ongolenfleck vererbt sich nach FERREIRA 6 und EYZAGUIRRE7 nach der 
MENDELschen Regel. Ein pigmentierter Fleck mit weiJ3er und gelber Haarlocke 
erwies sich nach PEARSON8 durch 4 Generationen einfach dominant. 

Auffallenderweise hat sich die Vererbungslehre bisher viel weniger mit der 
·Vererbung des Pigments beim M enschen als derjenigen bei Tieren beschaftigt. 
Sehen wir von Besonderheiten ab - von der Vererbung des Mongolenilecks war 
schon die Rede -, so ist nach GUNTHER9 "in England und Danemark wie in 
Deutschland eine Art geschlechtsgebundener Vererbung beobachtet worden: 
DaB namlich in Mischgebieten mit nordischer Beimischung unter den Frauen 
mehr dunkle, unter den Mannern mehr helle sind. Die Frauen scheinen so die 
dunklere Rasse des betreffenden Gebiets langer zu bewahren, die Manner mehr 
von der helleren Rasse im Erbvorgang an sich zu nehmen. Die Vererbung scheint 
also geschlechtsgebunden zu sein: Die Tochter eines Mischgeschlecbts folgen mehi 
der dunkleren, die Sohne mehr der heileren Rasse." Bekanntlich ergeben sich 
bei Kreuzung verschiedenfarbiger Menschenrassen intermediare Bastarde, was 
die Hautfarbe betrifft; der intermediare Charakter vererbt sich dann weiter und 
spaltet sich nicht nach der MENDELschen Regel auf. Da bei Tieren bei nahver
wandten Rassen meist die MENDELsche Regel Giiltigkeit bat, bei Kreuzung weit 

1 DAVENPORT, G. U. CH.: Zitiert nach JABLONSKI auf S. 257. - Vgl. auch E. PAP: Z. 
Abstammgslehre ~6, 185-270 (1921). 

2 JABLONSKI, W.: Dtsch. med. Wschr. 46, Nr 26, 708-711 (1920). - Vgl. auch 
S. USOHER: Biometrika (Lond.) 13, 46-56 (1920). 

3 FRIZZI: Anthropologie. Leipzig 1921. 
4 BAUER, J.: Die konstitutionellen Dispositionen zu iuneren Krankheiten. 3. Aufl. 

Berlin 1924. . 
5 HANHABT: Schweiz. med. Wschr. 19~4, Nr 30. 
6 FERREffiA, CL.: Arch. Med. "Enf. ~5, 23-24 (1922). 
7 EYZAGumRE, R.: Arch. Mea. Enf. ~5, 19-22 (1922). 
8 PEARSON, K.: Biometrika (Lond.) 13, 347-349 (1921). 
9 GUNTHER: S.213. Zitiert auf S.256. 
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voneinander entfernten Arten oder Gattungen dagegen nicht aufspaltende inter
mediare Bastarde entstehen, so wiirde das Verbalten der Menschenrassen bei der 
Vererbung a,uf eine sehr entfernte Verwandtschaft derselben schlieBen lassen. 
Nur in sehr seltenen Fallen kommt bei Kreuzung von WeiBen und Schwarzen 
statt d~s intermediaren Mulatten der gescheckte, nach dem Mosaiktypus ver
erbte "Elsterneger" zustande. 

Experimentell konnte SClIULTZl auf folgende Weise Umfiirbung bei Sauge
tieren erzielen. Er zupfte dem Russenkaninchen (einer reinweiBen Rasse mit 
schwarzbraunen Ohren, FiiBen, Schwanz und Nase) an einer Stelle die weiBen 
Haare aus. Wurde dann die Stelle der Kalte ausgesetzt, so wuchsen schwarze 
Haare nacho Andere Faktoren als Kalte verursachten keine Farbanderung. 
SCHULTZ glaubt, daB die Wirkung der Kalte keine direkte sei, sondern eine in
direkte, indem sie latente Faktoren im Albino anrege. Der gleiche Versuch gelang 
ibm spater2 am Russenmeerschweinchen; am schwarzen Thiiringer Kaninchen 
wuchsen gelbe Haare nacho 

Den EinflufJ der Erniihrung auf die Pigmentierung hat FrNDLAy 3 an Hiihnern 
und am Menschen untersucht. Schon in der Nebennierenrinde des Neugeborenen 
fand er J.ipochrom, namlich Carotin und Xanthophyll, das spater an Menge zu· 
nimmt, wahrend Melanin bier erst beim 21/2 Jahre alten Kinde auftritt. Fiitterte 
er nun mit lipochromfreier Nabrung, namlich poliertem Reis, so nahm das gelbe 
PigmeI).t der Nebenniere abo 1m Kriege trat nach RIEL4 zuweilen beim Menschen 
eine Melanose auf, deren Atiologie man zuerst nicht erkiaren konnte, die aber dann 
von HOFFMANN4 auf den GenuB minderwertiger Fette und Ole zuriickgefiihrt 
wurde. VAN ORDT4 wies zuerst auf Pigmentanhaufung infolge Einwirkung von 
Kampfgasen, vor allem Gelbkreuzgas, hin. , 

Auf einen merkwiirdigen Farbwechsel beim Menschen nach Jahreszeiten 
macht HOEPKE5 aufmerksam. Bei Ringelhaaren (mit abwecbselnd lufthaltigen 
und luftleeren Stellen) kann es vorkommen, daB im Sommer der Luftgehalt, fehlt, 
vielleicht auch das Pigment heller ist oder weniger entwickelt. Das Haar ist 
dann im Sommer gleichmaBig blond, im Winter dagegen dunkel und weiB ge
sprenkelt. HOEPKE glaubt, ohne einen Beweis dafiir zu erbringen, daB der Farb
wechsel durch eine Abnormitat der inneren Sekretion des Rodens veranlaBt werde. 

Was die Wirkung des Lichtes atl! die menschliche Haut betrifft, so muB im 
einzelnen hier auf die dermatologischen Biicher, vor allem auf das Lehrbuch 
von JESIONEK verwiesen werden. Wenn wir den zusammenfassenden Arbeiten 
von HAUSMANN6 folgen, so ware dariiber folgepdes zu sagen: 

Alle Strahlen, etwa, von 160 fl,u bis 2000 flfl WelienHi,nge, sind auf das Proto. 
plasma der Zelle wirksam. Es haben namlich aile diejenigen Strahlen nach dem 
GRoTTHus-DRAPERschen Gesetz eine photobiologische Wirksamkeit, die absor
biert werden. Am intensivsten und allgemeinsten ist deshalb die Wirkung der 
kurzwelligen (ultravioletten) Strahlen, da sie von allen unpigmentierten Geweben 
verschluckt werden. Wenn Strahlen des langwelligen Spektrumendes oder gar 
ultrarote Strahlen allgemein wirken sollen, so bediirfen sie einer weit hoheren 
Intensitat. 1m" iibrigen zeigt sich die Wirkung langwelliger Spektralstrahlen 
am besten in ihrer Beeinflussung lichtabsorbierender Pigmente. 

1 SCHULTZ, W.: Arch. Entw.mechan. 47'," 43-75 (1920). 
2 SCHULTZ, W.: Arch. Entw.mechan. 51, 337-382 (1922). 
3 FINDLAY, G. M.: J. of Path. 23, 483-489 (1920). 
4 Zitiert nach W. SCHULTZE: D. prakt. Arzt II, H. 5-7 (1926). 
5 HOEPKE, H.: Anat. Anz. 54, Erg.-Heft, 127-133 (1921). 
6 HAUSMANN, W.: Grundziige der Lichtbiologie und Lichtpathologie. 8. Sonderband 

zur "Strahlentherapie". Berlin-Wien: Urban & Schwarzenberg 1923 - Naturwiss. Il, 
H.48-49, 954-958 (1923). - Vgl. auch L. PINCUSSEN: Erg. Physiol. 19, 79 (1920). 
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Die Beeinflussung der menschlichen Haut durch Licht richtet sich nach 
dem Produkt aus Dauer und Intensitat der Bestrahlung. Sie folgt also dem 
BUNSEN-RoscoEschen Gesetz. Zwischen dem Beginn der Bestrahlung und ihrer 
sichtbaren Wirkung auf der Haut verstreicht eine Latenzzeit, welche urn so kiirzer 
ist, je intensiver die Bestrahlung ist. "Ihr Auftreten ist nicht unbedingt an die 
Lichtwirkung bestimmter Wellenlangen gebunden. Immerhin sind groJ3ere 
Latenzzeiten haufiger bei Einwirkung Lichtes kiirzerer als von langerer Wellen
lange zu beobachten. Ein bekanntes Beispiel ist die sofort eintretende Rotung 
der menschlichen Haut nach Bestrahlung mit Warmestrahlen, wahrend das 
photochemische, auf ultraviolette Strahlen zuriickzufiihrende Erythem erst nach 
einiger Zeit in Erscheinung tritt. Ultraviolette Strahlen bewirken die Licht
entziindung der menschlichen Haut, wie auch ganz allgemein die Entziindung 
rischer Gewebe durch kurzwelliges Licht zustande kommt 123. Hierbei sind die 
wesentlichen Strahlenbezirke unterhalb der Wellenlange von 360 f1f1 von Belang. 
Bei Bestrahlung mit isolierten Spektrallinien fand HAUSSER und VOHLE besonders 
die Linien zwischen }, = 313 bis 280 f1f1 wirksam" (aus HAUSMANN). 

Neuerdings wurde gezeigt, daB starkste lmd am langsten anhaltende Pig
mentierung im Bereich von 302 bis 297 f1f1 erzielt wird. Sehr kurze Wellen
langen, etwa zwischen 265 und 254 f1,u geben nur ein schwaches Erythem und 
nur nach sehr langer Belichtung eine schwache Pigmentierung. 1st die Haut 
bereits stark pigmentiert, so erfolgt auf Strahlen zwischen 302 und 297 f1f1 keine 
Erythembildung'mehr. Nach ROLLIER verwandelt das Pigment als Transfor
mator das kurzwellige Licht in langerwelliges. 

Die Rotung der Haut durch Bestrahlung, das sog. Lichterythem, beruht be
kanntlich auf einer Erweiterung der Hautcapillaren. Diese bleiben aber auch 
noch nach dem Verschwinden der eigentlichen Rotung monatelang ausgedehnt, 
und sie sind, namentlich durch Reiben der Haut, immer noch starker reizbar als 
gewohnlich. 

"Durch Belichtung kann Pigmentbildung angeregt werden. Unter Um
standen wird die Farbe des gebildeten Pigmentes von der Umgebungsfarbe weit
gehend beeinfluBt. Die Bildung des melanotischen Hautpigments erfolgt in den
selben Spektralbezirken, durch die die Hautentziindung verursacht wird. Die 
Pigmentierung scheint nicht unbedingt an vorausgegangene Entziindung gekniipft 
·zu sein. Natiirliche Pigmente konnen unter physiologischen und pathologischen 
Bedingungen die Funktion haben, Lebewesen gegen Licht empfindlich zu machen. 
1m Gegensatz zu dieser aktiven Pigmentwirkung haben andererseits natiirliche 
Pigmente oft die Aufgabe, tierische und pflanzliche Lebewesen gegen Licht
strahlen aller Wellenlangen zu schiitzen (Pigmentschutz)." (Aus HAUSJ}'IANN). 

Dem Hautpigment kommt auch bei Aufnahme langwelliger Strahlen eine 
wichtige Rolle zu. SCHULTZE4 kommt auf Grund seiner Reflexionsbestimmungen 
an der menschlichen Haut zur Auffassung, "daB die Pigmentschicht regulierend 
wirkt bei der Aufnahme der langwelligen Strahlen, besonders im Gebiet des 
Gelbgriin und Orange, d. h. im Intensitatsmaximum der Zenitsonne. Hier wW 

1 In dieser allgemeinen Fassung ist dies nicht richtig, denn es gibt zahlreiche Glieder
tiere, welche positiv oder negativ auf ultraviolettes Licht reagieren, ohne daB sie dabei 
Schadigungen zeigen. Das Auge vieler Arthopoden ist allerdings durch Fluorescenz gegen 
Ultraviolett geschiitzt; die Fluorescenz verwandelt die kurzwelligen Strahlen in langer
wellige, und diese letzteren sind erst wirksam. BECHER hat aber gezeigt, daB das Auge 
mancher niederer Krebse, welche gleichfalls auf Ultraviolett reagieren, nicht fluoresciert. 

2 HESS, C. V.: Pfliigers Arch. 174, 245-281 (1919); 177, 57-109 (1919); 185, 281 
bis 310 (1920). - ERHARD, H.: Zool. Jb., Abt. f. allg. Zool. u. Physiol. 39, 65-82 (1921). 

3 BECHER, S.: Verh. dtsch. Zool. Ges. 28, 52-55 (1922). 
4 SCHULTZE, W.: D. prakt. Arzt. ll, H.5-7 (1926). 

17* 



260 H. ERHARD: Farbwechsel und Pigmentierungen und ihre Bedeutung. 

das Pigment die Rolle eines Transformators spielen, indem es die eingestrahlte 
Energie in Hautwarme verwandelt, die durch bestimmte Anderungen an der 
pigmentierten Haut wieder leicht ausgestrahlt werden kann. ROTHMANN ist auf 
Grund seiner Blutzucker- und Blutdruckbestimmungen zu der "Oberzeugung 
gekommen, daB das Licht primar am Sympathicus angreift. Er vermutet, daB 
es an den oberflachlichsten HautgefaBen zu einer Sympathicuslahmung kommt." 

Die Widerstandsfiihigkeit der einzelnen Rassen, Krankheiten gegenuber, ist 
bekanntlich eine sehr verschiedene, doch ist es fraglich, wie weit dabei das Pig
ment eine Rolle spielt. 1m amerikanischen Biirgerkrieg erwies sich sowohl die 
weiBe wie die schwarze Rasse Infektionskrankheiten gegeniiber bedeutend wider
standsfahiger als die Mischlinge. Unter der "gelben Rasse" tritt Syphilis bei 
Ohinesen stets sehr harmlos, bei Japanern und Malaien dagegen immer in schwerer 
Form auf, die Polynesier und Japaner sind fiir Scharlach unempfanglich (RIP
LEyl). Bei Syphilis ware allerdings zu untersuchen, wieweit die betreffenden 
Personen von Malaria befallen sind, da bekanntlich Malaria die Wirkung der 
Syphilis abschwacht. Fiir Europa liegen besonders eingehende Untersuchungen in 
England von BEDDOE2 vor. Nach GUNTHER3 ist das Ergebnis derselben fol
gendes: "In England zeigen im Stadtleben Kinder mit dunklen Farben eine 
groBere Lebensfahigkeit als helle Kinder. BEDDOE schlieBt darans, daB sich bei 
dem Anwachsen der Stadte die Zahlenverteilung der Rassen rasch zuungunsten 
der Nordrasse andern werde. Die Blonden und Hellhautigen fiihrt das Stadt
leben dem Rassentod entgegen. In Amerika hat man bei Blonden mehr 
Schwindsucht beobachtet, in England bei Dunkeln mehr Krebs. Das wiirde 
nach BEDDOE das Verhaltnis wieder zugunsten der Dunklen andern: Die 
Schwindsiiehtigen sterben oft, ehe sie Kinder gezeugt haben, die Krebsleidenden 
hingegen sind meist schon altere Leute. Die nordisehe Rasse scheint der 
Malaria viel weniger zu widerstehen als die dunklen europaischen Rassen." 

Auffallend ist, daB die meisten Stadte, namentlich die GroBstadte, eine dunk
lere Bevolkerung beherbergen als das umliegende Land, doch ist es sehr fraglich, 
ob man auch beim Menschen von einem "Gro{3stadtmelaniBmus" sprechen darf. 
Besonders dunkler als ihre Umgebung sind nach GUNTHER die Stadte Aachen, 
Antwerpen, Breslau, Danzig, Erfurt, Koln, Liegnitz, Marburg a. d. Drau, Posen 
und Salzburg sowie wahrseheinlich die bayerischen Stadte, nach BEDDOE die 
Stadte des Rheinlandes. Heller sind dagegen Bozen, Briinn, Gorz, Iglau, Metz, 
Waidhofen und Wien. Wahrscheinlich ist ostische (in manchen Fallen vielleicht 
auch jiidische) Beimischung die Ursache der dunkleren Farbe. 

Ebensowenig wie ein direkter EinfluB der GroBstadt auf die Haut- und 
Haarfarbe des Menschen ist - in Analogie mit manchen Tieren (Reptilien) -
ein Einflu{3 der Luftfeuchtigkeit auf den Pigmentreichtum des Menschen nachzu
weisen. Man konnte ja versucht sein, die dunklere Haar- und Hautfarbe der 
Mensehen in Moorgegenden darauf zuriickzufiihren. Die dunkleren Farben 
sind aber hier rein rassenbiologisch so zu erkiaren, daB die weniger tiichtige 
dunkle ostische Rasse jeweils von der hellen nordischen Rasse in die unfrucht
barsten Gebiete gedrangt wurde. Ieh habe an den dunklen Bewohnern des 
Dachauer und Erdinger "Mooses" sowie der Chiemseemoore in Korperbau und 
Schadelform nicht nur ostische, sondern sogar mongolische Rassenmerkmale 
~eststellen konnen. Noch vor 3 Jahrzehnten wurde in der Dachauer Gegend ein 
struppiges kleines Pferd gezogen, dessen Hufform ganz derjenigen der ehemaligen 
Ungarnpferde glich. Es ist deshalb anzunehmen, daB versprengte Haufen der 
Ungarneinfalle sich hier angesiedelt haben. 

1 RIPLEY: The Races of Europe. London 1910. 
2 BEDDOE: The Races of Britain. London 1885. 3 GUNTHER: S. 139. Zitiert auf S. 256. 
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Es kann nicht Aufgabe dieser Zeilen sein, die Pathologie des Pigments beim 
Menschen eingehend zu erortern. OBERNDORFER1 hat die dariibererschienene 
neuere Literatur zusammengestellt. Dagegen seien einige fiir die Pigmentfrage 
im allgemeinen bedeutsame pathologische FaIle hier erwahnt. 

Nach E. SALKOWSKy2 gibt das aus Geschwiilsten stammende Melanin die
selben Reaktionen wie Pepton; auBerdem enthielt es aber noch Formaldehyd in 
sich und fluchtige Fettsauren. Die Probe nach EHRLICH und ADAMKIEWICZ 
ergab Tryptophan im Melanin. Das normalen Lebern entnommene Melanin ist 
chemisch ganz verschieden vom pathologischen Melanin. Es ist in Alkohol 
lOslich und wird durch Faulnis zerstort. Ein Melanom aus der Pferdeleber gab 
nach COULON3 die Dopareaktion, welche erst aufhorte, nachdem das Ferment 
durcli 20 Minuten langes Kochen zerstort war. Auch HEUDORFER4 wies im Pig
ment der ADDIsoNschen Krankheit Dopa nach, gibt aber an, daB hier die Reaktion 
nicht spezifisch sei, auch durch Brenzkatechin sich erzielen lasse und durch 
Kochen nur abgeschwacht werde, was BLOCH5 bestreitet. BITTOR.lF behiwptet, 
das Pigment beim ADDISON wiirde sowohl durch Dopaoxydase als auch durch 
Adrenalin gebildet. 

Die Ursache der Pigmentierung bei der ADDIsoNschen Krankheit ist nach 
HEUDORFER darin zu suchen, daB durch die ausfallenden Nebennierenfunktionen 
ein Sinken des Blutdrucks verursacht wird; dadurch entsteht kompensatorisch 
ein Reiz zu gesteigerter Hauttatigkeit und damit.zu Pigmentbildung. 

Nicht zu verwechseln mit dem eigentlichen Melanin, das sich in vielen 
j:>athologischen Fallen - man denke vor allem an die Melanosarkome - findet, 
sind Farbstoffschollen, die bei manchen Blutkrankheiten entstehen. So treten z. B. 
nach Malaria tertiana groBe Pigmentmassen in Leber und Milz auf, welche nach 
SEYFARTH7 wahrscheinlich "Verdauungshiimatin" sind. Auch DOLLEY und 
GUTHRIE8 fanden bei Vogeln und Saugetieren nach schweren Depressionszustan
den solche sog. Blutpigmente im Herzmuskel abgelagert. 

Aber auch die gewohnlichen Pigmente nehmen bei Depression zu. DOLLEY 
und GUTHRIE wiesen in den Ganglienzellen erschopfter Huhner und Saugetiere 
sowohl eine starke Ablagerung von Lipochrom (welches aus dem pflanzlichen 
Carotin der Nahrung bestehen solI), als auch von Melanin nacho Solche Depressio
nen bestehen in einer Funktionshemmung des Organismus, entstanden durch das 
Fehlen wesentlicher Lebensbedingungen wie Nahrung. Sauerstoff usw. Sie lassen 
sich experimentell durch Hitze und Morphium erzeugen. . 

Ubrigens sind auch bei verschiedenen akuten Krankheiten nach FINDLAy9 

die Pigmente in manchen Organen vermehrt, so z. B. das Lipochrom (nicht aber 
das Melanin) in den Nebennieren. Bei chronischer Erkrankung sind hier die Lipo
chrome stark vermehrt und die Melanine sind dann sowohl in Rinde wie in Mark 
vorhanden. Hamolyse, Ikterus und viele andere Krankheiten beeinflussen das 
Verhalten der Pigmente vor allem auch in Milz, Leber und NierelO •. Pigment
anomalien werden vor allem durch Lues, Morbus ADDIssoN' und Xeroderma 

1 OBERNDORFER, S.: Erg. Path. II 19, 47-146 (1921). 
2 SALKOWSKY, E.: Virchows Arch. 228, 468-475 (1920). 
3 COULON, A. DE: C. r. Soc. BioI. Paris 83, 1451-1453 (1920). 
4 HEUDORFER, K.: Miinch. med. Wschr. 68, Nr 9,266-267 (1921) - AJ:ch. f. Dermat. 

134, 339-360 (1921). 
5 BLOCH, B.: Arch. f. Dermat. 136, 231-244 (1921). 
6 BrrTORF, A.: Dtsch. Arch. klin. Med. 136, 314-322 (1921). 
7 SEYFARTH, C.: ZbI. Path. 31, Erg.-Heft, 303-311 (1921). 
B DOLLEY, D. H. u. F. V. GUTHRIE: J. Med. Res. 42, 289-301 (1921). 
9 FINDLAY, .G.M.: J. of Path. 23, 483-489 (1920). 

10 LUZZATTO, A. M. u. ZANORANI, M.: Biochimica e Ter. spero 8, H. 10, 289-300 (1921). 
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pigmentosum erzeugt; das letztere kann sich bekanntlich zu einem Hautcarcinom 
entwickeln. 

Wir haben schon davon gesprochen, daB sich beim Menschen im Alter in 
manchen Organen, vor allem dem Nervensystem1 und dem Herzmuskel, Pigment, 
das sog. "Alterspiyment", ablagert. Ob diese Erscheinung als pathologisch oder 
als normal aufzufassen sei, dariiber gehen die"Anschauungen auseinander. Ande
rerseits beobachtet man haufig, besonders bei dunkelhaarigen Menschen, daB 
auffallend spat ergrauende Personen mehr als andere zu Carcinom neigen. Damit 
solI natiirlich nicht gesagt werden, daB direkte Beziehungen zwischen Pigment
stoffwechsel und Carcinom bestehen. Vielmehr scheint Pigmentanomalie sowohl 
als Carcinomdisposition Ausdruck einer Gesamtstoffwechselanomalie zu sein. 
Ahnlich scheint es mit der Neigung zu TuberkuJose bei Menschen mit pigment
armer, alabasterartig durohsichtiger Haut zu sein. 

Friiher hat man iibrigens dieses Pigment auch als Reservestoff gedeutet2 , 

wahrend man es heute mit CAJAL3 , ENRIQUES4 , SCHAFFERD, OBERSTEINER6 u. a. 
allgemein fUr eine Alterserscheinung halt, wenngleich es in den Spinalganglien
zellen des Kaninchens schon nach 21/2 Jahren auftritt7. 

Die sog. Aufreibunystheorie nimmt an, daB es der normale Ausdruck einer 
allmahlichen Abnutzung der Gewebe sei; dagegen wendet sich aber M UHLMANN8 

mit der Feststellung, daB bei Rechts- bzw. Linkshandigkeit "die mehr arbeitende 
Seite weniger Pigment hat". Nach seiner Auffassung, der u. a. auch RIBBERT9 , 

DOLLEylO, ATHIASll und CARRIER12 beigetreten sind, ist das braunliche Pigment 
alter Ganglienzellen kein normales Stoffwechselprodukt, sondern ein Produkt 
der "pathologischen Physiologie", ja, es solI geradezu die Ursache des Todes und 
der Alterschwache sein13 • MUHLMANN14 (S. 378-379) faBt seine Lehre in folgende 
W orte zusammen: "Beim Menschen ist die Entwicklung von Fettkorperchen in 
den Nervenzellen als eine regelmaBige, vom 3. Lebensjahre an zu beobachtende 
Erscheinung festgestellt . .. lch habe den ProzeB als einen degenerativen erklart, 
als eine Modifikation der Fettmetamorphose, wie wir fur in der Pathologie be
gegnen. Der Unterschied zwischen ihm und der echten Fettmetamorphose 
besteht darin, daB die Fettkornchen in den menschlichen Nervenzellen an Pig
ment gebunden sind, daB sie sich in der Zelle des Erwachsenen nicht generali. 
sieren, sondern vielmehr lokalisieren, und daB es schlieBlich hierbei nicht zur 
vollstandigen Zerstorung der Zelle kommt. Den ProzeB der Fettpigmentbildung 
in den Nervenzellen zahle ich zu derjenigen Form der atrophischen Vorgange im 
Organismus, welche normalerweise an andern Zellen und Geweben im Laufe des 
Lebens vom friihesten Alter an zur Beobachtung gelangen, wie z. B. die Keratini. 
sation des Hautepithels, die Fettmetamorphose der Talgdriisenepithelien, der 
Untergang der Eizellen, und welche ich zusammen unter dem Namen nekroti-

1 Vgl. H. ERHARD, Arch. Zellforschg 8, 442-547 (1912). 
2 OBREGIA, A. u. S. TATUSES: C. r. Soc. Merl. Bukarest 1 (1898). 
3 CAJAL, R. Y.: Textura del sistema nervioso del hombre y de los vertebrados 1. Madrid 

1899 - Histologie du systeme nerveux 1. Paris: Maloine 1909. 
4 ENRIQUES, P.: Riv. Science 2 (1909). 
o SCHAFFER, J.: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. III 105 (1896). 
6 OBERSTEINER, H.: Arb. neur. Inst. Wien 10 (1903); 11 (1904); 18 (1910). 
7 MUHLMANN, 1\1.: Anat. Anz. 19 (1901). 
8 MUHLlIlANN, M.: Virchows Arch. 202 (1910). 
9 RIBBERT: Zitiert nach MARCHAND auf S.263. 
~o DOLLEY, D. H. u. F. V. GUTHRIE: J. Med. Res. 42, 289-301 (1921). 
11 ATIDAS, A.: Anatomia da cellula nervosa. Lisboa 1905. 
12 CARRIER, M.: La .gellule normale et pathologique. Paris: Masson 1904. 
13 MUHLMANN, M.: Uber die Ursachen des Alters. Wiesbaden: J. F. Bergmann 1901. 
14 IVWHLlIlANN, M.: Auat. Anz. 19 (1901). 
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sierende Atrophie gegeniiber den zwei andern, gleichfalls normalerweise vor
kommenden Atrophieformen, der plastischen und histogenetischen, vereinigte. 
Alle drei Atrophieformen stellen unmittelbar Folgen des Wachstums dar, sind deshalb 
vom ersten Lebenshauch, von der ersten Teilung der Zelle an zu beobachten, 
und zwar so, daB zuerst die plastische, darauf die histogenetische und schlieBlich 
die nekrotisierende Atrophie zustande kommt. Die Zeit des Auftretens jeder 
Atrophieform ist in verschiedenen Zellen verschieden. Jede Atrophieform, sowohl 
die plastische, als die histogenetische und die nekrotisierende, hat ihre Unter
formen. Speziell fiir die Nervenzellen des Menschen stellt die Fettpigmentbildung 
eben eine Unterform der nekrotisierenden Atrophie derselben dar." 

OBERSTEINER unterscheidet im Nervensystem des Menschen ein hellgelbes 
und ein dunkelbraunes Pigment. Das erstere nimmt im Alter zu, aber in manchen 
Zellen, z. B. den PURKINJESchen Zellen und dem EDINGER-WESTPHALschen Kern, 
fehlt es oder fehlt es fast ganz bis ins hohe Alter. "Es besteht zum groBen Teile 
aus einem dem Fette nahestehenden Stoffe, und es darf wohl dieses hellgelbe Pig
ment mit Berechtigung als Abfallprodukt des Stoffwechsels der Zelle angesehen 
werden, dessen Wegtransportierung, seiner chemischen Konstitution wegen, 
Schwierigkeiten entstehen, so daB es im Zellkarper als Residuum deponiert 
bleibt." (Aus OBERSTEINER 1910,165.) Das dunkelbraune, dem Melaninahnliche 
Pigment tritt nach OBERSTEINER regelmafiig von einem bestimmten Lebensalter 
im Gehirn des Menschen auf, nimmt aber dann, wenn es seine Ausbildung erreicht 
hat, im haheren Alter nicht mehr zu. Seine Bedeutung ist OBERSTEINER ratseihaft. 

MARCHAND! faBt die Ablagerung von braunem Pigment im Herzen und 
Nervensystem als physiologische Alterserscheinung auf. Es sind "Schlacken ver
brauchter Stoffe, die aber die Funktion der Teile nicht nachweislich stCiren." 
Man ist also nicht berechtigt, das braune Pigment gar als die Ursache des Todes 
anzugeben. 

Die Erfahrungen der Kliniker bei der Behandlung der Tuberkulose haben 
gelehrt, daB ein normaler Abbau des Pigments ebenso wichtig ist wie der Aufbau. 
JESIONEK nimmt in seinem Lehrbuch bei Lichtbehandlung schon wahrend des 
Aufbaues gleichzeitig einen Abbau an; mit dem abgebauten Pigment wird dem 
Karper ein Teil der Lichtenergie zugefiihrt. 

Mit dem Tode des Menschen hart die Pigmentbildung ebensowenig wie etwa 
das Haarwachstum auf. Bei Personen, welche an ADDISONscher Krankheit ge
storben sind, entstehen noch weiter Pigmentvorstufen und schlieBlich Pigmente 
in der Haut (HEUDORFER2). Leichen nach ADDIsoNscher Krankheit zeigten die 
mit Hautbezirken in Verbindung stehenden Lymphdriisen besonders pigment
reich. Auch nach syphilitischem Leukoderm waren die Lymphdriisen von Neger
leichen pigmenterfiillt. Reich beladen sind bei menschlichen Leichen in. der 
Regel die Inguinaldriisen mit Pigment. Dieses soll nach LIGNAC3 aus der Haut 
stammen und in den Lymphdriisen zerstCirt werden4 . 

1 MARCHAND, F.: Arch. Entw.mechan. 51, 256-283 (1922). 
2 HEUDORFER, K.: Arch. f. Dermat. 134, 339-360 (1921). 
3 LIGNAC, G. O. E.: ZbI. Path. 32, 201-205 (1921). 
4 Neuere zusammenfassende Arbeiten uber Pigment beim Menschen: BIEDERMA.NN, W.: 

Erg. BioI. 1, 1-342 (1926); 3, 354-540 (1927); 4, 560-680 (1928). - DEJUST, L. H.: Bull. 
Soc. Chim. bioI. Paris 9, 1165-1232 (1927). - UNNA, P. G. u. J. SCHUMACHER: Lebensvor
gange in der Haut des Menschen und der Tiere. Wien-Leipzig: F. Deuticke 1925. 
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Als Autotomie oder' Selbstverstiimmelung werden aIlgemein die V organge 
bezeichnet, bei denen Teile des Korpers mehr oder weniger spontan losgeli:ist 
werden. Die Ursachen einer solchen Loslosung konnen ganz verschiedener Art 
sein. Zunachst kann es sich urn normalphysiologische Vorgange handeln, d. h. 
urn die regelmaBige Abli:isung von Korperbestandteilen, die durch bestimmte 
Organisation dazu befahigt sind. Derartige Vorgange pflegen nicht als Auto
tomie bezeichnet zu werden, wenn es sich um periodisch wiederkehrende Er
scheinungen handelt, wie Haar- und Federwechsel; doch gibt es zwischen ihnen 
und der echten Autotomie aile moglichen Ubergange. Die echte Autotomie, 
bei der spontan Teile des Korpers abgestoBen werden, kann bedingt werden 
durch Angriffe eines Feindes oder durch auBere widrige Umstande, und diese 
Formen der Selbstverstiimmelung lassen sich aIlein als Schutzeinrichtungen 
bezeichnen. Andere Formen dagegen sind auf innere Ursachen zuriickzufiihren; 
solche Vorgange beriihren sich dann mit dem Gebiet der ungeschlechtlichen 
Fortpflanzung. 

Aus einer solchen Feststellung ergeben sich von selbst 4 verschiedene Ein
teilungsgruppen, die jedoch nicht immer fest gegeneinander abgegrenzt werden 
konnen. 

I. Vbergangsglieder normalphysiologischer Erscheinungen zu 
wirklicher Autotomie. 

Als Ubergangsglieder normalphysiologischer Erscheinungen zu wirklicher 
Au:totomie sind die Fane anzusehen, bei denen in Angriff oder ill Verteidigimg 
gewisse Organe verloren gehen, um' sofort wieder ersetzt zu werden. Bei den 
Cnidariern oder Nesseltieren, zu denen unter anderen unsere SiiBwasserpolypen 
gehoren, existieren bestimmt gebaute Nesselkapseln, die bei Annaherung einer 
Beute oder eines Feindes ausgeschleudert werden. Je nach ihrem Bau durch
schlagen sie dann die Korperwand des Tieres, das sie im Vorbeischwimmen be-



Echte Autotomie. 265 

riihrt haben (Penetranten) oder umwickeln dessen Korperanhange (Volventen). 
In jedem Fall gehen diese Kapseln verloren, da sie von dem ergriffenen Tier 
,herausgerissen werden: es kommt zu einer Ablosung von Korperbestandteilen, 
die bei den groBen sog. Acontien der Actinien und den Wehrpolypen der Siphono
phoren immerhin schon betrachtliche AusmaBe erreichen. 

AhnIich liegen die Verhaltnisse bei den Echinodermen. Viele Seeigel und 
Seesterne besitzen auf ihrer Korperoberflache eine groBe Anzahl kleiner Zangen, 
die sog. Pedicellarien, die durch besondere Muskeln geoffnet und geschlossen 
werden. Diese kleinen Zangen dienen in gleicher Weise wie die Nesselkapseln 
der Verteidigung sowohl wie dem Angriff; sie reagieren auf' bestimmte Reize mit 
sofortigem Zuschnappen. 

Je nach der Form verhalten sich die Pedicellarien verschieden; die, welche 
lediglich zum Packen der Beute dienen, werden nur passiv abgerissen. Andere 
Typen 16sen sich jedoch regelroal3ig ab, wenn sie ihre Wirksamkeit ausgeiibt 
haben. Am besten untersucht sind die Verhaltnisse bei den Giftpedicellarien von 
Echinocardium flavescens, einem irregularen Seeigel. Raben diese rotgefarbten 
Zangen ihre Beute gefaBt, so tritt ein sofort lahmendes Gift in die Wunde des 
Tieres; darauf kommt es zu einer regelroaBigen Ablosung an ganz bestimmter 
Stelle. An der Basis des Stiels der Pedicellarie findet sich eine praformierte 
Durchbruchsebene, an der die Loslosung erfolgt; und daB diese Loslosung nicht 
auf gewaltsame Weise vor sich geht, sondern durch bestimmte Vorgange im Stiel
korper selbst verursacht wird, lehren Experimente. Man kann durch Beriihren 
mit einer Nadel oder durch Anspritzen mit Wasser den Nervenreiz auslosen, 
der die sofortige Lostrennung der Pedicellarien an der dazu bestimmten Stelle 
herbeifiihrt. 

II. Eehte Autotomie. 
Eine solche Lostrennungvon Korperteilen an bestimmter Stelle ist nun das 

Zeichen einer echten Autotomie, zu der es, wie man sieht, alle moglichen fiber
gange gibt. 

Die Echinodermen liefern noch eine Anzahl weiterer Falle dafiir, daB Korper
teile autotomistisch abge16st und wieder ersetzt werden. Die Seesterne brechen 
sehr leicht auseinander, wenn man sie an einem Arm in die Rohe hebt; besondere 
Muskelkontraktionen befordern dabei die Los16sung des ergriffenen Armes. 
Experimentelle Beeinflussung mechanischer, chemischer oder elektrischer Art 
kann denselben Erfolg haben. Auch bei den Schlangensternen (Ophiuriden) 
ist eine Lostrennung der Arme sowohl wie auch anderer Korperpartien (Dorsal
decke) gut zu beobachten, und Versuche haben gezeigt, daB die Autotomie haufig 
eine ultima ratio darstellt. Streift man einem Schlangenstern ein Stiickchen 
Gummischlauch iiber den einen Arm, so versucht er zunachst durch schiebende 
Bewegungen die Behinderung zu entfernen; gelingt es ihm nicht, so wird der Arm 
autotomiert. 

Es wiirde den Rahmen dieser Ubersicht iiberschreiten, die Verhaltnisse bei 
allen Echinodermen naher auszufiihren; die V organge bei manchen Rolothurien 
miissen jedoch noch erwahnt werden. Reizt man gewisse Rolothurienarten, so 
vermogen sie einen groBen Teil ihrer Eingeweide loszulosen. Unter kraftigen 
Kontraktionen der Muskulatur reiBt der Darm vorn unmittelbar nach dem Schlund 
und hinten unmittelbar an der Kloakenwand ab und wird nach auBen geschleu
dert; die Stellen, an denen die Loslosung erfolgt, zeichnen sich haufig durch einen' 
besonderen Gewebebau aus. Wie bei anderen automistischen Erscheinungen, 
geht von dieser AbriBstelie dann die Wiederherstellung des Verlorengegangenen 
vor sich. 
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Am besten studiert sind die V organge der Selbstverstiimmelung bei gewissen 
Arthropoden und einigen Wirbeltieren, bei denen sich durch Anordnung und 
.Ausbildung der Skeletteile und Muskeln bestimmte Stellen geringerer Wider . 
..standsfahigkeit ausgebildet haben - die sog. Bruchgelenke. 

An einem Beispiel sollen diese Verhaltnisse etwas naher erlautert werden. 
Die Ausbildung eines derartigen Bruchgelenkes zeigt die Abb. 47, die die beiden 
,vorderen Brustbeine der Krabbe Carcinus maenas darstellt. Bei den Krabben 
sind die Baso· und Ischiopoditen der ThorakalfiiBe mit einander verschmolzen. 
An einer feinen Rille auf der Oberflache dieses einheitlichen Schildeserkennt 
man aber die Stelle, an welcher das Bein abgebrochen wird. Die Rille ist dadurch 
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Abb.47. Die beiden vordersten Brustbeine der Krabbe 
Carcinus maenas. Rechts die ganzen Beine, bei A und B 
durch die gestrichelte Linie die Bruchnaht angedeutet. 
Links nach A bwurf der punktiert angegebenen Beine. 

(Nach FREDERICQ). 

hervorgerufen, daB an jener Stelle 
der Chitinpanzer nicht verkalkt ist. 
Zwei Membranen durchsetzen das 
Imlere des Beines: eine festere in dem 
am Karper bleibenden Stummel, eine 
zartere in dem abgeworfenen Teil. 
Nur fiir Nerven, Arterie und Venen 
sind in den Membranen Durchbohrun· 
gen vorhanden. Beiderseits um die 
Trennungsnaht verlauft je eine leisten· 
artige Verdickung des Panzers. Dazu 
kommt noch ein besonderer Muskel, 
der zwischen dem Streckmuskel des 
nachsten Gliedes und der durch die 
Nahtlaufenden Trennungsebene ver· 
lauft. Dieser Muskel kontrahiert sich 
auf Reiz, und indem er den distal ge· 

legenen Teil des Beinskeletts zusammenzieht, verursacht er das Durchbrechen 
in der unverkalkten Naht. Er ist also ein regelrechter "Brechmuskel"l. 

Meist hangt beim Abbrechen das distale Ende noch mit dem verbleibenden 
Stummel zusammen, und die Krabbedriickt deshalb das Bein an den Riicken· 
panzer oder an irgendeinen anderen festen Gegenstand um es ganzlich abzu· 
knicken. Haufig geniigt zur Trennung aber schon die Tatigkeit des Brechmuskels, 
wie WIR:ElN2 und FRENZEL3 zeigen und BETRE4 bestatigen konnte. "Zuerst 
reiBen Nerv und GefaBe, wahrscheinlich durch eine in der Langsrichtung wirkende 
Zugbewegung, hierauf knickt der Brechmuskel den Beinpanzer, und wenn die 
Trennung unvollstandig ist, vollendet ein Druck gegen den Cephalothorax die 
Separation"5. Bei diesem Trennungsakt geht infolge der Membran nur wenig 
Blut verloren, wahrend sonst die Tiere, bei anderen Verletzungen, sehr leicht der 
Verblutung ausgesetzt sind. 

Es scheint, daB die Weichteile immer vor dem Skelett zerrissen werden. 
Die Trennungsakte folgen sich jedoch so schnell, daB man sie einzeln gar nicht 
beobachten kann. 

Selbstamputation findet auch statt, wenn man eine Krabbe mit mindestens 
zwei Beinen festbindet; sie wirft dann nach einiger Zeit an der pradisponierten 
Stelle die GliedmaBen abo "Diesen Selbstamputationsref\ex kann man", wie 

1 HESSE-DOFLEIN: Tierbau und Tierleben. 2. Aufl. S.417. 
2 WIREN, A.: Selbstverstiimmelung bei Carcinus maenas. Festschr. f. Lilljeborg. Up· 

sala 1896. 
3 FRENZEL, J.: Uber Selbstverstiimmelung. Pfliigers Arch. 50. 
4 BETHE, A.: Nervensystem von Carcinus maenas. Arch. mikrosk. Anat. 50,512 (1897). 
5 RIGGENBACH, E.: Selbstverstiimmelung. Erg. Anat. 12, 831-833 (1902). 
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-BETHEl beschreibt, "auch hervorrufen, wenn man ein Bein zwischen dem ersten 
und dritten Glied abschneidet. Es wird dann der Stumpf bis zur pradisponierten, 
auBerlich gut erkennbaren Stelle abgeworfen." 

Die spezielle morphologische Umbildung im Basoischiopodit befahigt die 
Krabbe zur Selbstverstummlung, wie kaum ein anderes Tier. Der Vorgang ist 
so rasch, so leicht, daB eine bewuBte Tatigkeit des Tieres von vornherein nicht 
angenommen werden kann. Trotzdem glaubt FRENZEL2 annehmen zu mussen, 
daB das Autotomieren bei den Arthropoden ein Willensvorgang sei. FRFlDERICQS3 

Versuche haben jedoch gezeigt, daB es sich nur um reflektorische Akte handeln 
kann: denn gekopfte Tiere autotOlnieren wie unverletzte. Wird dagegen das 
Bauchmark zerstort, so geht die Fahigkeit der Selbstverstiimmelung verloren. 
Das Reflexzentrum scheint demnach im Bauchmark zu liegtm. "Damit Selbst
amputation eintritt, muB sich der Reiz dies em , dem gemischten Nerv und dem 
Bewegungsnerv des ,Beines mitteilen. Nur wenn aIle diese Teile des nervosen 
Apparates erregt sind, funktioniert der Brechmechanismus."4 

Fiir FluBkrebse, Hummern und andere Macruren sind die Bedingungen der 
Autotomie ganz ahnlich wie bei den Krabben; nur sind dort die Bruchstellen am 
Ischiopodit kurz vor dessen Gelenkverbindung mit dem Basopodit, und die Mus
keln dieser Teile spielen dann bei der LoslOsung eine besondere Rolle. 

Die Vorteile, welche den Krebsen aus dem Autotomievermogen erwachsen, 
sind nicht zu unterschatzen, und viele der Tiere vermogen sich zu retten, indem sie 
dem Feinde ein Bein opfern. Ferner ist bekannt, daB die Krebse oft schon bei 
geringfugigen Verletzungen verbluten. "Hauptsachlich sind aber die langen 
Beine Verwundungen ausgesetzt. Wenn diese nun, falls sie beschadigt werden, 
rechtzeitig vom Tiere amputiert werden, so ist jegliche Gefahr beseitigt, denn an 
der Amputationsnaht verhindern die Septen zu starken Blutverlust. Auch ist 
eine Infektion hier so gut wie ausgeschlossen."4 

"Und' wenn auch an einem Beine die Beschadigung nicht lebensgefahrlich 
sein sollte, ware es nicht vorteilliafter, fUr einige Zeit ein Glied ganzlich zu ent
behren als es schwer beschadigt mit herumzuschleppen ~ Verletzte Beine namlich 
regenerieren, soviel man weiB, nicht, amputierte dagegen werden bald durch 
neue ersetzt (WIREN5). Eine kleine Papille erscheint am Stummel, sie wachst in 
kurzer Zeit zu einer Appendix aus, die von einer cuticularen Membran umhullt 
wird. Nunmehr treten Einschniirungen auf und zeigen die Bildung der FuBglieder 
an. Mit der ersten Hautung, die der Verstummelung folgt, wird der neue FuB 
bereits frei. Wenn auch noch betrachtlich kleiner, so gleicht er dann doch schon 
den normalen GliedmaBen. Mit jeder Hautung nimmt er an Umfang zu, bis er 
zur normalen GroBe gelangt ist." 4 

AuBer bei den Krebsen konnte eine ganzeReihe von Beobachtern (FREDERICQ, 
BORDAGE, ANDREWS, GODELMANN u. a.) bei verschiedenen Insekten, besonders bei 
Gradfluglern, an der Basis der Extremitaten Einrichtungenfeststellen, welche deren 
Ablosung erleichtern. "Eine solche Vorrichtung kann z. B. darin bestehen, daB ganz 
in der Nahe des proximalen Endes der GliedmaBen eine dunne Stelle Chitinhaut 
vorhanden ist, die unter Umstanden ringformig um das Glied herumlauft und 
das Abbrechen an dieser Stelle erleichtert. Der Ring kann sich auch wohl als 
Furche vertiefen, zumal wenn er die Grenze zwischen Schenkelring und Ober
schenkel darstellt. Erleichtert kann die AblOsung des Gliedes noch dadurch wer-

1 BETHE, A.: Zitiert auf S. 266. 2 FRENZEL, J.: Zitiert auf S.266. 
3 FREDERICQ, L.: Amputation des pattes par mouvement rMlexe. Arch. de BioI. 

3, 235-240 (1881) - Nouvelles recherches sur l'autotomie. Traveaux du laboratoire de 
L. Fredericq IV. 

4 RIGGENBACH, E.: Zitiert auf S. 266. 5 WIREN, A.: Zitiert auf S. 266. 
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den, daB vom Hiiftglied und Schenkelring keine Muskeln in den Femur sich er
strecken, wie dies die Abb. 48 von einer Phasmide zeigt. Durch alles dies kommt 
hier ein Locus minoris resistentiae zustande, durch welchen die Moglichkeit 
der Autotomie sehr befordert wird"l (BORDAGE, GODELMANN). 

Bei den Tracheaten leistet die Autotomie neben der Schutzfunktion haufig 
noch andere Dienste: BORDAGE2 hat beobachtet, daB von 100 Phasmiden nur 
69 unverletzt aus der Hautung hervorgingen. 9 verloren das Leben, 22 vermochten 
sich jedoch durch Preisgeben der in der alten Haut steckengebliebenen Glieder 
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am Leben zu erhalten, so daB diese "Autotomie exuviale" 
hier eine wesentliche Rolle beim Hautungsvorgang spielt. 

AuBer den hier angefiihrten Fallen wurde Autotomie 
noch bei einer ganzen AIizahl anderer Arthropoden be
schrieben; einen Uberblick dariiber geben die eingangs 
angefiihrten Arbeiten. So sind z. B. bei vielen Spinnen
tieren praformierte Bruchgelenke vorhanden. Die Weber-
knechte (Phalangiden) haben schon friih die Aufmerksam
keit auf diese Verhaltnisse gelenkt, da die abgetrennten 
Beine noch lange Zeit zuckende Bewegungen ausfiihren. 
Die Tiere tragen daher auch ihre volkstiimlichen Namen, 
da man die rhythmischen Zuckungen der autotomierten 
Beine mit den Bewegungen mancher Handwerker verglich. 

Ahnlich wie bei den Krebsen besteht bei den Spinnen 
eine das Loslosen der Extremitat befordernde V orrichtung. 
Sie stellt sich hier dar als ein weit in das Innere vorsprin
gender Chitinfortsatz, der mit Hilfe des als Brechmuskel 
wirkenden Oberschenkelbeugers im Augenblick der Auto
tomie an die Oberseite des Trochanters herangedriickt 
wird und dadurch die Weichteile des Beins zerschneidet. 
Darauf erfolgt in einem Ring, der um den ganzen Trochan
ter herumlauft und einer Stelle von geringerer Widerstands
fahigkeit entspricht, die Abschniirung des Beins. 

Kiirzlich hat RABAUD3 auch bei Bienen, denen im all
gemeinen die Fahigkeit der Selbstverstiimmelung fehlt, 
eine besondere Art der Autotomie beschrieben. FaBt man 
eine Biene oder Hummel an einem Bein an und halt sie 
fest, so dreht sie sich herum, bis durch die Drehung das 
Bein abreiBt. Ob hier wirklich eine besondere Form der 
Autotomie vorliegt, bedarf noch weiterer Feststellungen. 

Als autotomistischer Vorgang ist endlich auch das 
Abwerfen der Fliigel bei den Geschlechtstieren staaten
bildender Insekten aufzufassen, obwohl es sich hier nicht 

um eine Schutzeinrichtung handelt. Nach .der Befruchtung, die in der Luft 
zu geschehen pflegt, fallen die Ameisenweibchen zu Boden und entledigen sich 
durch Hin- und Herbewegen des Korpers der Fliigel, die an bestimmten Stellen 
leicht abbrechen. Den Koniginnen, die in oder auf dem Nest begattet werden 
und dem eigenen Staat erhalten bleiben, sind die Arbeiterinnen bei dieser 
Selbstverstiimmelung behilflich. Man nimmt im allgemeinen. an, daB die pra
formierte Bruchstelle erst nach der Befruchtung gebildet wird; unbefruchtete 

Abb. 48. Bein einer Phas
mide (Monandroptera) mit 
den Muskeln, die in Sehnen 
iibergehen und sich durch 
diese am Chitin festheften. 
r-r Rinne an der Tibia, an 
welcher das Durchbrechen 
eriolgt (= Brnchgelenk); 
a = Coxa I (Hiiftgelenk) ; 
T = Trochanter (Schenkel
ring) ;F=Femur;T=Tibia; 

Ta = Tarsus. 
(Nach BORDAGE.) 

1 KORSCHELT, E.: Regeneration S. 53. 
2 BORDAGE, E. M.: Regeneration des membres chez les mantides etc. C. r. Acad. Sci. 

Paris 128 (1889) - Phenomenes d'autotomie. Ebenda. 1897, 210 u. 378. 
3 RABAUD, E.: L'autotomic. par torsion. C. r . . Soc. BioI. Paris 89. 
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Weibchen sollen sich zwar auch die Flngel nach und nach abwetzen, aber niemals 
so glatt abbrechen konnen, wie es die befruchteten Tiere tun. 

Diese Angaben bediirfen indessen der Korrektur. Eigene Beobachtungen 
an Weibchen verschiedener Messor- und Myrmica-.Arten zeigten namlich, daB 
manchmal auch irn kiinstlichen Nest geborene, ohne Anwesenheit von Mannchen 
aufgezogene Koniginnen die FIngel in derselben Weise abwerfen wie befruchtete 
Tiere; und daB bei befruchteten Exemplaren wiederum die FIngel haufig nicht mit 
der Exaktheit autotomieren, wie dies bei Formiciden (z. B. Camponotus) stets 
der Fall ist . .Allem Anschein nach ist bei den Myrrniciden auch darin ein primi
tiverer Zustand zu beobachten. 

Bei den Termiten brechen sowohl beirn Mannchen wie beirn Weibchen nach 
erfolgter Kopulation an ganz bestimmter Stelle die Flngel ab, ehe die kiinitigen 
Gatten, nach eigenartiger formlicher "Verlobungszeit", zum Nestbau schreiten1• 

Bei fast allen .Arthropoden ist ein gewaltsames Abtrennen der Glieder viel 
schwerer auszufiihren als echte Autotomie. Belastet man z. B. das Bein einer 
toten Gespenstheuschrecke (Phasmide), deren ganzer Korper 3 g wiegt,. so reiBt 
es erst, wenn 187 g an ihm ziehen, und zwar nicht an der Bruchnaht, sondern 
zwischen Hiifte und Thorax; dij'l Autotomie erfolgt jedoch bei ganz geringen 
Reizen. 

1m AnschluB an die Vorgange der Autotomie bei .Arthropoden sei noch einer 
Erscheinung gedacht, bei der zurn Schutz des Tieres ebenfalls Korperbestandteile 
freiwillig abgegeben werden: Es ist das Blutspritzen (Autohamorrhoe). "Die 
Abgabe von Blut an verschiedenen Stellen des Korpers und anscheinend auf ganz 
verschiedenem Wege ist bei einer groBen Zahl von hoher und niederstehenden 
Insekten, zuletzt von KONCEK bei Apterygoten beschrieben worden. Der Blut
austritt kann z. B. aus den Femurtibialgelenken erfolgen, wie es vonCoccinella, 
MelBe, Lytta u. a. behauptet wird." Auch bei verschiedenen Hymenopteren, 
Dipteren, Hemipteren und Orthopteren sind ahnliche Vorgiinge beobachtet worden. 
Das Blutspritzen kann durch vorgebildete RiBstellen erfolgen, die gewissermaBen 
einen VerschluBapparat gegen die Leibeshohle vorstellen. Meist handelt es sich 
urn eine diinne, oft von einem Chitinring verstarkte Membran, welche, dem Blut
druck folgend, ill einem mittleren Spalt aufreiBt und sich dann durch Zusammen
legen wieder schlieBt. 

Ob alle als Autohamorrhoe beschriebenen Vorgange sich ahnlich vollziehen, 
ist noch ungewiB; in manchen Fallen mag es sich auch um Driisensekrete handeln, 
die dann natiirlich nicht den Autotomieerscheinungen anzuschlieBen waren. 

Das bekannteste Beispiel fiir Autotomie bei Wirbeltieren ist der sich los
losende Eidechsenschwanz. Da diese Erscheinung am bekanntesten sein diirfte, 
soll auf sie etwas ausfiihrlicher eingegangen werden. 

FREDERICQ2 untersuchte als erster genauer die Bedingungen, unter denen 
bei Lacertiliern der Abwurf des Schwanzes erfolgt. Ala Material diente fum zu
nachst die Blindschleiche (Anguis fragilis). Um zu sehen, wie stark die Zugwirkung 
sein muB, die ein passives AbreiBen der Extremitat bewirkt, hangte er an den 
Schwanz einer Blindschleiche Gewichte an, bis sich der Schwanz lBste; es war 
dies erst bei einer Zugwirkung von 490 g der Fall. Da das Tier 19 g gewogen hatte, 
betrug der zum Schwanzverlust notwendige Zug das 25fache des Korpergewichtes. 
Beirn lebenden Tier erfolgt die Ruptur jedoch auch dann, wenn man die Schleiche 
am Schwanz emporhebt und diesen driickt oder verletzt. Es lost sich dann proxi
mal von der gefaBten Stelle die Extremitat vom Rumpf, und diese Prozedur 
lieB sich an ein und demselben Tier mehrmals wiederholen. Unmittelbar vor der 

1 ESCHERICH: Die Termiten S. 33. 
2 FREDERICQ, L.: L'autotomie ou la mutilation active. Bull. Acad. Med. Belg. 26 (1893). 



270 W. GOETSCH: Autotornie. 

Ruptur waren dabei stets "mouvements de latraliM" zu beobachten, d. h. 
charakteristische S-formige Kriimmungen des Schwanzes, die auch bei anderen 
Lacertiliern beobachtet wurden. 

Bei einer frei herunterhangenden Blindschleiche wirkt natiirlich nur das 
eigene Korpergewicht als Zug, und wenn auch durch die Bewegungen, welche 
das Tier bei seinen Befreiungsversuchen ausfiihrt, das eigene der Zug des Korper
gewichts verstarkt wird, so kann trotzdem nicht die Zugwirkung erreicht werden, 
die zu einem AbreiBen notig ist. Um ein passives AusreiBen kann es sich also nicht 
handeln. . 

Ahnliche Versuche machte FRENZEL! an groBen amerikanischen Echsen. 
Er versuchte einer toten Iguana ihren ca. 8 em dicken Schwanz zu zerreiBen, sah 
aber, daB seine Kraft hierzu nicht ausreichte, "und daB es ebenso schwer war, 
als eins der Beine zu zerreiBen. Dennoch aber laBt eine Iguana niemals ein fest
gehaltenes Bein, stets dagegen den Schwanz zuriick. Die Zugkraft miiBte in 
diesem Falle eine ganz auBerordentliche sein und fast einer Menschenkraft gleich 
kommen. Dagegen widerspricht aber jede Erfahrung"; denn wenn eine frisch
gefangene Iguana an einem Hinterbein festgehalten wurde, so zerrte sie zwar 
gewaltig, um zU: entkommen, vermochte aber natiirlich niemals das Bein auszu
reiBen; am Schwanze festgehalten, entfloh die Echse dagegen mit einer fast 
spielenden Leichtigkeit, ohne daB bei der Ruptur irgendein wahrnehmbarer Ruck 
ausgeiibt wurde. 

Die Versuche von FREDERICQ wurden von CONTEJEAN2 bestatigt; auch seine 
Experimente zeigten, daB die Zugkraft allein nicht geniigte, um ein AusreiBen 
des Sch wanzes zu erzielen. 

Da demnach eine groBe Kraft notig ist, um den Schwanz passiv zu zerreiBen, 
so kann es sich bei dem Abwurf des Lacertilierschwanzes nicht um eine passive 
Verstiimmelung handeln, sondern es liegt eine aktive Verstiimmelung vor; d. h. 
das Tier wirft ihn durch besondere Muskelkontraktionen selbst abo 

SLOTOPOLSKy3 , der neuerdings die Verstiimmelungs- und Regenerationsvor
gange am Lacertilierschwanze einer genauen Untersuchung unterzog, kritisiert die 
Annahmen der genannten Autoren und weist mit Recht auf eine Anzahl Unstim
migkeiten hin. Er beanstandet zunachst die von FREDERICQ aufgestellte Defini
tion der Autotomie; sofern namlich bei einer Verstiimmelung eine Muskeltatigkeit 
des Tieres erfolgt, muB sie, damit man von Autotomie sprechen kann, besonders 
geartet sein und sich an dem zu verstiimmelnden Korperteil selbst abspielen; 
dieser muB wirklich abgeworfen werden. Es geht nicht an, mit FREDERICQ als 
"Autotomie" das Phanomen zu bezeichnen, daB ein am Schwanze gefaBter 
wilder Vogel heftig zerrend einige Federn in unserer Hand zuriicklaBt, oder wie 
FRENZEL es tnt, ohne weiteres von Antotomie zu sprechen, wenn eine am Schwanz
ende gepackte Haselmaus entfliehend ein Stiick ihrer Schwanzhaut freigibt"4. 

Ferner wird nach SLOTOPOLSKY die aktive Natur der Schwanzverstiimme
lung unter natiirlichen Verhaltnissen dadurch nicht bewiesen, daB bei der Blind
schleiche zum passiven ZerreiBen das 25fache Gewicht des Korpers notwendig 
ist; denn man miiBte erst einmal die maximale Zugkraft der lebenden Blind
schleiche kennen, um sie mit dem obigen Werte vergleichen zu konnen, wahrend 
das Korpergewicht hier vollkommen irrelevant ist. 

1 FRENZEL, J.: Zitiert auf S. 266. 
2 CONTEJEAN, CH.: Sur l'autotornie. C. r. Acad. Sci. Paris 61 (1890). 
3 SLOTOPOLSKY, B.: Verstiirnrnelungs· und Regenerationsvorgange. Zool. Jb. 43, 219 

(1921). 
4 SLOTOPOLSKY, B.: Verstiirnrnelungs- und Regenerationsvorgange_ Zool. Jb. 43, 224 

(1921). 
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Um eine Vorstellung iiber die maxim ale Zugkraft der Versuchstiere (Lacerta 
muralis) zu erhalten, befestigte SLOTOPOLSKY an den Riicken der in einem Lauf
kliJig befindlichen Tiere mittels Heftpflaster einen Faden mit anhangender 
Gewichtsschale; der Faden wurde dann iiber eine Rolle gefiihrt und die Schale so 
lange belastet, daB das Tier gerade noch das Gleichgewicht zu halten vermochte 
Die gefundenen Werte waren recht schwankend und betrugen zwischen 55 und 
no g; sie blieben aber durchaus hinter dem Zug zuriick, der notwendig ist, 
um den Schwanz einer toten Mauereidechse zu zerreiBen. Da auch bei solch 
geringerem Zug eine Verstiimmelung eintrat, so muBte es sich in diesen Fallen 
um eine echte Autotomie handeln; der Schwanz konnte nur infolge aktiver 
Muskelspannung abgestoBen worden sein. 

Ist nun aber jede in der Natur vorkommende Schwanzverstiimmelung als 
echte aktive Autotomie aufzufassen? SLOTOPOLSKY verneint diese Frage, da er 
zeigen konnte, daB auch bei toten 'Eidechsen ein Schwanzverlust eintritt, wenn 
man die gleichen mechanischen Bedingungen anwendet, wie sie beim lebenden 
Tiere herrschen, d. h. unter gleichzeitigem Druck eine Zugwirkung ausiibt, die 
an sich nicht geniigen wiirde, den Schwanz auszureiBen. Wenn der Druck so 
stark gestaltet wiirde, wie ein Mensch oder eine Katze oder eine Schlange eine 
verfolgte Echse anpackt, so lost sich auch der Schwanz eines toten Tieres. Der 
wesentliche mechanische Faktor scheint also weniger der Zug als vielmehr der 
gleichzeitige Druck zu sein. 

SLOTOPOLSKY kommt infolgedessen zu dem SchluB, daB nicht jeder Schwanz
verlust einer Eidechse als aktive Autotomie infolge plotzlicher Muskelkontraktion 
aufzufassen ist, sondern daB es sich oftmals nur um eine passive Ruptur handelt. 
Es liegt dies daran, daB der Eidechsenschwanz zierulich briichig ist, und besonders 
an bestimmten Stellen der Wirbel stets eine zum Bruch praformierte Stelle besitzt; 
praformierte Bruchstelle und Locus minoris resistentiae fallen hier zusammen. 

Um sich in echter, mit aktiver Muskelbewegung verbundener Autotomie 
16sen zu konnen, muB der Schwanz an zwei Stellen fixiert sein: einmal am Becken, 
und zweitens irgendwo weiter hinten. 
Fehlt, der zweite Fixierungspunkt, so 
kann die Loslosung nicht erfolgen; an einem 
frei flottierenden Schwanz ist Autotomie 
nicht moglich. 

Findet der Eidechsenschwanz jedoch 
noch auBer der Befestigung am Becken 
einen zweiten Fixierungspunkt, so kriimmt 
er sich zwischen diesen beiden Punkten 
S-Wrmig, und bricht dann an den prafor
mierten Stellen durch. 

Abb. 49. 2 vollstandige und 2 zerbrochene 
Schwanzwirbel einer Eidechse (Lacerta muralis). 
Die vollstaniligen Wirbel mit prliformierten Bruch
spalten (bt). Hinterer und vorderer Wirbel in der 
Brnchspalte abgebrochen. Hm = Haemophysen. 

(Nach SLOTOPOLSKY). 

Diese praformierten Stellen liegen, wie schon langer bekannt, nicht zwischen 
den einzelnen, sehr langen Wirbeln, sondern in deren Mitte (Abb. 49). Sie werden 
dadurch gebildet, daB dort eine quere Spalte vorhanden ist, die den Wirbel nicht 
ganz durchsetzt, und die beiden Spalthiilften werden durch einen stellenweise 
durchbrochenen peripheren Knorpelring und durch isolierte Knochenstiicke 
verbunden, so daB bei jeder Ruptur immer Knorpel mit verletzt werden muB. 
Auch die Querfortsatze sind gespalten, und der Wirbelbogen erhebt sich an der 
Teilungsstelle zu einem sekundaren, gespaltenen Dornfortsatz; der Schwanz 
bricht stets zwischen den beiden Zacken der Querfortsatze und des sekundaren 
Dornfortsatzes (Abb.49). 

Die Querteilung der Wirbel beginnt nicht, wie man bisher annahm, konstant 
am 7. Wirbel, wenigstens nicht bei den einheimischen Eidechsen. Die Verhalt-
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nisse variieren vielmehr sehr. Die Regel scheint ein Beginn am 6. Schwanzwirbel 
zu sein, doch kann auch schon der 5. Wirbel eine Spaltuilg aufweisen. 

Ob die Vorgange bei der aktiven Los16sung des Eidechsenschwanzes als 
einfacher Reflex aufzufassen oder aber vomzentralen Nervensystem des Hirns 
abhangig sind, dariiber laBt sich mit Bestimmtheit nichts aussagen; besonders 
deshalb nicht, weil die Versuchsergebnisse der Autoren auseinandergehen. FREDE
RICQl und CONTEJEAN2 geben an, daB die Abwurfseinrichtung nicht dem Ein
fluB des Gehirns unterliegt, da auch gekopfte oder in der Mitte durchgeschnittene 
Tiere ganz wie normale Exemplare die Selbstverstiimmelung vollziehen. Da der 
hemmende Reiz des Hirns fehlt, sollte die Autotomie sogar noch prompter er
folgen. SLOTOPOLSRY konnte jedoch an dekapitierten Tieren keine Los16sung des 
Schwanzes feststellen. 

Der abgeloste Schwanz wird bei den Eidechsen ebenso wie die autotomierten 
Glieder bei den Arthropoden durch regenerative Prozesse wieder neugebildet. 
Er tritt jedoch stets nur als einfacher Knorpelstab auf, oft mit mancherlei 

Abb. 50. Sagittalschnitt durch das Hinterende von einem Gecko (Hemidactylus flaviviridis) mit Regene· 
ration. a = Schwanzarterie; br = Bruchstellen ; ; = Fettgewebe; k = Rnorpelrohr (regeneriert); m = Musku· 
liLtur; n = Riickenmark, links innerhalb der beiden normalen Schwanzwirbel, rechts innerhalb des neugebil-

deten Rnorpelrohrs; v = Schwanzvene. (Nach WOODLAND, aus RORSCHELT.) 

Deformationen3 . Eigentliche Wirbel werden nicht wieder gebildet; daher konnen 
auch regenerierte Schwanzteile nicht zum zweiten Male autotomiert werden. 
Jedoch konnen Reize , die auf das Regenerat wirken, eine neue Autotomie an 
Stellen auslosen, die noch echte Wirbel enthalten. 

Ganz ahnlich wie bei den echten Lacerten liegen nach WOODLAND die Verhalt
nisse beim Gecko (Hemidactylus flaviviridis). Auch bei ihm erfolgt die Autoto
mie nur bei Reizung des Schwanzes selbst. Die Einrichtung zur Autotomie beginnt 
ein Stiick hinter der Schwanzbasis und erstreckt sich iiber 30 Seginente (Abb. 50). 
"Die praformierten Bruchst~llen durchsetzen in Form hyaliner Septen die ganze 
Dicke ' des Schwanzes; sie fallen mit den Ligamenta intermuscularia zusammen 
und gehen durch die Mitte der Wirbelkorper. Die Autotomie wird durch die 
Kontraktion der Beugemuskeln des Schwanzes bewirkt; zu Blutungen kommt es 
dabei kaum. Der regenerierte Schwanz hat weder auBerlich noch innerlich 
irgendeine Segmentierung; das Skelett besteht, wie bei Lacerta, aus einem hohlen, 
ungegliederten Knorpelstab, der in seinem Innern das regenerierte Riickenmark 
und BlutgefaBe einschlieBt. Die oberflachlichen und inneren Schichten dieser 
Knorpelrohre verkalken. Kiinstliche Durchtrennung der unsegmentierten 
Schwanzbasis kann ebenfalls zur Regeneration fiihren"l. 

1 FREDERICQ, L . : Zitiert auf S.269. 2 CONTEJEAN, CH.: Zitiert auf S. 270. 
3 GOETSCH, W.: Tierkonstruktionen 1924. 
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Die losgelosten Schwanzteile sind, wie bereits erwahnt, noch lange Zeit 
beweglich; ich konnte in einem Fall feststellenl , daB der Schwanz einer Smaragd
eidechse noch nach beinahe einer Stunde auf Reize reagierte. Diese Beweglich
keit desabgeWsten Gliedes tragt wesentlich mit zur ZweckmaBigkeit der auto
tomischen Vorgange bei; wahrend der Feind den herumzappelnden Schwanz 
fangt und verschlingt, vermag sich die schwanzlose Eidechse zu retten. 

Anderen Wirbeltieren scheint die Fahigkeit der Autotomie zu fehlen; doch 
nimmt eine neue Arbeit von SUMNER und COLLINS2 die schon von FREDERICQ 
und RENNEBERG angegebene Erfahrung wieder auf, daB bei manchen Mausen 
die Schwanzhaut sich sehr leicht ablOst, wenn man die Tiere daran ergreift. 

Bei den Versuchstieren der amerikanischen Forscher (Taschenmause der 
Gattung Peragnathus) handelt es sich jedoch nicht nur darum, daB die Tiere 
einen Teil ihrer Raut einbiiBten; sie lassen vielmehr, ebenso wie die Eidechsen, 
ein ganzes Stiick des kompletten Schwanzes zuriick. Auf wirbelnde Bewegungen 
des ganzen Korpers sollen die Schwanze plOtzlich abbrechen, "daB man sich ver
wundert fragt, wie es geschehen konnte". 

Bei den Bilchen (Myoxiden) wird ebenfalls eine Art von Autotomie beschrie
ben, indem die Raut des· Schwanzes bei rauhem Angriff leicht durchreiBt und 
kappenformig abgestoBen werden kann, wahrend der Bilch mit blutigem Stumpf 
entflieht. Die nackte Schwanzspitze wird dann von dem Tiere abgenagt oder ab
gestoBen, worauf eine gewisse Regulation des Schwanzendes eintritt. THOMAS 
spricht dabei direkt von Regeneration; doch werden keine Wirbel neugebildet, 
sondern nur ein stieliormiger verknocherter Fortsatz an den abgebrochenen Wir
beln. DaB es sich urn eine Ausbildung einer abschlieBenden Schwanzspitze 
handelt, beweist die Behaarung; die typischen Schwanzbuschen (von Graphiurus) 
und die zwiefache Farbe (bei Eliomys) kann namlich wiederhergestellt werden. 

Es scheint demnach nicht ausgeschlossen, daB auch bei Saugern autotomische 
Erscheinungen in Verbindung mit Regeneration weiter verbreitet sind als man 
glauben mochte. Neue Untersuchungen waren daher sehr erwiinscht, doch 
diirfte die Auffindung eines geeigneten Materials vom Zufall abhangen. Vor
versuche, die ich an Gartenschlafern zur Klarstellung der strittigen Punkte 
unternahm, lieferten bisher keine positiven Ergebnisse. 

Bei den Mollusken finden sich Vorgange autotomistischer Art, die wegen 
ihrer Besonderheiten Erwahnung verdienen. 

Manche Tintenfische haben den einen ihrer Arme als Begattungsorgan aus
gebildet, mit einem als Penis dienenden fadenformigen Ende und einem dorthin 
fiihrenden Samenkanal. Dazu kommt dann noch zur Zeit der Begattung ein die 
Spermatophoren enthaltendes Sackchen, entstanden aus der Riille, die sonst den 
ganzen Arm umschlieBt. Dieser Arm wird wahrend der Begattung in die Mantel
hohle des Weibchens eingefiihrt und lOst sich dabei abo Bei manchen Tintenfischen 
(Argonauta u. a.) kann man dann im Weibchen haufig 1-4 derartige Arme 
antreffen, die in der ManteThohle noch langere Zeit beweglich bleiben und deshalb 
friiher als selbstandige Tiere angesehen und beschrieben wurden (Rectocotylus). 
Dieser abge16ste Rectocotylusarm solI sogar die Fahigkeit besitzen, schon vor 
den Liebeskampfen der Tintenfische sich abzulosen und als ein "Penis auf Reisen" 
selbstandig ein Weibchen aufzusuchen, in dessen ManteThohle er eindringt. 
Welche Vorgange diese spontane Loslosung bedingen, ist noch nicht bekannt. 

Unter den Schnecken beanspruchen vor allem die Nudibranchier Beachtung; 
es sind dies Tiere, die weder Mantel noch Schale besitzen und daher ganz schutz-

1 GOETSCH, W.: Zitiert auf S.272. 
2 SUMNER, F. B. and H. H. COLLINS: Autotomy of the tail of Rodents. BioI. Bull. Mal'. 

bioI. Labor. Wood's Hole 34 (1918). 
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los sind. Uns interessieren VOl' allem die Gattungen Aeolis und Tethys. Sie 
besitzen eigentiimliche Korperanhange, die als Kiemen funktionieren, und diese 
Korperanhange losen sich auBerordentlich leicht abo Es geniigt, die Schnecke 
an ihnen anzufassen, urn mit Sicherheit die Ab16sung herbeizufiihren. 

Die Loslosung folgt dem Reiz unmittelbar nach, sofern es sich urn gesunde 
Tiere handelt; eine Wunde ist dabei nicht wahrzunehmen, so daB man den Ein
druck hat, als seien die Papillen iiberhaupt Fremdkorper gewesen, die mit dem 
Tiere gar nicht verwachsen waren. Da die abge16sten Papillen oft noch lange 
Zeit beweglich bleiben, wurden sie sogar fiir eigene Organismen gehalten; fiir 
Parasiten odeI' die auBerliche Brut del' Schnecke. 

Bei kranken Aeolidiern geht die Los16sung del' Anhange nicht in del' exakten 
Weise VOl' sich, ein Zeichen dafiir, daB es sich nicht urn passives AbreiBen, sondern 
eine aktive Tatigkeit del' Schnecke handelt; wie del' eigentliche Loslosungs
prozeB VOl' sich geht, ist nicht bekannt. 

Da die Schnecken del' Verlust ihrer Anhange nicht im mindesten beriihrt 
und durch Regeneration ein rascher Ersatz stattfindet, dient diese Einrichtung 
als Ersatz fiir die Schutzlosigkeit infolge des Verlustes von Mantel und Schale. 
Wenn ein Tier von einem Feinde angegriffen wird, erhascht diesel' am ehesten die 
abstehenden Fleischlappen; dann erfolgt die Ablosung und die Schnecke kann 
das Weite suchen. 

III. Selbstverstlimmelung in widrigen Umstanden. 
Die Loslosung del' Korperanhange erfolgt bei Aeolis und Tethys nun nicht 

nur bei Beriihrungen; die Reize, welche die Autotomie auslosen, konnen viel· 
mehr auch anderer Art sein: jede Art del' Beeintrachtigung veranlaBt die Tiere 
zum Abwerfen del' Anhange. Diese Erscheinung leitet zu del' weiteren Art 
von Autotomie iiber, zu del' Selbstverstiimmelung in widrigen Umstanden. Wenn 
Protozoen Teile ihrer Pseudopodien und anderer Korperfortsatze, die beim 
Kriechen odeI' Schwimmen irgendwo festgeklebt odeI' eingekeilt werden, ab
stoBen, so £alIt diese Art del' Selbstverstiimmelung zum Teil noch unter den 
vorhergehenden Begriff; und das AusstoBen del' Trichocysten bei Paramaecium 
ware ebenfalIs dorthin zu stelIen odeI' als normalphysiologischer Vorgang del' 
ersten Kategorie einzuordnen. Diese Reaktionen konnen abel' auch dann 
auftreten, wenn diese EinzelIer in ein Milieu gebracht werden, das dem gewohnten 
verschieden ist; die Tiere beantworten eben aIle fiir sie unangenehmen Reize 
in derselben Weise. Haufig mag ein solches AbstoBen odeI' Abschleudern von 
Korperbestandteilen rein mechanisch erklarbar sein, da oftmals dann das ganze 
Tier del' Auf16sung verfallt. Als Schutzeinrichtung sind dann solche Vorgange 
nicht aufzufassen. Wenn dagegen die auf langen contractilen Stielen sitzenden 
V orticelIen bei mechaniscller, chemischer odeI' thermischer Reizung sich von ihrem 
Stengel 16sen und davonschwimmen, so kann diese Selbstverstiimmelung fUr sie 
von groBer Wichtigkeit sein, da sie dadurch haufig widrigen Umstanden ent
gehen und ihr Leben retten. 

Bei Coelenteraten liegen die Verhaltnisse ahnlich wie bei Protozoen. Hydren, 
die zu groBer Warme ausgesetzt werden, verlieren Stiicke del' Tentakel sowie 
Teile des Entoderms; in giinstigere Umgebung zuriickgebracht, konnen sie die 
Verluste wieder erganzen. Ahnlich verhalten sich diese Tiere bei chemischen 
Veranderungen ihres Milieus. Polypen del' Gattung Pelmatohydra, die ich nach 
und nach an Wasser del' Ostsee zu gewohnen versuchte, hielten Konzentrationen 
noch aus, die 1/3 See- und 2/3 SiiBwasser entsprachen. Bei einer Verstarkung 
des Seewassergehalts wurden die Tentakeln reduziert und konnten ganz ver-
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schwinden. Die Tiere waren aber trotzdem befahigt, zu fressen. Sie ahnelten 
in diesem Zustand auffallend der jiingst wiederentdeckten Protohydra Leuckarti, 
die als Urform der Hydroiden gilt, vielleicht aber nur eine riickgebildete Hydra
form ist (Abb. 51 )1. 

Wurden die Hydren nicht allmahlich an das Seewasser gewohnt, so hielten 
sie auch geringere Zunahme des Salzgehaltes nicht aus; es konnte dann zu um
fangreichen AbstoBungen des Ektoderms kommen (Abb.51). 

Die stockbildenden Hydroiden sind gegen auBere Einfliisse sehr empfindlich 
und reagieren darauf mit Abwerfen der Kopfchen. Schon eine Uberfiihrung aus 
dem natiirlichen Lebensraum ins Aquarium wird mit derartiger Selbstverstiim
melung beantwortet. An den rasch vernarbenden Wun
den werden indessen bald wieder neue Kopfchen gebil
det. Auch bei Eintritt der kalten Witterung oder nach 
Entwicklung der Keimdriisen werfen manche Hydroiden 
(Tubularia) die Kopfe ab; welchem Zwecke diese Ver
stiimmelung dient, ist ungewiB. Bei den freischwimmen
den Medusen kommt es oft zu einem AbstoBen der herab
hangenden Magenteile, die dann rasch wieder erganzt zu 
werden pflegen. 

Da, wo die Moglichkeit einer Regeneration nicht ge
geben ist, kommt es bei den Coelenteraten selten zu auto
tomistischen Vorgangen; den Rippenquallen fehlt Auto
tomie. Eine Ausnahme scheinen die Siphonophoren zu 
machen, die sehr empfindlich gegen die verschieden
artigsten Reize sind und darauf meist mit Selbstver
stiimmelung reagieren. So konnen manche Arten, z. B. 
Forskalia, nach Belieben groBere oder kleinere Stiicke 
des Stammes abschniiren, und bei den Cormidien haben 
die Deckblatter die groBte Neigung zur Lostrennung. Da 
die Siphonophoren TierstOcke sind und die einzelnen 
Teile ihres Korpers den Wert von urspriinglichen Indi
viduen besitzen, ist die Auflosung in Einzelteile bei die
ser Gruppe etwas anders zu beurteilen als aIle die FaIle, 
bei denen Organteile abgestoBen werden. 

b 

Abb. 51. SiiBwasserpolyp 
(Pelroatohydra oligactis). 

a) N ach Uberfiihrung in 
Brackwasser; obere Teile des 
Ektoderms werden abgewor
fen . b) Nach allmaWicher 
Gewiihnung an Brackwasser; 

Tentakelverlust. 

Bei den Echinodermen, die so auBerordentlicher Selbstverstiimmelungen 
fahig sind, tritt die Autotomie bei auBeren Reizen haufig auch dann ein, wenn sie 
fiir das Tier zwecklos ist. Die Autotomie ist danp. bereits derart Eigentum der 
Tiere geworden, daB sie auf jede Veranderung des Milieus eintritt. Man hat sogar 
bei Arten, wo eine stark praformierte Stelle vorkommt (die sog. Fissionsstruktur), 
die Ab16sung einzelner Arme ohne auBerlich erkennbare Ursache beobachtet 
(z. B. bei Ophiaster, Brisinga, Asteracanthion u . a .). 

Den Bryozoen dient die Selbstverstiimmelung als eine Schutzeinrichtung 
gegen ungiinstige Existenzverhaltnisse. So werfen beispielsweise viele Moos
tierchen bei Eintritt der kalten Jahreszeit ihre Polypi de ab und ersetzen sie im 
Friihjahr wieder. Bei Pedicellina wird die Ab16sung vorbereitet , indem der Kelch 
vom Stiel durch eine Scheidewand getrennt wird. 

Unter den Wiirmern zeichnen sich vor allem die Strudelwiirmer oder Tur
bellarien dadurch aus, daB sie in ungiinstigen Verhaltnissen zerreiBen, zerplatzen 
oder sonstige Teilungsvorgange zeigen, die dann wieder repariert werden kon
nen, wenn die widrigen Umstande nicht zu lange andauern. Am genauesten 

1 LUTHER, A.: Protohydra Leuckarti. Act. Soc. pro Fauna et Flora Femura 52, Nr 3 
(1923). 
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wurde die Autotomie beobachtet bei den einheimischen Planarien1 • Setzt man 
Planaria gonocephala oder alpina hoher Temperatur oder andern schadigenden 
Faktoren aus, so werden die Tiere unruhig und kriechen lebhaft umher. Die Un
ruhe wird nach und nach immer deutlicher bemerkbar, und schlieBlich treten 
Krampfe auf, in deren Verlauf das Korpergewebe einreiBt. Durch VergroBerung 
der RiBwunde lOst sich dann nach und nach das hintere Stiick von dem vorderen 
abo Dauern die schadigenden Wirkungen weiter an, so kommt es zu Absterbungs
erscheinungen; im anderen Fall erganzen sich dann infolge eintretender Regene
rationsprozesse Vorderende und Hinterende zu einem neuen Tier. 

Die Fahigkeit der Autotomie ist bei den einzelnen Planariaarten verschieden 
ausgebildet. Einigen Spezies fehlt sie vollig, z. B. Dendrocoelum lacteum und 
den marinen Tricladen, Formen, die sich durch mangelndes Regenerationsver
mogen auszeichnen. Bei anderen Arten tritt die Selbstverstiimmelung auf 
infolge ungiinstiger Bedingungen, wie bei den oben angefiihrten Tieren; Polycelis 
cornuta verhalt sich ahnlich. Dieselbe Gruppe kann aber aUah aus unbekannten 
Ursachen in spontane Autotomie eintreten, die dann zur Vermehrung der Indi
viduenzahl dient. Planaria vitta tut dies regelmaBig, mit Ausnahme der Sexual
periode, das ganze Jahr hindurch, und Polycelis cornuta scheint an manchen 
Orten sich nur auf diese Art zu vermehren, ohne je .Geschlechtsprodukte auszu
bilden2 • 

IV. Autotomie infolge innerer Ursachen. 
Wir haben damit in den Planarien alle Ubergangsformen zu der vierten Art 

von Autotomie, die auf innere Ursachen zuruckgefUhrt werden muB und mit den 
Fortpflanzungserscheinungen in Beziehungen steht. 

Die Wiirmer bieten dafiir weitere Beispiele. 
Verschiedene Regenwurmarten reagieren auf aIle moglichen Reizungen mit 

Selbstverstiimmelungen. Es werden dabei nicht nur Korperanhange (Tentakel, 
Cirren, Elytren usw.) abgestoBen, sondern auch die ganzen Wiirmer in Stiicke 
zerteilt. Fortgesetzte Kontraktionen engen gewisse SteIlen des Korpers immer 
mehr ein, bis die Einschniirung den Darm trifft; dieser wird nicht durchschnitten, 
sondern reiBt dann zufallig. Sobald dies geschehen, schlieBt sich die Wunde, 
und bei dem ganzen Vorgang kommt es kaum zu Blutverlust. 

Diese Zerschniirungsprozesse konnen auch spontan vor sich gehen, und dann 
bedeutet bei dem ausgesprochenen Regenerationsvermogen dieser Tiere die 
Zerstiickelung regelmaBig eine Vermehrullg. Bei Lumbriculus, der durch seine 
auBerordentliche Fahigkeit zu~ Selbstverstiimmelung am bekanntesten geworden 
ist, liegt die Teilungsebene meist mitten im Segment, und ein moglichst rascher 
VerschluB der Wunde soli dadurch erzielt werden, daB sich die Korperwand nach 
innen, die Darmwand nach auBen kriimmt. 

Bei der Autotomie der Oligochaeten liegen die Beziehungen zur Fortpflan
zung insofern recht nahe, als diese Tiere die Fahigkeit der ungeschlechtlichen 
Vermehrung durch Teilullg an sich schon besitzen. WAGNER nimmt deshalb an, 
daB ein ZerreiBen von Lumbriculus nicht als Autotomie im eigentlichen Sinne 
aufgefaBt werden konne, sondern vielmehr als echte Querteilung, und aile 
FaIle, in denen ein Zerfall in Einzelstiicke auf tritt, sind nach ihm nichts anderes 
als vorzeitig ausge16ste Fortpflanzungsakte. KENNEL dagegen will umgekehrt 
die Fortpflanzung mittels Teilung durch gesteigerte Autotomie erklaren, die 
schlieBlich nicht nur auf auBere Reize hin vor sich ging, sondern auch unabhangig 

1 STEINMANN-BRESSLAU: Strudelwiirmer S. 107. 
2 THIENEMANN, A.: Hydrobiologische Untersuchungen an Quallen. Zool. Jb. 46 (1922). 

- GOETSCH, W.: Beitrage zum Unsterblichkeitsproblem. BioI. Zbl. 43 (1923). 
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davon eintrat, sobald der Organismus fUr sie reif war. Es muBte fiir das Tier von 
Wert sein, der Zerstiickelung moglichst Vorschub zu leisten; das konnte am besten 
dadurch geschehen, daB der Zerfall vorbereitet und fiir die Existenzfahigkeit der 
Teilstiicke gesorgt wurde. 

Welche der beiden Auffassungen die richtigere ist, laBt sich schwer entschei
den; es konnen fiir beide Ansichten Beispiele angefiihrt werden. 

Bei Lumbriculus sind irgendwelche Vorbereitungen fiir einen Zerfall nicht 
zu bemerken; bei Ctenodrilus laBt sich dagegen eine aufsteigende Reihe stetig 
fortschreitender Vorsorge innerhalb ein und derselben Gattung feststellen. Cteno
drilus monostylus begiinstigt bereits durch das Auftreten von Ringfurchen die 
Zerstiickelung; doch zerfallt der Wurm ebenso wie Lumbriculus noch in Teile, 
fiir deren Existenz in nichts vorgesorgt ist, ein drastisches Beispiel fiir eine "Tei
lung mit nachfolgender Regeneration" (ZEPPELIN1). Bei Cten. pardalis dagegen 
bemerkt man bereits regeneratorische Vorgange, bevor der Zerfall beginnt, und 
Cten. serratus besitzt vor der Teilung schon samtliche Anlagen des normal aus
gewachsenen Tieres in mehr oder weniger hoher Ausbildung2 ; auch die Segmen
tierungen werden bereits angelegt und, im Hinterende wenigstens, neue Disse
pimente gebildet. 

Durch Auftreten von mehr als einer Teilungszone werden dann die Ketten 
gebildet, wie wir sie bei anderen Chaetopoden finden; so bei Chaetogaster dia
phanus, Nais proboscidea, Nais barbata und Scyllis, wo die Ketten noch dadurch 
kompliziert werden, daB die Teile sich oft ihrerseits zur Vermehrung vorbereiten, 
ehe sie frei werden. Hier miinden dann die Probleme der Autotomie in die der 
natiirlichen Fortpflanzung ein. 

Die hier wiedergegebene Ubersicht iiber die Erscheinungen der Selbst
verstiimmelung konnte naturgemaB nur eine kleine Auswahl aller hierher gerech
neten Vorgange bieten. Sie sollte vor allem zeigen, daB die Autotomie in allen 
Tierklassen vertreten ist, und daB sich dabei Ubergange zu anderen Erscheinungen 
finden, die wir nicht unter dem Namen der Autotomie subsummieren. 

Eine solche Feststellung zeigt schon, daB es sich bei der Selbstverstiimmelung 
nicht um etwas Einheitliches handehl kann, das stets in ein und derselben Ur
sache wurzelt, sondern daB hier wie iiberall nur der menschliche Geist Definitionen 
schafft, in welche vielleicht ganz verschiedenartige Vorgange eingeordnet werden. 
Eine 801che Einsicht verbietet es eigentlich von vornherein, Ursache und Ent
stehung unter zusammenfassenden Gesichtspunkten zu betrachten. Versuche 
hierzu sind jedoch oftmals gemacht worden. ·WEISMANN glaubte, daB Autotomie 
stets mit regenerativen Vorgangen verbunden sei. Er sah infolgedessen in diesen 
Erscheinungen eine Anpassung an zukiinftige Ungliicksfalle und nahm an, daB 
diese Anpassung durch Naturziichtung erworben sei. 

Wie die Ubersicht hier zeigte, ist wirklich meist mit Autotomie eine regenera
tive Wiederherstellung verbunden; in man chen Fallen stimmt aber diese Vor
aussetzung nicht. PRzIBRAM, def mit Gespenstheuschrecken experimentierte, 
fand bei den Schreitbeinen von Mantislarven Autotomie verbunden mit Regene
ration, an den Vorderbeinen dagegen wohl regenerative Vorgange, aber nicht 
die Fahigkeit der Selbstverstiimmelung. Die Imagines derselben Heuschrecke 
zeigten an den Schreitbeinen wiederum Autotomie ohne Regenerationsmoglich
keit, und an den Vorderbeinen weder Regenerationnoch Autotomie. Es ist somit 
an ein und demselben Objekt jede Kombinationsmoglichkeit realisiert, und 

1 ZEPPELIN, Graf M.: Bau und Teilung von Ctenodrilus monostylos. Z. Zool. 39 (1883). 
2 PETERS, N.: Verh. d. nattirl. zur ktinstl. Teilung bei Ctenodrilus pardalis. Zool. Jb. 

40 (1923). 
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PRZIBRAM kommt infolgedessen zu dem SchluB, daB die Regenerationsfiihigkeit 
mit der Verlustwahrscheinlichkeit in keinerlei Zusammenhang steht. 

Auch MORGAN trat der Auffassung, daB es sich bei Regeneration und Auto
tomie um eine im Kampf ums Dasein erworbene ZweckmaBigkeit handeln konne, 
energisch entgegen und stiitzte seine Ansicht besonders auf Beobachtungen am 
Einsiedlerkrebs. Bei diesem Tier regenerieren namlich auch die Extremitaten, 
die in der Schneckenschale dauernd geschiitzt sind; es kann sich also nicht darum 
handeln, daB die der Gefahr am meisten ausgesetzten Teile auch am besteil zur 
Regeneration angepaBt sind. 

DURKEN gibt dem Gedanken Ausdruck, "daB die Fahigkeit der Autotomie 
einerseits, der Regeneration andererseits anfanglich unabhangige Parallelerschei
nungen sein konnen, so daB jene nur zunachst das AbstoBen eines verletzten 
Teiles ohne Beziehung zu dieser ermoglichte. Erst sekundar ware dann eine gewisse 
Bindung zwischen den beiden Fahigkeiten eingetreten". Es ist dies eine Ansicht, 
die groBe Wahrscheinlichkeit besitzt, aber noch durch Experimente einer Be
statigung bedarf. 

Auch andere Regenerationstheorien nehmen auf die Vorgange der Autotomie 
Bezug; es ist indessen hier nicht der Ort, auf derartige Hypothesen naher einzu
gehen. Uberall spielt die Frage der Niitzlichkeit eine groBe Rolle, und diese Frage 
wird bald mehr, bald weniger bejahend beantwortet. 

Da die V organge, welche zu einer Selbstverstiimmelung fUhren, sicher nicht 
auf einheitliche Ursachen zuriickzufiihren sind, werden die aus ihnen resultie
renden Vor- und Nachteile auch eine verschiedene Wiirdigung finden miissen. 
Die AuflOsung des Ektoderms bei Hydren, welche auf physikalisch-chemische 
Weise erklarbar ist, »TId beispielsweise anders zu werten sein als der auf Muskel
kontraktion beruhende Abwurf einer Krebsschere, und die ohne auBere Griinde 
vor sich gehenden Abschniirungen von Korperteilen, welche der Vermehrung 
dienen, haben wiederum eine andere biologische Bedeutung. Als Schutzeinrich
tung sind sicherlich die Erscheinungen, die als echte Autotomie bezeichnet werden 
konnen, fiir die damit begabten Tiere von auBerordentlichem V orteil. Die 
Preisgabe bestimmter Korperpartien kann bei Bewegungshemmungen, bei Ver
letzungen und bei Veranderungen in den allgemeinen Le bens bedingungen dem 
Organism us von groBem Wert sein, und sie kann vor allem das Leben der Indi
viduen dadurch retten, daB sie dem angreifenden Feind nur Einzelbestandteile 
iiberlaBt, deren Verlust leicht zu tragen und oft leicht zu ersetzen ist. 



Reaktionen auf Schadigungen (G). 
1. Lokale Reaktionen. 



Die Entzundungt. 
Von 

MAX ASKANAZY 
Genf. 

Mit 9 Abbildungen. 

Zusammenfassende Darstellungen. 
ASCHOFF, L.: Warum kommt es zu keiner Verstandigung iiber den Krankheits- und 

Entzundungsbegriff? Berl. klin. Wschr. 1917, Nr 3.:- Zur Begriffsbestimmung der Ent
ztindung. Beitr. path. Anat. 68, 1 (1921) - Uber Entziindungsbegriffe und Ent
ziindungstheorien. Miinch. med. Wschr. 1922, 655 - Aphorismen z. Entziindungsbegriff. 
Ebenda 1925, Nr 16. - BAUMGARTEN, PAUL v.: Die Rolle der fixen Zellen in der Entziin
dung. Berl. klin. Wschr. 1900, Nr 39/40 - Entziindung und Thrombose, Embolie und Meta
f!~ase im Lichte neuerer Forschung. Miinchen: Lehmanns Verlag 1925 (Lit.). - BEl'TZKE, H.: 
Uber den Entziindungsbegriff. Erg. Path. 20,2 (1924) JLit.). - COHNHEIM, J.: Vorlesungen 
iiber aUg. Pathologie. 2. Aufl. 1882. - DIETRICH, A.: Uber d. Entziindungsbegrfif. Miinch. 
med. Wschr. 1921, 1071. - FISCHER, B.: Der Entziindungsbegriff. Miinchen: J. F. Berg
mann 1924. - GERLACH, "}:V.: Neue Deutsche Klinik, herausgegeben von Klemperer, II, 
1929. - HERXHEIMER, C.: Uber den Reiz-, Entzundungs- und Krankheitsbegriff. Beitr.. path. 
Anat. 65,1 (1919). - HUBSCHMANN, P.: Grundsatzliches zur Entziindungslehre. Klin. Wschr. 
1926, Nr 38. - JORES, L.: Frankf. Z. Path. 23 (1920). - KLEMENSIEWICZ, R.: Die Entziin
dung. Jena 1908. - LETULLE, M.: L'inflammation. Paris: Masson 1895. - LUBARSCH, 0.: 
Virchows Entziindungslehre und ihre Weiterentwicklung bis zur Gegenwart. Virchows Arch. 
235 - Referat iiber die Entziindung. Verh. dtsch. path. Ges. 19 (1923). - MARCHAND, F.: 
ProzeB der Wundheilung 1901 - Storungen der Blutverteilung. Handb. d. allg. Path. 2, 1 
(1912) - Der Entziindungsbegriff. Virchows Arcg. 234 (1921) - Erwiderung auf Rickers 
Bemerkungen. Virchows Arch. 237' (1922) - Uber Reizung und Reizbarkeit. Arch. 
Entw.mechan. 51 (1922) - Die ortlichen reaktiven Vorgange. Handb. d. allg. Path. 4, 1 
(1924) (Lit.). - METSCHNIKOFF, E.: Le99ps sur la Pathologie comparee de l'inflammation. 
Paris: Masson 1892. - NEUMANN, E.: Uber den Entziindungsbegriff. Beitr. path. Anat.'5 
(1889); 64 (1917). - RICKER u. REGENDANZ: Beitr. z. Kenntnis d. ortl. Kreislaufstorungen. 
Virchows Arch. 231 (1921). - ROESSLE, R.: Referat iiber Entziind. Verh. dtsch. path. Ges. 
19 (1923) (Lit.) - Die Bedeutung v. Transplantationsvers. f. d. Entziindungslehre. Zbl. d. 
Path. Festschr. f. M. B. Schmidt, Sonderbd. 33 (1923). - SAMUEL, S.: Entziindung. Erg. 
Path. 1, 2 (1895) (altere Lit.). - THOMA, R.: Uber entziindl. Storungen d. Capillarkreislaufes 
b. Warmbliitern. Virchows Arch. 7'4 (1878) - Die Entziindungsfrage und die Histophysik. 
Virchows Arch. 238 (1922). 

1. Einleitung. 
Es gibt in der menschlichen Sprache viel Begriffe, die eine jahrtausendalte 

Geschichte besitzen, die sich an Gegenstande und Vorgange kniipfen, die sich dem 
Auge einpragen und den Geist beschaftigen, wie Haus und Krieg. Es gibt aber 

1 Diesel' Aufsatz wurde in der vorgeschriebenen Lange von 2 Bogen im Sommersemester 
1924 geschrieben als Darlegung der Grundprobleme und wesentlichen Erscheinungen der 
Entziindung fiir . Biologen. Manche hier besonders betonte Leitgedanken sind inzwischen 
auch von einigen anderen mehr beriicksichtigt worden. lIn Beginne des Ja~es 1929 sind 
mehrere Erganzungen vorgenommen worden. Verf. 
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nicht viel medizinische Begriffe, die sich so lange gehalten haben wie die Ent
ziindung und die zwar im Laufe del' Zeiten in del' Entwicklung del' medizinischen 
Wissenschaft an Umfang und Inhalt gewaltig gewonnen haben, ohne daB abel' 
die alteste Fassung ganz preisgegeben werden muBte. Mit dem Fortschritt del' 
biologischen Forschung ist man auch hier auf die Grundwahrheit gestoBen, 
daB es in del' Biologie keine scharfen Grenzen gibt, abel' die von einigen Autoren 
seit ANDRAL und THOMA geforderte Preisgabe des Wortes "Entzundung" ist 
nicht nul' in den Tatsachen unzureichend begrundet, sondern sie wiirde. sich 
praktisch kaum durchfuhren lassen, da das Wort in allen Sprachen von je Heimats
recht besaB. Wir durfen scharfer umschreiben, abel' nicht verwerfen, was sich so 
lange im medizinischen Denken bewahrt hat. Wir glauben, daB es auch heute 
noch nicht viel Grundbegriffe del' Allgemeinen Pathologie gibt, die sich grund
satzlich so vollstandig und befriedigend umreiBen lassen, wie die Entzundung, 
trotz del' verwirrenden Fulle ihrer Erscheinungsbilder. Gerade die vervollkomm
neten histologischen und experimentellen Methoden des letzten Jahrhunderts 
haben den V organg in seiner Feinheit und in seinem Sinne bessel' begreifen 
gelehrt. 

Man kann in den letzten Jahrzehnten beobachten, daB fast jeder Pathologe 
und nach weiteren Gesichtspunkten strebende Kliniker sich einen eigenen Ent
ziindungsbegriff zu schaffen trachtet, den sich del' einzelne natiirlich gern yom 
Standpunkt seines hauptsachlichen Arbeitsgebiets, sei dieses Pharmakologie, 
Nervenpathologie odeI' ein anderes Wirkungsfeld, ausbaut. Das ist moglich, 
fiihrt abel' leicht zu Teildefinitionen, indem einzelne Phasen verschieden stark 
betont odeI' ubersehen werden. DaB auch heute noch fortgesetzt verschiedenartige, 
ja entgegengesetzte Definitionen vorgetragen werden, liegt unseres Erachtens 
in erster Linie daran: Man darf bei solchen Grundbegriffen del' Pathologie wie bei 
del' Entzundung nicht die Tatsache vernachlassigen, daB wir uns bei del' Er
fassung allgemeinster Erscheinungen eng an die Grundbegriffe del' Logik halten 
sollen. Zwei Gesetze del' Logik sind auch bei diesel' Begriffsbildung besonders zu 
berucksichtigen. Das eine betrifft die gegenseitigen Beziehungen zwischen 
Umfang und Inha.lt eines Begriffs und besagt, daB del' eine wachst, wenn der 
andere abnimmt. Da die reichen Kenntnisse, die wir uber das sehr fein ergrundete 
Gebiet del' Entzundung besitzen, uns seinen groBen Umfang Iehren, solI man 
in den Inhalt des Begriffs nicht zuviel Einzelheiten hineiniegen, jedenfalls 
keine Eigenschaften, die oftmals fehien konnen. Das andere Gesetz Iegt den 
Inhalt des Begriffs fest und bestimmt, daB diesel' durch die Gesamtheit del' wesent
lichen Merkmale erschopft und gekennzeichnet ist. So will es die Kritik del' 
reinen Vernunft, wahrend die praktische Vernunft sich notgedrungen (weil wir 
nicht mehr wissen) odeI' aus praktischen Sondergrunden mit Teildefinitionen 
abfindet, manchmal abfinden muB. Die groBe Zahl del' von den einzelnen Autoren 
vertretenen Fassungen des Entzundungsbegriffs erklart sich durch die Nicht
beachtung del' von del' Logik geforderten Berucksichtigung aZZer wesentlichen 
Merkmale. Del' Gedanke verankert sich an die Genese, das Erscheinungsbild 
und den "Zweck" odeI' die Funktion jedes Dinges, jeder Erscheinung. So setzt 
sich del' Entziindungsbegriff aus dem atiologischen Merkmal, aus dem auf dem 
Wege del' Pathogenese entstehenden morphologischen Merkmal und dem funk
tionellen Merkmal zusammen, wobei sogleich zu berner ken ist, daB die Einzahl 
des Merkmals nicht die Einzahl del' Vorgange bedeuten solI. Wenn alle Welt 
die Definition mit den Worten del' "biologischen Reaktion" beginnt, muB auch 
die die Gegenwirkung aus16sende Wirkung (Aktion) in ihrer Naturbestimmt wer
den, die Eigenart del' Atiologie genannt sein. Die Reaktion ist das Ieicht Sichtbare. 
in del' biologischen Erscheinung del' Entziindung, abel' ihre notwendige Voraus-



Einleitung. 283 

setzung ist der ursiichIiche, konditionale Eingriff in den normalen Lebensablauf 
der Korperstelle. 

Die iilteste Kennzeichnung der Entziindung geschah durch den am Kranken 
auffallenden ortIichen Befund, die Kardinalsymptome des Rubor, Tumor, Calor, 
Dolor haben in der Medizin zweier J ahrtausende ihren Platz behauptet, seit sie 
CELSUS festlegte und der Nachwelt iibermittelte. Wenn GALEN diesen Eigenheiten 
der Entziindung noch die Functio laesa zugesellt, so ist dieser Zusatz, wie MAR
CHAND schon mit Recht bemerkt, nichts weniger .als von der gleichen Bedeutung 
wie die anderen, da die Funktionsstorung iiberhaupt eine EigentiimIichkeit 
krankhafter Zustiinde darstellt. Man muB sich auch davor hiiten, darin schon 
das Bestreben zu erbIicken, dem Entziindungsbegriff einen funktionellen Inhalt 
zu geben, denn die Functio laesa ist eine Riickwirkung der Entziindung auf das 
befallene Organ oder Glied, aber nicht ein Leitmotiv des Vorgangs. Das Be
diirfnis, die funktionelle Natur des Entziindungsvorgangs zu begreifen, ist erst 
jiingeren Ursprungs und ist gerade in den letzten Jahren mit besonderer Macht 
hervorgetreten, zum guten Teil unter der in dieser Epoche iiberhaupt erfolgreich 
durchdringenden Betonung der funktionellen Richtung auf allen Gebieten der 
Medizin. Es ist interessant zu sehen, wie wenig Erfolg E. NEUMANN mit seinem 
ersten, bedeutsamen Versuch zur Ergiinzung und Kronung des Entziindungs
begriffs mit der besonderen Hervorhebung seiner "ZweckmiiBigkeit" 1889 noch 
hatte, wiihrend wir heute auf zahlreiche Autoren stoBen, die zum Teil eine fast 
rein funktionelle Definition von der Entziindung geben wollen. Wir werden im 
entsprechenden Abschnitt darauf zuriickkommen, bemerken schon hier, daB das 
nur eine Teildefinition sein wiirde. Die genetische, insbesondere iitiologische 
Betrachtungsweise gelangte wieder in jener Zeit besonders zur Bliite. als diese 
medizinische Forschungsrichtung ihre gliinzendsten Triumphe feierte. Sie besitzt 
ihren Wert, bedeutet aber wieder nur eine Teildefinition. In vorbeugender Hin
sicht, in der Prognose und in Beziehung auf die Heilung ist die iitiologische Seite 
der Entziindung ein wesentlicher, oft praktisch der wesentlichste Teil. BEHRING 
betont, daB man ohne diese Einstellung keine spezifischen Heilsera entdeckt und 
mit lebensrettender Wirkung angewandt hiitte. Das iitiologische Merkmal kann 
ofters zur Sicherung del' Diagnose, selbst einmal, z. B. bei Lepra, zur Erkennung 
des Entziindungsprozesses dienen. Abel' es ist im allgemeinen weniger bedeutungs
voll als das Bild, das durch diese Atiologie ins Dasein gerufen wird. Die mor
phologischen Vorgiinge leiten uns im praktischen Leben am hiiufigsten und sicher
sten auf dem Wege del' Entziindung. Allein weder die "beschreibende" noch die 
"bewertende" Begriffsbestimmung, wie LUB.A.RSCH seine, die erste, und die 
ASCHoFFsche, die zweite, Definition voneinander trennt, geniigen fiir sich, beide 
sind Teilerkenntnisse; fiir die Erfassung des ganzen Begriffsinhalts brauchen wir 
beide und noch die Beriicksichtigung del' Einfliisse, die den zusammengesetzten 
(komplexen) Vorgang auslOsen. Denn es kommt nicht nul' auf Teildefinitionen an, 
die uns in der praktischen Diagnose weiterhelfen und wie wir sie in der sicheren 
morphologischen Grundlage ja auch fiir echte Geschwiilste (Blastome) besitzen. 
Und gerade der Vergleich mit dem Blastombegriff fiihrt uns unsere Uberlegen
heit in der Kenntnis der Entziindung als abstrakten Begriff vor Augen, da wir 
uns bei ihr auch auf den Einblick in die Entstehungsbedingungen und den Sinn 
des Vorgangs beziehen konnen, was bei der Geschwnlstdefinition noch nicht 
moglich ist. Denn dariiber miissen wir uns klar sein, daB wir es hier mit dem 
Entziindungsvorgang als einer Abstraktion, dem Ergebnis der gedanklichen 
Zerlegung des Beobachteten zu tun haben und nicht mit der Entziindungskrank
heit. Die entziindIiche Krankheit fiihrt u. a. zum Schmerz, zur Functio laesa 
an dem Organ, das Sitz des Entziindnngsprozesses ist, sie ist mit mehr oder minder 
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erheblichen allgemeinen Storungen vergesellschaftet, kann oft mit Fieber einher
gehen, das wieder den Gesamtkorper in Mitleidenschaft zieht. Dagegen ist die 
Entziindung eine ortliche Erscheinung, die in einer Ortlichen Reaktion zum Aus
druck gelangt, wenngleich natiirlich ist, daB auch hier die Einheit des Organismus 
in mancher Hinsicht zur Geltung kommt. Vermag der ortliche Bedarf an Leuko
cyten auf andere Korperteile zuruckwirken, wird Nerven- und Zirkulations
apparat uber den Entziindungsherd hinaus beeinfluBt, so sind diese Folgen wieder 
mehr der Entziindungskrankheit zur Last zu legen. Man darf von keiner all
gemeinen Entziindung des Korpers sprechen. Es scheint sogar zwischen ort
Hcher entziindlicher Reaktion, z. B. in regionaren Lymphdriisen und allgemeiner 
Storung bis zur schwereren Allgemeinerkrankung ein gewisser Gegensatz zu be
stehen, indem die Starke der ortlichen Entziindung der Ausbreitung des die Krank
heit erzeugenden Elements oft einen lebhafteren Widerstand entgegensetzt und 
das Zurucktreten der Entziindung oft die Voraussicht triibt. Die Entzundung 
bleibt im Wesen eine ortliche Lebenserscheinung unter besonderen, regelwidrigen 
Bedingungen. Sie ist wie das meiste in der Pathologie UbermaB auf- und ab
bauender Lebenflerscheinungen bei ubertriebener Einwirkung,_ Steigerung physio
logischer Vorbilder (Speichelsekretion). Sie ist, wie das MARCHAND schon vor 
einem ·viertel Jahrhundert1 auBerte, das Spiel eines SelbstreguIierungsvorgangs, 
der heute mehr als je gewiirdigten Selbststeuerungen des Korpers. Man setzt 
auch, urn das "von selbst" noch starker zu betonen, gern die Automatie der 
Reaktion ins rechte Licht. Um den Vorgang und seinen Sinn zu uberschauen, 
ist es zweckmaBig, zuerst die Eigenart der 3 Merkmale zu betrachten: 1. der 
Entstehungsbedingungen, 2. der zu beobachtenden morphologischen Erschei
nungen und 3. der in ihnen zum Ausdruck kommenden Funktionen, dann wird 
sich der Entziindungsbegriff besser herauslesen lassen. 

2. Die ursachlichen Merkmale des Entziindungsbegriffs. 
Man soll sie nicht als allein maBgebend in den Vordergrund stellen, aber auch 

nicht als nebensachlich oder selbstverstandlich aus der Definition ausschalten, 
denn das medizinische Denken bleibt an die ursachlichen Zusammenhange ge
knupft. Es ist interessant zu beobachten, daB so mancher Autor erklart, Ent
ziindung ist Reaktion, deren Ursache nicht in den "Begriff" hineingehort. Und 
dann folgt die personIiche Formel, die so gut wie nie vergiBt, die Gebundenheit 
an auslOsende "SchadIichkeiten" mit zu erwahnen. Das ursachliche Merkmal stellt 
keine Einheit dar, aber es ist heute unsere Aufgabe, die gemeinsamen Zuge und 
die Grenzen der entzundungserregenden Einwirkungen festzulegen und sie von 
anderen physiologischen und pathologischen "Reizen" abzutrennen. Besonders 
seit VIRCHOWS Bestrebungen auf diesem Gebiete bezeichnet man den AnlaB, 
der Entzundungen nach sich zieht, als Reiz (irritamenturn). Man fiigt also auch 
den AnlaB zu dieser "Reaktion" und ihre Folge in die allgemein-biologischen 
Eigenschaften der lebenden Substanz ein, zu deren wichtigsten und, wie wir 
noch immer sagen mussen, merkwiirdigsten Besonderheiten ja die Reizbarkeit 
gehort. Es ist auch manchmal von der "AuslOsung" gesprochen worden, nament
Iich von denen, die den lebenden Korpern keine Sonderstellung einraumen 
wollen und auch im Leben, in mechanischer Auffassung, nur die .xuBerung physi
kalisch-chemischer Krafte wie in einer leblosen Maschine zulassen. Sie nehmen 
ihr Wunschziel fur die errungene Tat. In der Mechanik ist "AuslOsung" der 
AnstoB zur Umsetzung potentieller in kinetische Energie, wobei sich auBere Ur
sache und Wirkung als GroBe nicht decken. RICKER will unter Reizbarkeit 

1 ProzeB der Wundheilung 1901, 79. 
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Beeinflu13barkeit alles Bestehenden durch Veranderung del' Umwelt verstehen. 
Wir miissen abel' zwischen Lebendem und Leblosem immer noch einen Unter
schied machen und bedenken, daB wir bisher nicht imstande sind, eine groBe Zahl 
von Erscheinungen del' Lebewesen mit unseren physikalisch-chemischen Kennt
nissen kausal odeI' konditional zu deuten. Ob man, wie einige wollen, in den 
Lebensvorgangen neben den bekannten Energien aller Materie noch eine besondere 
Energieform vermutet odeI' ob man die bisher unauflOsbaren LebensauBerungen 
als Gruppen odeI' Komplexe hinstellt, die wir erst spateI' als Summe del' Wirkung 
del' iiberall, auch in del' unbelebten Natur schlummernden Krafte zerlegen 
werden, wir kommen zur Zeit ohne die Abtrennung del' biologischen Erscheinungen 
als Sonderheiten nicht aus. Bedeutet es doch schon einen Fortschritt in del' Er
kenntnis del' allgemeinen Biologie und ihrer Einzelgebiete, wenn es gelingt, im 
lebenden Karpel' gewisse umschriebene Komplexe als regelmaBige Vorgange zu 
erkennen, wie das Z. B. W. Roux in seiner Entwicklungsmechanik gelang, wobei 
die Mechanik bekanntlich nicht lediglich im mechanistischen Sinne verstanden 
wird, sondern in bestimmten kausalen Abhangigkeiten, in biologischen Wechsel
beziehungen. Wenn man nun im iibertragenen Sinne einen entziindungserregen
den "Reiz" eine Auslasung nennt, so ist das eine Analogie, ein Bild, das sich in
sofern gebrauchen laBt, als Umsetzungen von Energien ebenfalls im Spiele sind. 

Del' auf den lebenden Karpel' wirkende Reiz muB zur Erzielung eines art
lichen Erfolges auch ortlich wirken, was fiir die Entziindung im besonderen zu
t,rifft. Wie wichtig die festgelegte Ortlichkeit ist, leuchtet auch daraus hervor, 
daB stramende Zellgemische wie das Blut sich nicht entziinden, sondern beim 
Vorhandensein von "Entziiudungserregern" in del' Blutstramung nul' die um
gebenden Kanalwande und weiteren festen Teile in die Reaktion eintreten. 
Die weitere Erklarung werden wir spateI' in del' Abwesenheit des "Stromas" 
kemlenlernen. Wo kommt del' Reiz her, um seine artliche Einwirkung auszu
iiben'? Man unterscheidet zunachst in graberer vVeise aufJere Reize, die groBe 
Mehrzahl sind exogene Reize, und innere, endogene. Die letzteren stellt man den 
auBeren insofern gegeniiber, als ihre Entstehung im 1nnern des Karpel's erfolgt, 
sei es als Folge erblicher Krankheiten, wie del' Gicht, sei es als Folge erworbener, 
mit Autointoxikation einhergehender Leiden, wie del' Uramie, sei es als Be
einflussung seitens des Nervensystems, wie beim Herpes zoster nach Erkrankung 
von Spinalganglien (s.s p.). Die auBeren Entziindungsreize entstammen fast 
samtlichen sog. auBeren Krankheitsursachen iiberhaupt, die teils physikalisch, 
teils chemisch, teils kombiniert sind und in die thermischen, elektrischen, 
aktinischen, mechanisch-traumatischen, chemisch-toxischen und - del' kom
plizierteste, abel' haufigste Fall - die infektiasen bzw. parasitaren Einwirkungen 
geteilt werden kannen. Die 1nfektionsreize besitzen einen solchen Umfang in 
del' Atiologie del' entziindlichen Krankheiten, daB man in del' Bliitezeit del' 
bakteriologischen Forschung nach dem Vorgange von K. HUTER und K. ROSER 
nur noch die mikroparasitaren Entziindungen als wahre gelten lassen wollte und 
nicht einmal die von alters her als Urbild del' Entziindung betrachtete Wirkung 
del' Verbrennung, geschweige denn die nul' histologisch nachweisbaren entziiud
lichen Reaktionen im Rahmen del' "Entziindung" belassen wollte. Eine solche 
Klassifikation ist vom Standpunkte del' Atiologie, Therapie und Prognose del' 
entziiudlichen Krankheiten verstandlich. Fiir die Definition des Entziindungs
begriffs ist diese Trennung abel' unzulassig, da die kausale Seite auch bei del' 
Wirkung belebter Keime durch physikalisch-chemische Krafte weitgehend auf
geklart wird und die Erscheinungen und in ihnen ZUlli Ausdruck kommenden 
Funktionen von denen durch andere Entziiudungsreize bedingten nur quanti
tativ verschieden sind. Um del' Besonderheit del' Entziindungsreize naherzu-
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kommen, muB man sich daran erinnern, daB die genannten auBeren Krankheits
ursachen oft nichts anderes sind als Steigerungen physiologischer Reize und daB 
diese Steigerungen in gewissen Graden auch bei lokaler Einwirkung noch keine 
Entziindung herbeizufiihren brauchen. Der Reiz nimmt von der physiologischen 
zur pathologischen, aber noch nicht entziindlichen und von dieser zur entziind
lichen Reaktion standig in seiner Wirkungsart zu. Wo liegt die Ursache des 
Ubergangs in den pathologischen Erfolgen und weiter in die besondere entziind
Liche Reaktion 1 Die physiologischen Reize sind artspezifisch, adaquat, fein und 
funktionsgemaB abgestimmt. Ihr Erfolg wird durch die Reizbarkeit gewahr
leistet, die die Physiologie zuerst, seit GLISSON und A. v. HALLER als wesentlichste 
Eigenschaft der Muskulatur erkannte, die dann in der Pathologie von BROWN 
und ANDRAL auch auf andere Teile des K6rpers, von BICHAT und REIL auch auf 
die einzelnen Gewebe iibertragen wurde, bis VIRCHOW sie als Reaktion auf auBere, 
mechanische und chemische Einwirkung passiver Art seitens der Zelle selbst ansah, 
die ihrerseits aktiv auf den Zellreiz erwidern1 . VIRCHOW, der die pathologische 
Reizwirkung in erster Linie zu erklaren suchte, teilte die Reize nach ihrer Wirkung 
bekanntlich in nutritive, formative und funktionelle und bemiihte sich, die patho
logischen Zustande aus solchen, gegebenenfalls vereinten Reizwirkungen ver
standlich zu machen. Die genannten Reizwirkungen schlieBen sich nicht aus, 
wie denn W. Roux von den trophischen Reiz der Funktion sprach und formative 
Reize ohne gesteigerte Stoffzufuhr fruchtlos erscheinen. Wenn VIRCHOW seine 
Gedanken auch der Pathologie entnahm, so hat er doch die Beziehungen zwischen 
physiologischen und pathologischen Reizen im Auge behalten, aber auch hier wieder 
nach ihrem Wirkungsergebnis geurteilt, indem bei der physiologischen Reizung 
die " St6rung " , d. h. Veranderung, voriibergeht, wahrend sie bei der patholo
gischen "dauernd" fortbesteht. Dadurch, daB wir uns heute solche Veranderungen 
in physikalisch-chemischer Umgestaltung denken, wird die Reizung zum guten 
Teil ihres mystischen Charakters entkleidet. Daneben bleibt die ererbte Anlage 
auch zur Funktion Voraussetzung. Auch sind wir nicht mehr auf die Zelle und 
ihr Gebiet allein bei biologischen Reaktionen eingestellt, sondern auf die Gauz
heit des Gewebes, da so lebende Einheiten entstehen, indem wir wissen, daB auch 
die intercelluliiren Gebilde lebend sind, am Gewebsstoffwechsel teilnehmen und 
mit der Zelle funktionieren. Wenn nun der die physiologische Reizung veran
lassende Reiz nicht mehr in der alltaglichen Weise erfolgt, wenn die Lichtemp
findung z. B. nicht mehr durch einfallendes Licht, sondern durch Druckwirkung 
auf das Auge gemaB dem Gesetz der spezifischen Sinnesenergie zustande kommt, 
befinden wir uns bereits an der Grenze der pathologischen Reizwirkung. Mit 
dem Aufh6ren des Druckes verschwindet die Lichtempfindung, also ist wegen des 
nicht zu starken Reizgrades keine pathologische Veranderung zu erwarten. Jede 
physiologische Funktion ist mit gesteigerter Blutzufuhr verbunden. Sie wird 
teils auf gleichzeitige zentral-nerv6se Erregung von Organparenchym und Ge
faBen bezogen, teils (und heute vorzugsweise) als Riickwirkung der bei der Arbeits
leistung erzeugten Stoffe auf das Verhalten des GefaBapparates angesehen2 • 

Man hat diese hyperamisierenden Stoffe zuerst in den Sauren erblickt, nachdem 
schon vor einem halben Jahrhundert (GASKELL 1876) die gefaBerweiternde Wir
kung der bei der Muskelkontraktion entstehenden Milchsaure festgestellt und ein 
gleicher Erfolg fiir CO2 und andere Sauren bestatigt war. Diese Saurewirkung wurde 
dann im letzten Jahrzehnt dahin feiner bestimmt, daB es fiir die GefaBerweite-

1 Literatur bei F. MARCHAND: tiber Reizung und Reizbarkeit. Arch. Entw.mechan. 
51 (1922). 

2 HESS: Beitr. klin. Chir. 122 (1921). - Niihere Einzelheiten in ds. Handb. r (TANNEK
BERG-B. FISCHER). 
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rung im wesentlichen auf die aktuelle H'-Konzentration ankommt (ATZLERl), 
die durch erforderliche Puffergemische in der Blutfliissigkeit garantiert ist. 
Doch erkannte man bald, daB PH nicht allein maBgebend ist, zumal auch Alkali
reizung Hyperamie zur Folge haben kann. Beiden Reizquellen gemeinsam ist 
der heute besonders gewiirdigte EinfluB der Produkte des Gewebsstoffwechsels 
auf die GefaBerweiterung (HESS, EBB EKE u. a.), wobei in erster Linie an die 
N-haltigen Abbaustoffe zu denken ist. Ob diese Hyperamie zunachst durch Er
regung von GefaBnerven entsteht oder unmittelbar von den GefaBmuskeIn 
ausgelOst wird, ist immer noch unentschieden, so daB man mit MARCHAND vor
sichtiger von einer Reaktion des neuromuskularen Systems spricht. Diese fUr 
das normale GefaBspiel arbeitender Organe geltenden Beobachtungen und Schliisse 
andern sich nicht grundsatzlich (s. nachstes Kap.), wenn die Natur der Reize 
sich andert. Nicht mehr physiologische Reize sind am Werke, wenn nach opera
tiver oder pathologischer Zerst6rung (z. B. durch Geschwiilste) des Sympathicus 
langer wahrende Hyperamien zustande kommen oder wenn gesteigerte Blut
durchstromung durch mechanische, thermische, elektrische oder Stra'hlenbehand
lung erzeugt ist. Falls solche physikalische oder zunachst geringe chemische 
Einwirkungen mit den physiologischen Reizen in ihrer Starke etwa iibereinstim
men, so wird die aktive Hyperamie wie unter dem EinfluB der letzten erfolgen, 
verlangert bei langerer Applikation, aber nach dem Aufhoren des auBeren Reizes 
bald abklingen, falls nicht vorher bestehende pathologische Prozesse durch sie 
aktiviert sind. Gegeniiber der physiologischen, funktionellen Hyperamie besteht 
indessen ein Unterschied noch darin, daB diese z. B. in den Driisen oft nicht 
iiberall gleichmaBig entwickelt, sondern vielfach mehr insel- oder zonenformig 
erscheint, entsprechend der Tatsache, daB die Driisenteile nicht alle gleichzeitig 
oder gleichsinnig arbeiten. Dagegen ist die aktive pathologische Hyperamie 
an dem betroffenen Organteil meistens gleichmaBiger verteilt. RICKER hat mit 
seinen Versuchen gelehrt, daB viele Stoffe, die in hoherer Dosis GefaBe verengern, 
in schwacherer Konzentration eine GefaBerweiterung veranlassen. In den ge
nannten Fallen ist die physiologische Reiz8chwelle nicht wesentlich iiberschritten, 
also hat der Reiz noch keinen st6renden Eingriff in das Zelleben dargestellt 
und keine weitere pathologische Reaktion zur Folge. Wird die Reizdosis unter 
Umstanden wieder etwas mehr gesteigert, so gelangen wir zunachst zu Reiz
graden, die noch unter der Schwelle des Entziindungsreizes bleiben, soweit wir 
diesen auf einen gewohnlichen ("normergischen") Zustand (s. unten) eingestellt 
denken. Solche Reizgrade fUhren je nach der Reizart (Stoffnatur) zu ganz ge
ringen oder auch recht starken gefahrlichen Wirkungen, die aber nicht iiber den 
Weg der Entziindung zu fUhren brauchen. Dahin zahlen wir die einfachen 
(also nichtentziindlichen) "Alterationen" der Parenchyme erzeugenden Stoffe, 
wie wir sie z. B. in ihrer Wirkung auf Leber und Nieren kennen. 

Der durch den Blutstrom zugetragene und durch die ganze Blutmenge 
verdiinnte stoffliche Reiz fUhrt zu einer "Schadigung", die als innerer Reiz 
(s. unten) nicht geniigt, um eine Entziindung in ihrem vollen Umfange auszu
losen, oder eine solche nur so allmahlich bewirkt, daB man die einzelne vorbe
reitende Phase eine Zeitlang allein sieht, wenn der ProzeB nicht in einer Prophase 
stehenbleibt. So ist das Bestreben entstanden, eine Nephrose von der Nephritis 
abzutrennen. (GedankIlch und praktisch muB man dieses Ausbleiben der Ent
ziindung wegen Unterwertigkeit des Reizes von den spater zu erwahnenden 
Anergie wegen Unterwertigkeit des Reaktionsbodens trennen.) An dieser Stelle 
sind auch die Einwirkungen vieler tierischer Parasiten, namentlich der Rund-

1 ATZLER u. LEHlYIANN: Pfliigers Arch. 193 (1922). - ATZLER: Dtsch. med. Wschr. 
1923, 1011. 
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wiirmer, zu erwahnen. Bei meinen Studien iiber diesen Gegenstand erschien mil' 
ihr planmaBiges Eindringen mitten in das lebende Gewebe ebenso unerwartet 
und bemerkenswert wie das Ausbleiben fast jeder entziindlichen Reaktion. Dieser 
Reaktionsmangel erklart sich nicht nur durch den kurzen Aufenthalt im mensch
lichen Gewebe, sondern auch durch die geringe ReizwiTkung der zooparasitaren 
Stoffwechselprodukte. Nur wenn sich der Wurm dauernd im Gewebe einnistet, 
erzeugt er durch Summation del" Reize als Reaktion eine bindegewebige Kapsel. 
Starkere entziindliche Veranderungen kommen nach meiner Erfahrung dann.zu
stande, wenn die Parasiten im Gewebe absterben. - Wir miissen uns hier nur mit 
einer Anspielung auf die zur Blastombildung notige ReizwiTkung begniigen, bei 
der ja manchmal tierische Parasiten eine Rolle spielen. Auch dieser komplexe1 

Reiz ist nicht notgedrungen an eine entziindliche Reaktion gekniipft. Endlich 
sei das Beispiel der Gifte, also differente chemische Stoffe genannt, die mit der 
wechselnden Dosis bis zur Reizschwelle entziindlichen Wirkung abzustufen sind. 

Der Versuch, die phlogogene Reizstarke genauer zu bestimmen, kann unter
nommen werden, wenn man sich dariiber klar geworden ist, daB jede biologische 
Reaktion wie ihr durchsichtigeres und exakter zu fassendes Seitenstiick, die 
chemische Reaktion, von der Wechselwirkung der beiderseits in Aktion tretenden 
Elemente abhangig ist. Und schon bei der atiologischen Betrachtung wiTd die 
Tragweite der einwirkenden Energie von dem atiologischen Faktor an sich und der 
"Konstitution" des ihm ausgesetzten lebenden Bodens abhangen. Wir werden bei 
den folgenden Darstellungen gedanklich immer auseinanderhalten miissen, daB 
die entziindliche AuBerung und ihre Intensitat von der auf das normergische, 
also durchschnittliche Individuum bezogenen ReizgroBe, aber auch von dem 
anergischen, synergischen oder hyperergischen Zustand des beeinfluBten Organs 
oder Gesamtkorpers bestimmt wil'd. Wir ziehen zunachst die Verhaltnisse bei 
der regelrecht reagierenden Person in Betracht und haben dann die Umstellung 
bei Allergie zu priifen. 

Die Feststellung der phlogogenen Reizstarke kann zahlenmii{3ig aber auch 
b1:ologisch mit Erfolg gemacht werden. Der Schwellenwert des entziindlichen 
Reizes ist zunachst bei der WarmewiTkung auf die Haut ziffernmii{3ig in Tempe
raturgraden (SAMUEL) ausgedriickt worden. Er liegt iiber 50 0 C, indem das 
Eintauchen des Kaninchenohrs in Wasser von 54 0 C nach 3 Minuten langer 
Briihwirkung das Schulbild der Entziindung hervorruft. Analog liegen die Ver
haltnisse fiir andere Tiere und den Menschen, wenn man dem Umstand Rechnung 
tragt, daB die Dicke der Oberhaut je nach der Tierart wechselt und im geringeren 
Grade je nach dem Individuum. GESSLER2 fand an der eigenen Haut 52 0 als 
Schwellenwert der Entziindung. Hier kann vorausgreifend zugefiigt werden, 
daB nach vorausgehenden HitzeeinwiTkungen die verdickte Oberhaut Reizgrad 
bzw. Reizdauer zur Erzeugung der Entziindung erhoht (E. FUERST3 ). Es ist 
bemerkenswert, daB sich viele Arten von Einzelzellen in isoliertem Zustande 
hierin ziemlich gleich verhalten, denn die Temperaturgrenze um 50 0 ist auch 
maBgebend fiir den Bestand der einzelnen Blutzellen, da die Erythrocyten darin 
anfangen, in Einzelstiicke zu zerstieben und die Leukocyten in Warmestarre zu 
verfallen. Der Hitzetod als AnstoB zur Entziindung laBt sich also graduell 
festlegen. Auch RICKER beschaftigt sich in seinem Stufengesetz (s. spater) mit 
Temperaturgraden, allein er will dabei nicht die Starke der entziindlichen Re
aktion messen, ohne sich um den Schwellenwert ihres Beginns zu kiimmern. 
GESSLER2 beobachtete an ausgeschnittenen Hautstiickchen, daB mit zunehmender 

1 ASKANAZY, M.: Wien. klin. Wschr. 1921', Nr 19. 
2 GESSLER: Klin. Wschr. 1923, 1155. 
3 FUERST, E.: Beitr. path. Anat. 24 (1898). 
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Erwarmung auf 40-48° ihr 02-Verbrauch bis zum Doppelten sich steigert, 
um bei 52 ° mit dem Gewebstod aufzuhoren. Bei 52 ° stellten sich 'Entziindungs
erscheinungen ein, die bei 54 ° energischer wurden (am Kaninchenohr). FUr die 
Kaltewirkung als Entziindungsreiz kommen altere Versuche COHNREIMS1 in 
Betracht, der Hyperamie unter dem EinfluB schwachen Gefrierens bei -4 ° bis 
_12°, Eiterung und Brand bei Temperaturen von 18-20° unter Null auftreten 
sah. Bei Gefrierung durch Atershpray hangt die Starke der Wirkung von der 
Einwirkungszeit ab und wir wissen, daB das Gefrieren von Haut und Schleim
haut schon nach einer Ather- oder CO2-Spraywirkung von wenigen Sekunden' 
deutliche Entziindungsbilder liefert (E. FUERST2, H. SCHMIDT3). FUr die Rontgen
wirkung hat man als Einheit die Hauteinheitsdosis angesehen, die Hauterythem 
erzeugt. Auch bei mechanischen Reizen ist es moglich, zahlenma.Big die Kraft 
festzulegen, die zur Entziindung fUhren muB. Die traumatische Schadigung 
laBt aus dem zertriinlmerten Gewebe Capillargifte entstehen (DALE). Fremd
korper-Riesenzellen im Entzundungsgebiet setzen meistens eine bestimmte, frei
Hch nicht nur mechanisch wirkende GroBe der Partikel voraus. Hinsichtlich der 
infektiosen Reize laBt sich die Zahl der Keime ausfindig machen, die zur art· 
lichen Wirkung erforderlich ist, und auch fUr ihre Toxine und Endotoxine sind 
Einheitsmengen feststellbar und praktisch verwertet. Fein dosierbar sind die 
Mengen der Gifte, die fur die verschiedenen biologischen Wirkungen bis zur 
Entzundung notwendig sind. W. HEURNER4 behandelte die Frage der "wirksamen 
Grenzkonzentration" der Gifte, die erforderlich ist, um auf verschiedene Gewebs
elemente pharmakologisch zu wirken. Die niedrigste Konzentration bestimmt 
dasjenige Element, das bei kleinen Dosen des Reizmittels allein, bei groBeren am 
starksten betroffen wird, So konnte er fUr Arsenik feststellen, daB es in einer 
Konzentration von 1 auf 40 l\1illionen das Wachstum der Protozoen um die Halfte 
steigert, in einer Konzentration von 1 auf 100000 Paramacien schadigt und in 
einer Starke von 1 auf 800000 in elektiver Weise die CapillargefaBe angreift und 
Hyperamie erzeugt, als "Grenzwert der Entzundung". Cantharidin lieB trotz 
seiner blasenziehenden Kraft eine solche GefaBwirkung nicht erkennen. Die 
wirksame Reizsubstanz des spanischen Pfeffers fUhrte auch bei wiederholter 
starker Nervenreizung nicht zur Entzundung. Chemische Reizstoffe setzen also 
an verschiedener Stelle an, haben auch je nach Angriffspunkt und Konzentration 
verschiedene Wirkung. Entzundungserregend betatigen sich nur solche Stoffe, 
die in etwa gleichem MaBe Nerven, Capillaren und Gewebszellen "verandern", 
wie das Senfol. 

Bei Vergiftungen kommt nun gerade sinnfallig die obenerwahnte Tatsache 
zur Geltung, die man bei der zahlenmaBigen Abschatzung der Entzundungsreize 
nie vergessen darf, namlich die Eigenart der Entziindbarkeit des Reizortes am 
lebenden Wesen, wechselnd mit der "Konstitution", der angeborenen und er
worbenen, abhangig von der Lebensperiode, von der Tierart, von der ortlichen und 
allgemeinen Disposition (Allergie im weitesten Sinne). - Entziindungen kommen 
im jungsten Stadium des Fetallebens der Metazoen nicht leicht oder nicht deut
lich zur Beobachtung, indem in dieser Embryonalzeit das Wachstum viele 
anderen Funktionen uberragt, nur andeutungsweise aufkommen laBt. Gibt es 
doch Eizellen, die trotz ihres Befallenseins durch gewisse parasitare Eindringlinge 

1 COHNHEIM: Neue Untersuchungen tiber die Entziindung. 1875. 
2 FUERST, E.: Zitiert auf S. 288. 
3 SCHMIDT, H.: Recherches histo-pathoI. de l'action du froid sur les tissus de la cavite 

buccale. These de Geneve 1925. Del' CO2-Strom schwankte zwischen Temperaturen von -60 
bis _70° und erzeugte nach 5 Sek. Entztindung. 

4 HEUBNER, W.: Verh. dtsch. path. Ges. 19, III (1923). 
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eine ziemlich ungestorte Entwicklung nehmen konnen. Auch das ist zu beachten, 
daB in der friihsten Entwicklungsperiode der ffir die Entziindung so wichtige 
leukopoetische Apparat gegeniiber dem erythropoetischen erheblich zuriicksteht, 
die Leukocyten im Blute noch ganz selten und die hamoglobinfreien Zellen 
im Blute und in der blutbildenden Leber dann zumeist noch Proerythroblasten 
sind. In diesen Fetalzeiten fiihren manche ortliche Schadigungen, die nicht das 
Leben vernichten, unmittelbar zum Wiederersatz, wenn sie nicht Entwicklungs
hemmungen nach sich ziehen. In del' weiteren Embryonalperiode sind die Be-

. dingungen zur entziindlichen Reaktion eher gegeben, wenn auch nicht gerade 
haufig. An del' Tatsache fetaler Entziindung kann abel' nicht gezweifelt werden, 
da es angeborene akute und chronische infektiose Entziindungsprozesse verschie
dener Atiologie, angeborene Bauchfellentziindung um frei in den Peritonealsack 
ausgetretenes Meconium, amniotische Verwachsungen u. a. mehr gibt. Man hat 
die Frage diesel' Entziindbarkeit und entziindlichen Reaktionsform auch an aus
gepflanzten Fetalgeweben gepriift, indem fortgeziichtete Leber- und Milzstiickchen 
von 10 bis 12tagigen Kaninchenembryonen mit Croton- und Terpentinol ent
ziindlich gereizt wurden, wobei sich im Vergleich zu unbehandelten Kulturen 
eine starkere Zellwanderung seitens del' Erythroblasten und primarer "Stamm
zellen" ergab, wahrend Grannlocyten fehlten (SILBERBERG!). - Beziiglich des 
Verhaltens der Tierart gegeniiber Entziindungsreizen ist zu bemerken, daB es 
keine Entziindung bei Urtieren gibt und bei Metazoen, wie METSCHNIKOFF und 
R6sSLE in Anlehnung an ihn und in besonderer Wiirdigung seiner Leitgedanken 
betont, erst von dem Augenblick an, wo das Parenchym vom Interstitium 
geschieden, ein Mesoderm entstanden ist. Dabei muB man dem Entziindungs
begriff der allgemeinen Biologie zuliebe schon eine erweiterte Fassung geben. 
So kommt in der vergleichenden Pathologie der Entziindung eine im Verhaltnis 
zu der verfeinerten, fast raffinierten Reaktion beim Saugetier noch rudimentare 
Urform bei Coelanteraten zustande, gekennzeichnet durch die Atiologie und die 
Antwort des Mesenchyms als Phagocytose im Sinne METSCHNIKOFFS. Ent
wickelter wird del' Vorgang, sobald bei gewissen Mollusken die Blutbahn aus
gestaltet ist und diese ihre mobile Zellgarde in Gestalt gekornter Leukocyten in 
den Dienst der Entziindung stellen kann. Unter den Wirbeltieren genie Ben dann 
die Amphibien bekanntlich bereits den Rnllm, das erste sehr gute experimentelle 
Beobachtungsmaterial zur Begriindung und zur Erkenntnis del' grundlegenden 
Vorgange der Entziindung geliefert zu haben. Bei Saugetieren und beim Men
schen gelangt die Wissenschaft schon zur feineren Beobachtung iiber die be
sonderen Ziige del' individuellen Reaktion, indem sich del' Schwellenwert des 
Entziindungsreizes an der Hand der Konstitution, del' Disposition von Geweben, 
Organen und Gesamtkorper einstellen laBt. Von den besonderen formalen 
Anderungen der Entziindungsbilder unter den Bedingungen der Allergie konnen 
wir hier absehen, zumal sie mehrfach weniger einschneidend sind als der Wechsel 
del' Reaktionsstarke. Fiir die Entstehung der Entziindung iiberhaupt und ffir 
den Grad del' Reaktion besitzen die Zustande der Allergie eine groBe Bedeutung, 
indem sie auf die Dosis des Reizes steigernd oder abschwachend einwirken. Die 
beiden extremen Vertreter del' Allergie, Immunitat (Unempfindlichkeit) und 
Anaphylaxie (Uberempfindlichkeit) lassen in der Nuancierung ihre relative 
Natur erkennen, zwischen ihnen und der zur Entziindung fiihrenden Reizstarke 
besteht ein umgekehrtes Verhaltnis. Die Gewebsimmunitat laBt sich auf ther
lnische und toxische Prozesse ausdehnen. Gerade der Umstand, daB die Immuni
tat sich lokal auBert und durch ortliche Einwirkung entstehen kann, setzt sie 
zur ortlichen Gewebsreaktion der Entziindung in so enge Beziehung. Die regio-

1 SILBERBERG: Virchows Arch. 270 (1929). 
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nare Immunitat kann eine natiirliche sein. Man erinnere sich del' relativen 
Feiung del' normalen Kanalwand, namentlich del' Schleimhaut des Verdauungs
kanals, gegen seine reiche Bakterienflora, obschon eine Durchgangigkeit fiir 
Bakterien besteht. Die Nieren del' Igel sind gegen das beliebte entziindliche 
Reizmittel del' Canthariden von Natur aus unempfindlich, und fiir die Nieren del' 
Kaninchen zeigte A. ELLINGER, daB es erst dann gelingt, eine Cantharidennephritis 
zu erzeugen, wenn man den Urin durch Haferfiitterung sauer macht,. Wir treten 
ins Gebiet del' erworbenen ortlichen Immunisierung ein, wenn wir PASTEURS 
kiinstliche Immunisierung del' Hautdecken gegen Milzbrand bei fortbestehender 
EmpHinglichkeit des Verdauungsapparates gegen die gleiche Infektion erwahnen. 
Die Tatsache, daB Tuberkulin nur bei Tuberkulosen eine entziindliche Herd
reaktion am Sitze del' Krankheitsprodukte odeI' irgendwo an del' Peripherie des 
spezifisch allergischen Korpers aus16st, daB harmlose Sera im sensibilisierten 
Organismus zu Giften werden konnen, hat in del' Lehre del' Uberempfindlichkeit 
seinen Schliissel, in del' Tatsache del' ortlichen Reaktion seine Angliederung an 
das Entziindungsproblem gefunden. 1m Versuch an Mensch und Tier hat man 
den Wechsel del' Entziindbarkeit in Abhangigkeit yom Allgemeinzustand und 
von ortlicher Vorbehandlung seit den Studien SAMUELS bis auf unsere Tage ge
priift, letzthin eindringlicher, histologisch entsprechend del' allgemeinen Ein
stellung zur individualisierenden Medizin. Dabei ist zu bedenken, daB die ortliche 
Vorbehandlung eine Riickwirkung auf den Gesamtkorper haben kann. Es ist 
verstandlich, daB diese Experirnente und pathologischen Beobachtungen wegen 
del' dauernden Moglichkeit del' Kontrolle gern an del' Haut vorgenommen wurden. 
Franzosische Autoren1 zeigten in Anlehnung an SAMUELS Befunde (s. unten) , 
daB die Hyperamie und Exsudation am Kaninchenohr, wie sie nach Einreibung 
von Crotoni;I zustande kommt, verhindert werden kann, wenn man dem Tiere 
die loslichen Produkte des Bac. des blauen Eitel's ins Blut spritzt (CHARRIN und 
GAMALEIA). Es kame dann nur zur venosen Stase. Nach ihnen liegt die entziin
dungswidrige Beeinflussung darin begriindet, daB durch die intravenose Ein
spritzul1g die Erregbarkeit del' gefaBerweiterndel1 Nerven herabgesetzt wird. 
In graphischer Darstellung legtel1 CHARRIN und GLEY u. a. die Lahmung del' 
Vasodilatatoren durch die entziindungshemmenden Stoffe dar, wahrcnd S. AR
LOING in Versuchen iiber die Produkte del' Traubenkokken die Ubererregbarkeit 
del' vasomotorischen Zentren und ihrer peripheren Fasern durch diese Substanzen 
beobachtete. Betreffs des Einflusses del' allgemeinen Korperumstimmung auf 
ortliche Gewebsreaktion sind die Untersuchungen tiber die Idiosynkrasie bedeu
tungsvoll, die sich in einer gesteigerten Bereitschaft del' Haut zu entziindlichen 
Ausschlagen verschiedener Art (Erythem, Ekzem, Urticaria) zu erkennen gibt 
und anaphylaktischer Natur ist, bedingt durch individuelle Ernpfindlichkeit auf 
irn Einzelfall bestirnmte, aberim allgemeinen sehr wechselnde Reizstoffe. Wich
tiger als die Besonderheit des Antigens ist die Reizempfindlichkeit del' Zellen del' 
Antigen-affinen Zellen (B. BLOOH2). Die Bestimmung del' Reizschwelle von seiten 
des Gesarntzustandes priifte man auch in Versuchen mit Cal1tharidinpflastern, 
die im Verlauf del' Fieberstadien del' Lungenentztindung aufgelegt wurden 
(F. KAUFFMANN3). Wahrend des Fiebers ist die Reaktion anergisch, der ErguB 
zellarm, gelegel1tlich serofibrinos, nach dem Ternperaturabfall ist er eitrig, 
hyperergisch, in del' Rekonvaleszenz von neuem nul' serofibrinos, um endlich in 
del' 4. Phase die norm ale Entztindungsstarke wiederzugewinnen. Hier offenbart 
sich eine wechselnde Reaktion auf unspezifische Reize. Die Uber- odeI' Unter-

1 Vgl. J. OOURMONT U. A. RocHAIX: La maladie infectieuse. Traite de Pathologie Gene
rale von Bouchard-Roger. 2. Aufl. 1914. 

2 BLOCH, B.: Z. klin. Med. 99 (1923). 3 KAUFF:iIUNN, F.: Krkh.forschg 2 (1926). 
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empfindlichkeit kann sich nun in der Weise auBern, daB eine Reizart die An
sprechbarkeit fiir eine andere Reizart verandert, womit wir zur ortlichen Be
einflussung des entziindbaren Bodens gelangen. Hierhin gehort das altere Experi
ment SAMUELS l , das lehrte, daB die Entziindung des Kaninchenohrs nicht nur 
milder verlauft, wenn man Crotonol zum zweitenmal auf seine Raut aufstreicht, 
sondern auch, wenn nach erstmaligem Uberstehen der Crotonolentziindung das 
Ohr der Verbriihung ausgesetzt wird. Danach kommt es nur zur Erweiterung der 
Schlagadern. Diese Unterempfindlichkeit bleibt etwa 1 Monat bestehen. Ent
sprechende Ergebnisse erhielt E. FUERST2 nach wiederholter Einwirkung von 
Temperaturen, JADASSOHN3 fUr chemische Reize und ultraviolettes Licht, 
EBBEKE4 u. a. fUr mechanische Einwirkungen, meistens in Experimenten, die 
einen gleichartigen Reiz wiederholt zur Anwendlmg brachten. Hier schlieBt sich 
das Problem der Entziindlmgsbehandlung mit entziindungserregenden Reizen 
an (Strahlenbehandlung, WAETJEN5). Schon friiher hat ROESSLE6 Studien be
gonnen, die er im Verein mit seinen Schiilern GERLACH7 und KLINGE8 methodisch 
zur Vertiefung des Wesens der allergischen Reaktion verfolgte. Der wichtigste 
Ausgangspunkt bestand im ARTHusschen Phanomen, das sich zur histologischen 
ErschlieBung der hyperergischen Entziindlmg besonders eignet. Der ProzeB, 
del' spezifisch auf den namlichen wiederkehrenden Reiz des artfremden Serums 
eingestellt ist, stellt die hochste Stufe del' Entziindungsfahigkeit dar. Die ent
ziindliche Reaktion wird beschleunigt, gesteigert und dabei ist die Resorption 
des Antigens verzogert. Qualitativ bleibt die Entziindung als solche bestehen, 
die ana phylaktische Reaktion fUhrt keine anderen Zellformen in den Entziindungs
herd als beim Normaltier, doch greift del' Vorgang tiefer bis in die Zellen und 
Fasern der Grundsubstanz ein, die Zellen schneller mobilisierend und auch ver
nichtend. Bei den sensibilisierten Tieren greift die erhohte Ansprechbarkeit 
der Zellen iiber die Ortlichkeit hinaus bis auf die gesteigerte Filtertatigkeit der 
Stroma- und GefaBzellen im Blutfilterapparat, dem sog. Reticuloendothelial
system9 • Die wiederholte Einwirkung von Entziindungsreizen kann sich auch 
in Nachwirkungen auf Teilreaktionen auBern. So konnten RICKER und REGEN
DANZlO beobachten, daB nach einem durch mannigfache Reize hervorgerufenen 
Bindehautkatarrh die ConjunctivalgefaBe noch monatelang paradoxe Reaktion 
zeigen, sich z. B. nach Suprarenineintraufelung erweitern oder 9 Tage nach 
der Einwirkung von nur wenig entziindungserregendem 20proz. Campherol 
iiberhaupt nicht reagierten. Die ortliche Umstimmung der Entziindbaheit 
hat man nach diesen und friiheren Versuchen der franzosischen Autoren in 
einem veranderten Verhalten des GefaBapparats einschlieBlich seines Nerven
systems erblickt. Man konnte aber daneben auch an der Tatsache physikalisch
chemischer Umwandlung des Bodens nicht vorbeigehen, zumal seitdem die 
Kolloidchemie auf dem Gebiete der Entziindung in mancher Rinsicht klarend 
mitspricht (s. spater). Schon Versuche SAMUELS iiber die Beeinflussung der 
Crotonolentziindung durch Eintauchen von anderen Korperteilen in kiihles 
Wasser (15°), dIe der Autor auf Lahmung der Leukocyten zuriickfiihren wollte, 
reihen sich eher in diesen Gedankengang ein. Es hat sich gezeigt, daB die Quaddel 
der Urticaria sich durch geringeres Odem auszeichnet oder gering ausfallt, wenn 

1 SAMUEL: Vir chows Arch. 127 (1897). 
2 FUERST, E.: Beitr. path. Anat. 24 (1898). 
3 JADASSOHN: Klin. Wschr. 1923, Nr 36-38. 
4 EBBEKE: Klin. Wschr. 1923, Nr37/38. 5 WAETJEN: Beih. z. med. Klin. 1927. 
6 ROESSLE: Verh. dtsch. path. Ges. 1914 und Referat ebendas. 1923. 
7 GERLACH: Vir chows Arch. 247 (1923) und Verh. dtsc;"\l. path. Ges. 1925. 
8 KLINGE: Krkh.forschg 3 (1926). 9 SIEGMUND, OLLER: Path. Ges. 1923. 

10 RICKER u. REGENDANZ: Virchows Arch. 231 (1921). 



Die ursachlichen Merkmale des Entziindungsbegriffs. 293 

man zuvor Blut odeI' Hamoglobin einspritzt (TOEROEK, LEHNER und URBANI) 
oder eine venose Stauung bewerkstelligt (LEWIS2). Bei der eintretenden Anergie 
wird man Angriffspunkt und Angriffsart trennen. t'rJJrigens soll am Schlusse 
dieser Betracht.ung iiber Anergiequellen nicht die Anergie iibergangen werden, die 
als Teilerscheinung der "vitalen Reaktionsschwache" iiberhaupt auftritt und zu 
del' gefiirchteten Reaktionslosigkeit nach chirurgisch-traumatischen Einfliissen, 
z. B. bei alten Personen, fiihrt. Aile allergischen Reaktionen riicken die Tatsache 
in das rechte Licht, da.B erhohte Entziindungsfahigkeit einer relativ gesteigerten 
Reizdosis beim Normalgischen gleichkommt. 

Man mu.B bei del' Beurteilung der Reizstarke der Reizart und Reizdauer 
gedenken. Aber die Reizart spricht mehr bei der Entziindungsform als bei der 
Umschreibung des Entziindungsbegriffes mit, und die Reizdauer, die in die 
Dauer del' primiiren, meistens aufJeren und der folgenden inneren Reize zu zerlegen 
ist, iibt ebenso Einflu.B auf die Dauer und Form del' entziindlichen Reaktion als 
auf das atiologische Wesen der Reaktion aus. - Um dieses zu verstehen, ist 
neben der bisher erorterten Reizstarke die biologische Analyse des Entziindungs
reizes erforderlich. Entziindung ist pathologisches Geschehen, also mu.B der 
Reiz eine pathologisch-biologische Erregungstiefe besitzen. Das hat schon 
VIRCHOW ausgesprochen, als er das "Irritamentum" der Entziindung in einer 
"Schadigung" odeI' "ErnahrungsstOrung" der Zellen suchte. In der Tat liegt die 
Wesenheit des Entziindungsreizes darin, da.B der primare Reiz, in wichtigere, 
folgenschwerere sekundiire und gegebenenfalZs tertiare usf. Reize umgesetzt wird, 
indem del' haufige au.Bere Reiz sofort zu einem inneren, im Gewebe erzeugten Reiz 
den Ansto.B gibt, der gewohnlich seinen morphologisch feststellbaren Ausdruck 
findet. Bei den infektiOsen Entziindungen schlie.Bt sich der au.Bere Reiz ins lebende 
Gewebe ein, gebiert sich und die von ihm abstammenden au.Beren Reize (Toxine, 
Endotoxine, Leukocidine, Hamolysine usw.) sowie die von diesen ausgehenden 
inneren Reize immer von neuem, tage- odeI' jahrelang. Aber auch die primaren 
inneren Reize bei Gicht, Uramie, bei sog. neurogenen Entziindungen haben 
sekundare innere Reize im Gefolge. Del' au.Bere primare Reiz ist artfremd, 
korperfremd oder ortsfremd (z. B. Bakterien des Darminhalts in del' freien Bauch
hohle), der innere sekundare Reiz ist korpereigen, abel' die Folge einer vitalen 
StOrung also in unphysiologischem Zustande wirksam. Welches ist der sichtbare 
Ausdruck diesel' Einwirkung, ein Punkt, wo die Xtiologie del' Entziindung mit 
der Pathogenese verschmilzt? In manchen Fallen sind die inneren Reize schon 
mit blo.Bem Auge sichtbar (bei Zerstorungen durch Gewalteinwirkung, Xtzungen 
usw.), in den meisten Fallen sind sie erst mikroskopisch zu erfassen und zu er
forschen. E. NEUMANN pragte fiir sie das Wort der JJIikronekrosen. Seitdem hat 
sich die Zahl del' Entziindungen, als deren V orspiel man histologisch N ekrosen 
im Gewebe am Angriffsort nachweisen konnte, noch vermehrt, so schon in den 
Fallen von Verbrennung 2. Grades, bei Erfrierungen, bei radiologischen, infek
tiosen Entziindungen usf. Wenn eine typische. Nekrose nicht nachweisbar ist, 
konnen sich doch tiefgreifende Storungen im Gewebschemismus bemerkbar 
machen, die zum inneren sekundaren Reiz werden. Da.B solche ortsangehorigen 
odeI' ortsfremden Nekrosen abel' fiir sich einen Entziindungsreiz abgeben, wird 
durch die, wenn auch schwacheren entziindlichen Reaktionen um Transplantate, 
Replantate, Implantate, urn keimfreie Infarkte, urn Blutergiisse, um Thromben 
bewiesen. Da.B die Reizquelle in chemisch differenten Stoffen liegt, wird dadurch 
nahegelegt, da.B Heteroplastiken zu starkeren Reaktionen fiihren als Homoio
odeI' Autoplastiken. Die physikalisch-chemischen oder chemischen Individuali-

1 TOEROEK, LEHNER U. URBAN: Krkh.forschg 1 (1925). 
2 LEWIS: Heart ~ (1924). 
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taten konnen in del' veranderten Ionenkonzentration odeI' in Abbauprodukten 
del' durch Auto- odeI' Histolyse (WEISMANN) zerlegten EiweiBkorper gesucht 
werden, die in entsprechender Konzentration wie Aminosauren (ROSSLE) entzful
dungserregend wirken. So wird die Entziindung yom atiologischen Gesichtswinkel 
allein durch die sekundare, innere Reizquelle zu einer Reaktionsform nach Gewebs
vergiftung gestempelt. Die Fremdstoffe, welche die Gleichgewichtsstorung in dem 
Haushalt des Organteils erzeugen, konnen aber auch chemisch indifferente Fremd
korper sein, die sich im Gewebe einlagern wie unlosbare totel Gebilde oder selbst 
manche lebenden tierischen Parasiten; dann muB der durch den mechanischen 
Reiz ausgeloste innere Reiz zur leichtesten Reaktion mit Abkapselung und cellu
larem Entfernungsbestreben geniigen. Immer aber muB der Entziindungsreiz 
so beschaffen sein, daB er neue Reizquellen im Gewebe erschlieBt, immer laBt er 
groBere Energiebetrage in Wirksamkeit treten als physiologische Reize. Bei der 
Phosgenvergiftung verlauft die Lungenentziindung auch weiter, wenn die im 
Gewebswasser entbundene HCI neutralisiert ist (HEUBNER2). So konnen wir das 
atiologische Merkmal der Entziindung in einer Reizfolge, aus auBeren und inneren 
Reizen zusammengesetzt, manchmal in einer langen Reizkette von zahlenmaBig 
oder biologisch meBbarer Starke erblicken, gekennzeichnet durch Schaffung 
lokaler endogener Reize. Bei der mikroparasitaren Entzfuldung verrat sich die 
ausschlaggebende Rolle der auBeren Reize in der Dauer der Erscheinung, die der 
Resistenz der Keime im infizierten Gebiet parallel geht. 

3. Die morphologischen Merkmale der Entziindnng. 
Rier ist nicht nur das Zustandsbild der Entzfuldung, das Pathos, sondern 

auch ihre Entwicklung, die Pathogenese entwicklungsmechanisch und histo
genetisch zu beriicksichtigen. 

1m Beginn der entzfuldlichen Reaktion am Organ odeI' Organteil erhebt sich 
die erste Frage nach dem Angriffspunkt des Entziindungsreizes. Hier meinen die 
einen von VIRCHOW bis zum heutigen Tage, daB der Reiz stets an einem Element 
im lebenden Teile einsetze, wahrend die anderen die regelmaBige anfangliche 
Einwirkung auf ein bestimmtes Element im Organteil ablehnen, allerdings fast 
durchweg mit Recht dazu neigen (s. spater), daB das Organstroma eine groBere 
Rolle spielt als das Parenchym. Unter denen, die einen umschriebenen Angriffs
punkt verlangen, kann man Autoren trennen, die die "Zelle" als solche ansehen, 
andere, die die GefafJe, und endlich solche, die die N erven als solchen betrachten. 
Fiir VIRCHOW war, wie die meisten Probleme del' pathologischen Biologie, auch 
die Entziindungslehre mit ein Baustein del' Cellularpathologie. Nach ihm hat 
del' Reiz eine "Ernahrungsstorung" del' Zelle zur Folge, die darauf aktiv durch 
Schwellung und Vermehrung antwortete und dadurch wie bei anderen Tatig
keiten eine gesteigerte Blutzufuhr herbeifiihrte (Attraktionstheorie). Wir er
blicken abel' heute zwischen Zelle und "GefaB" keine so scharfe Grenze, da die 
Zelle mitsamt den paraplastischtm bzw. Grundsubstanzen als lebende Einheiten 
reagieren und auch die GefaBe so gebaut sind, da andererseits die GefaBreaktion 
so schnell und' friihzeitig aufzutreten vermag (z. B. bei Conjunctivitis), daB wir 
sie kaum als zweite Erscheinung erklaren diirfen. Auch ist man lange dariiber 
einig, daB die Antwort del' Zelle auf den Entziindungsreiz nicht allein in gestei
gerter Ernahrung und Bildungskraft sich auBert, wie schon aus den vielen Er
orterungen iiber die sog. "parenchymatose Entziindung" hervorgeht. Allein 

1 Einige solche Karpel', wic Kohle, kannten durch Adsorption reizfahige Stoffe auf
nehmen. 

2 HEUBNER: Klin. \Vscbl'. 1922, 1349. 
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man muB zugeben, daB VIRCHOW doch wieder in mehrfacher Hinsicht gegenuber 
denen recht behielt, die die aktive Reaktion der "Zellen" viel spater einsetzen 
lassen wollten, als es VIRCHOW annahm. Zunachst erwies es sich als Irrtum, 
daB die erste, frUheste Zellreaktion bei der Entziindung uberall "degenerativer", 
passiver Natur ware. Der Radius der Auswirkung der entziindlichen Reizfaktoren 
reicht in Gebiete hinein, wo die Zelltatigkeit nicht arg oder gar nicht zu Schaden 
kommt und von Anfang an Positives schafft. Dann hat man den MaBstab fUr 
das aktive Eingreifen der Zellen lange Zeit hindurch in dem Augenblick des Auf
tretens der ersten Mitose erblicken wollen und ging schon mer allmahlich in der 
Ausdehnung der Zeitspanne etwas zuruck, als die ersten Kernteilungsbilder 
sich doch schon unter Umstanden in dem ersten hal ben Tage nach dem Beginn 
des Prozesses beobachten lieBen. Die neueren Untersuchungen, besonders mit 
Plasmafarbungen (s. spater), lie Ben aber in den Versuchen TH. ERNsTs1erkennen, 
daB Stromazellen schon 10 Minuten nach der Einwirkung des entzundungs
erregenden Stoffes (0,2 % Terpentinol) in dem Zustand der Aktiviertheit morpho
logisch kenntlich sind und in den folgenden Minuten diesen histologischen Aus
druck der lebendigen Tatigkeit immer deutlicher zur Schau tragen. Nach dem 
Zeitpunkt der vitalen Betatigung kann man heute der VIRCHowschen Attrak
tionstheorie nicht mehr so leicht bekommen. Aber umgekehrt bleibt die Ge
schwindigkeit der GefaBeinstellung der Entzundung derart groB und punktlich, 
daB schon diese Tatsache Bedenken einfloBt, den GefaBen nur Gefolgedienste 
zuzuerkennen. So hat man seit SAMUEL und COHNHEIM den Angriffspunkt des 
entzundlichen Reizes in den GefaBen, in der GefaBwand erblickt, und da sich 
eine Veranderung ihrer histologischen Elemente unter den damaligen Methoden 
oft nicht sicher erkennen lieB, von einer "molekularen Alteration" der GefaB
wand gesprochen. Es ist zweifellos, daB die GefaBe namentlich bei den akuten 
Entzundungen meist die erste Rolle im makroskopischen Bilde in zeitlichem 
und ortlichem Sinne spielen, daB ihre Veranderungen hier oft ein untriigliches 
Zeichen fiir das V orliegen einer Entziindung darstellen. Aber es wiirde doch zu 
einseitig sein, die GefaBwand immer als die erste Angriffsflache bei Entziindungen 
zu betrachten, zumal es gefaBlose Haute, frische hamatogene und noch mehr 
altere Entziindungen gibt, bei denen die GefaBe langsamer antworten oder zeit
weise reaktionslos bleiben. DaB man aber auch dann, wenn die GefaBreaktion 
von Anbeginn an die Aufmerksamkeit auf sich lenkt, die Kanalwand als solche 
nicht immer unmittelbar als getroffen ansieht, geht aus den neueren Studien 
hervor, die dem Vasomotorensystem sogar als den einzigen und ersten Angriffs
punkt der Entziindungsreize ansehen wollen (RICKER). Mit der Herrschaft des 
GefaBnervensystems im Bilde des entziindlichen GefaBspiels wird seit langem 
auch schon bei SAMUEL gezahlt, so z. B. wenn dieser Autor den Riickgang der Ent
ziindung am Kaninchenohr beim Eintauchen der Extremitaten in kaltes Wasser 
feststellte. RICKER geht aber (s. unten) viel weiter, indem er das Nervensystem 
zum Beherrscher der entziindlichen Erscheinungen iiberhaupt machen will. 
Alle solche Einstellungen haben den relativen Wert, daB sie einen wesentlichen 
Umstand durch Ubertreibung in ein helles, zu helles Licht riicken, aber sie miissen 
auf das biologische MaB, das Einseitigkeiten verbietet, zuriickgefuhrt werden. 
Entzundungsreize sind, wie wir sahen, so oft Reize durch differente Stoffe, also 
Giftstoffe, deren Dosis wechselt, sich steigert. Nun sind die Angriffspunkte der 
Gifte nach Art und Konzentration einerseits, nach Angriffsorgan und Indivi
duum andererseits verschieden. So entstehen die verscmedenen bunten Ent
z7"lndungsformen, deren Beginn auch schon in einem verschiedenen Angriffspunkt 

1 ERNST, TH.: Uber die el'sten Stunden del' Entziindung. Beitl'. path. Anat. 75 (1926). 
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ausgesprochen sein kann oder ziemlich gleichzeitig an mehreren Elementen im 
Gewebe einsetzt. Fiir die Toxine von Diphtherie- und Dysenteriebacillen1 ist 
gezeigt worden, daB die gleiche Dosis im gleichen Organ bei der gleichen Tierart 
je nach dem Individuum eine andere Entziindungsform zuwege bringt, was doch 
auf eine personlich schwankende Angreifbarkeit der Gewebe hinzuweisen scheint. 
Unter allen Umstanden ist es auch nicht moglich, den ganzen Ablauf des Entziin
dungsvorganges von einem Angriffspunkt aus zu beurteilen. In vielen Fallen 
ist das Inszenetreten der 3 lebenden Reagenzien: Stromazelle, BlutgefaB und 
Nerv ein so friihzeitiges, daB es ohne Belang erscheint, hier Prioritaten festzu
stellen. Bezieht man den Sinn des "Angriffspunktes" auf den Ort der ersteren 
Lasion, so ist zu bedenken, daB dieser mit der Starke des Reizes an Ausdehnung 
gewinnt. So konnen bei Verbrennungen und toxischen Prozessen Parenchym 
und Stromazellen, GefaBe und Nerven gleichzeitig geschadigt sein. 

Die J.l1orphologie der Entziindung laBt sich von mehreren Gesichtswinkeln aus 
zergliedern. Einmal kann man einen mehr topographischen Uberblick zu gewinnen 
suchen, indem man gesondert priift, wie sich die GefaBe, das iibrige Stroma und 
dann das Parenchym bei der entziindlichen Reaktion verhalten. Dann kann man 
eine allgemeine pathologische Einstellung der Erscheinungen vornehmen, indem 
man zuschaut, wie sich die Organteile insgesamt zu den groBen Reaktionsgruppen 
der allgemeinen Pathologie verhalten, wieviel katabiotisehe, regressive, altera
tive und wieviel anabiotisehe, progressive Vorgange ablaufen, wobei die Gefii.B
reaktionen einen Sonderplatz erhalten muBten. Das fiihrte dann zu der Ein
teilung (Klassifikation) der Entziindungen in Reaktionstypen, also zu den 
Entzundnngsformen, wie sie zuerst VIRCHOW befiirwortet und sieh als praktiseh 
fiir die Ubersieht mit gewissen Abanderungen bis heute erhalten hat. VIRCHOWz 
hat in dem Bestreben, das Wesen der Entziindung besser zu ergriinden, 4 Arten 
der Entzundung untersehieden: die exsudative, die infiltrative, die alterative (vor
her parenehymatose genannt) und die proliferierende, so das Weehselnde in dem 
Symptomenbilde zur Ansehauung bringend. LUBARSCH wird mit guten Grunden 
diesem Bedurfnisse gereeht, wenn er aueh heute noeh in ASCHOFFS Lehrbueh 
eine alterative, eine exsudativ-infiltrative und eine produktive oder proliferative 
Entziindung voneinander absondert, was wir in dem Sinne annehmen konnen, 
daB die Bezeiehnung a potiori erfolgt, naeh der im Einzelfall hervorsteehendsten 
morphologisehen Veranderung. DaB diese besondere Erseheinungsform das Pro
dukt von Reizart, Reizstarke und Reizort ist, wird noeh zu wurdigen sein. -
Bei all diesen Betraehtungsweisen bleibt die Aufmerksamkeit am starksten dureh 
die GefiifJreaktion gefesselt, nieht nur, weil sie so oft die Szene einleitet, nieht nur 
weil sie fiir die reinste, klarste Form der aknten Entziindung fast pathognomoniseh 
ist und nur im Gebiet gefaBloser Teile (Cornea, Herzklappen, Knorpel) natiir
lieh im akuten Stadium fehlt oder in der exsudativen Quote auf Umwegen erfolgen 
muB, sondern weil sie in sieh eine eigenartige biologisehe Stellullg einnimmt. 
Aber die elementare, zentrale Stellung der vaseularen Reaktion tritt noeh deut
lieher zutage, wenn man ihre Teilnahme an den altberiihmten Kardinalsymptomen 
der Entzundung priift. DaB der Rubor des entziindeten Teiles, von der Ver
quiekung mit den bei akuten Entzundungen nieht seltenen Blutungen abgesehen, 
auf der Erweiterung der GefaBe und der Freigabe des ganzen HaargefaBnetzes 
fiir die Blutstromung beruht, ist klar. Der subjektiv und objektiv feststellbare 
Calor entstammt im wesentliehen der Warme, die die vermehrte Blutflut dureh 
das weitgeoffnete Strombett herbeisehafft, und nur ein Bruchteil entsteht, 

1 LOTlVIAR: Nissl-Alzheimers Arbeiten G, 2 (1913). - ANITSCHKOW: Virchows Arch. 
211 (1913). 

2 VIRCHOW: Virchows Arch. 149. 
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durch die gesteigerte Oxydation, die sich in gewissen peripheren Zonen des Ent
ziindungsgebietes abspielt (GESSLER!). Der Tumor entwickelt sich durch die 
starkere GefaBfiillung und namentlich durch die dem GefaBinhalt entnommenen 
fliissigen oder gerinnenden und zelligen Ausscheidungen ins Gewebe, das sich dann 
proliferierend an der VergroBerung des Umfangs beteiligen kann. Der Entziin
dungsschmerz kann namentlich zu Beginn in gewissen Fallen auf Fremdkorper
wirkung beruhen, er kann die direkte Folge bakterieller Reizung sein, aber in 
der Regel wird er durch die Hyperamie und Exsudation am und im Nervenbereich 
durch mechanische und chemische Irritation2 zustande kommen. Die entspannende 
Wirkung des Einschnitts wird als Beleg fiir die mechanische Druckwirkung auf 
die eingeschlossenen schmerzempfindenden Fasern angesehen. So gibt es kein 
klassisches Symptom der frischen Entziindung, in dem das entziindliche GefaB
spiel nicht eine wichtige, oft die entscheidende Rolle iibernimmt. 

Man hat diese Gefiif3reaktion eine aktive Hyperamie nennen wollen und 
braucht namentlich im franzosischen Sprachge biet das Wort "Kongestion" 
auch fiir Entziindung. Dann hat man neuerdings mehr Neigung, die GefaB
reaktion besonders nach der Anregung von RICKERS Studien in irritative und 
paralytische Hyperamie zusammenfassen (GROLL). Das bedeutet einen Fort
schritt, ist aber noch nicht erschopfend, denn der entzundlichen Hyperiimie 
kommen weitere Eigenschaften und Folgezustande zu, die einer irritativen Hyper
amie und paralytischen Hyperamie als solcher nicht angehoren. Symptomatisch 
bezeichnend fiir die entziindliche Hyperamie ist im Prinzip die Teilnahme 
aller BlutgefaBe an der Erweiterung der Capillaren und zumeist auch schnell 
der Arteriolen, wenn die letzten auch nicht immer im Beginn der stets an dem 
Orte der ersten Reizwirkung einsetzenden GefaBfiillung durch Dilatation auf
fallen. Diese allgemeine Hyperamie ist von dem venosen BlutabfluB grundsatz
lich unabhangig. Sie besteht, obwohl die groBen Arterien sich zeitweise verschie
den (s. unten) verhalten, aber schlieBlich in Dilatation von gewohnlich para
lytischer Natur verharren konnen. Der Blutstrom kann zeitweise beschleunigt 
sein, weil eine groBere Menge von Blut aus den Schlagadern zuflieBt, und so zeigt 
die Entziindungsrote an der Korperoberflache eine helle Farbung, wobei auch 
das Venenblut noch heller sein kann als gewohnlich. Auch die LymphgefaBe 
sind erweitert und die Blutcapillaren sind bedeutender eroffnet als bei reiner 
arterieller, kongestiver Hyperamie wie auch nach Sympathicuslahmung. Es 
fiillen sich viele vorher zusammengefallene leere oder nur plasmahaltige Capillaren 
mit Blutkorperchen. Nun erfahrt der Blutstrom aber bald eine andauernde 
Verlangsamung, die neben der generellen GefaBfiillung und dem Verhalten der 
Leukocyten am meisten die Geister zur experimentellen Erforschung des GefaB
spiels im Entziindungsgebiet angeregt hat. Die Verlangsamung der Stromung 
kann ort- und zeitweise bis zum Stillstand und zur Stase gehen, die durch die 
anscheinende Verschmelzung (Konglutination) der Erythrocyten gekennzeichnet 
ist. DaB die Verschmelzung zu einem homogen erscheinenden Zylinder hamo
globinhaltiger Masse nur scheinbar ist, war lange zunachst aus den Bildern der 
venosen Stauung gelaufig, wo man nach Aufhebung der Stauungsursache die 
Blutkorperchen sich sofort voneinander 16sen sieht. THOMA hat dieses Ver
streichen der Erythrocytengrenzen durch die Verkleinerung der Zwischenraume 

1 GESSLER: Klin. Wschr. 1923, 1155 und Arch. f. exper. Path. 91 (1921; 92 (1922). 
2 V. GAZA und BRANDI zeigten in Versuchen am eigenen Karper, daB der Schmerz 

von PH abhangt, indem er in Geweben mit PH zwischen 7,4 und 8,0 ausblieb, in Geweben 
mit PH unter 7,2 eintrat und mit steigender Sauerung anwuchs. Daher bekampfen sie 
den Entziindungsschmerz mit Einspritzung von Pufferlasungen alkalischer Reaktion. 
Klin. Wsch. 1926 Nr. 25, 1927 Nr. 1. 
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zwischen den Blutkorpern infolge der Plasmaverminderung gedeutet, indem 
Unterbrechungen von weniger als 0,2 fL optisch nicht mehr wahrnehmbar sind. 
Den BAUMGARTENSchen Versuch, in dem das Blut in der doppelt unterbundenen 
blutgefiillten Arterie fliissig bleibt, kann man nicht gut gegen diesen ErkUirungs
versuch anfiihren, da in ihm nicht immer weiterer BlutzufluB zur stagnierenden 
Blutsaule erfolgt. Schon 1837 zeigte H. WEBERl, daB gewisse SaIze (FeCY6K4' 
Alkalisulfate, Zinkacetat) am unterbundenen Bein Stase erzeugen, wahrend sie 
bei flotter Stromung fast wirkungslos bleiben. Die Stagnation geniigt also gewiB 
nicht zur Stase, wenn sie auch meistens Vorbedingung ist. Das von THOMA, 
v. RECKLINGHAUSEN, KROGH u. a. als ausschlaggebend angezogene Argument 
der Bedeutung der Wasserverarmung fiir die Stase behalt seinen Wert. DaB 
der Stillstand und die Fliissigkeitsverminderung noch durch weitere Einfliisse 
in dem Folgezustand der Stasebildung unterstiitzt werden konnen, ist gerade 
im Entziindungsgebiet mit seinen besonderen kolloidchemischen, unten noch zu 
wiirdigenden Verhaltnissen und mit seinem Gehalt an zuweilen different wir
kenden chemischen exogenen und endogenen Abbaustoffen wohl anzunehmen. 
Auch TANNENBERG2 hat sich auf Grund seiner Versuche mit Einwirkung von 
Nitroglycerin und Warme auf das Mesenterium des lebenden Kaninchens dahin 
ausgesprochen, daB die Stase ein kolloid-chemischer Vorgang ist, an dem Blut
fliissigkeit (Viscositat, Oberflachenspannung, Globulinanreicherung des Plasmas) 
und Erythrocytenoberflache zugleich beteiligt sind. Er versucht den ProzeB. 
mit der Suspensionsstabilitat der elektrisch geladenen Blutkorperchen in Be
ziehung zu setzen. In anderer Gedankenrichtung hatte RICKER die von ihm be
sonders gewiirdigte Stase von einer Reizung oder Lamung der Strombahnnerven 
abhangig erklart. Nach RICKER und REGENDANZ erzeugt ein p16tzlich eintretender 
ArterienverschluB in dem zu ihr gehorigen Capillar- und Venengebiet Blutstill
stand ohne folgende Stase. Tritt aber bei erweiterter Strombahn nachtraglich 
infolge einer Reizwirkung starke Arterienverengerung oder volliger Arterien
verschluB ein, so kame es zur Stase. 

Gegen diese Deutung wendete RassLE schon ein, daB man dann eine gleich
zeitige Stase in dem gesamten Capillargebiet der gesperrten Arterie erwarten 
miiBte, was nicht zutrifft, und TANNENBERG machte dagegen geltend, daB sich 
die Stase auch einstelle, wenn die Capillaren verengert sind, und daB die Ver
engerung der Schlagader auch Folge der Stase durch einen auf die Arterienwand 
ausgeiibten Seitendruck sein konne. So diirfen wir die Stockung des Blutstroms, 
die quantitative und qualitative Veranderung des Bluts in Fliissigkeit und 
Korperchen als Quelle der Stase ansehen. Nun ist aber die Stase schon darum 
kein wesentlicher Faktor der Stromverlangsamung im Entziindungsgebiet, weil 
sie keineswegs eine regelmaBige Erscheinung der sich dabei ausbildenden GefaB
reaktion darstellt. Das Schwinden der Entziindungsrote durch leichten Druck 
auf die erkrankte Gegend gestattet die Stase auszuschlieBen, und das kann man 
unter manchen Umstanden, so wie MARCHAND betont, auch an dem Ausschlag 
von Masern und Scharlach bewahrheiten. So lehnt es MARCHAND ebenso wie 
auch wir ab, die unter der Einwirkung von hoheren oder niedrigereen Tempe
raturen erfolgende Nekrose der Oberhaut grundsatzlich, wie es RICKER will, 
als Folge einer vorausgehenden Stase zu betrachten; erst bei noch hoheren 
Temperaturgraden wird eine direkte GefaBschadigung nicht ausbleiben. 

Urn das entziindliche GefaBspiel zu analysieren, ist man seit SAMUELS 
Studien am verbriihten Ohr des Kaninchens und seit COHNHEIMS klassischem 

1 WEBER: Arch. f. Anat. 1837. 
2 TANNENBERG: Vgl. bei TANNEN BERG und FrsOHER-W ABELS, ds. Handh. 7 II, 1626 

(1927). 
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Versuch am Mesenterium des Frosches, den ich nie in der Vorlesung tiber das 
Entziindungskapitel zu unterlassen wage, nicht mtide geworden, neben den 
Beobachtungen am mikroskopischen Schnitt aus der Pathologie des Menschen 
die Feinheiten der GefaBveranderungen am Lebenden zu verfolgen. Wenn auch 
heut~ am Menschen Studien der Blutstromung mit dem Capillarmikroskop 
(0. MULLER u. E. WEISS) moglich sind, so sind die eindringenderen Untersuchungen 
doch dem Tierexperiment vorbehalten. Auf diesen Wegen ist man nicht nur zur 
ununterbrochenen Beobachtung der GefaBreaktion gelangt, die mit der Reiz
dosis in gewisser Hinsicht schwankt, sondern auch zur eifrigen Priifung der leb
haft umstrittenen Primarfrage nach den Entstehungsbedingungen der entziind
lichen GefaBveranderung, zunachst ihrer AuBerung als Hyperamie. 1st diese, 
wie RICKER will, immer und allein abhangig von Reizung oder Lahmung des 
GefaBnervensystems oder kann die Erweiterung der HaargefaBe durch die un
mittelbare Wirkung del' Entziindungsreize auf die Wandelemente zustande 
kommen ~ Und wie erklart sich das wechselnde Verhalten del' Arterien, auf das 
oben hingedeutet wurde und dessen genauere Betrachtung durch RICKER und 
REGENDANZ in ihren wertvollen Versuchen in der Gegend del' Bauchspeichel
driise, am Ohrloffel und Auge des lebenden Kaninchens verdienstvoll ist. SAMUEL 
hatte am Kaninchenohr wahrend des Verbriihungsversuchs nur Arterienerweite
rung beobachtet, dann zoge sich del' Arterienstamm spateI' infolge del' "Ver
dampfung" zusammen, eine Verdunstungskontraktion, die bald wieder ver
schwindet und einer Erweiterung Platz macht, die meist iiber die bei del' Sym
pathicuslahmung auitretenden hinausgeht. Dagegen stellen RICKER und REGEN
DANZ bei Anwendung mittelstarker Reize eine Verengerung del' Arterien und 
Capillaren fest, eine Verengerung, die bei Zunahme del' gleichen Reizart zum 
VerschluB von kleinen Arterien und Capillaren gedeihen kann, wodurch die 
Verff. den Stillstand des Venenstroms erklaren. Bei schwachen und starksten 
Reizen sei die Verengerung del' Schlagadern noch nicht odeI' nicht mehr vorhanden. 
Die Wirkung del' starken Reize gegeniiber den Arterien zeige noch die Besonder
heit, daB die Verengerung herzwarts nach MaBgabe der Abschwachung fort
schreite, also der Vorgang einer "segmentaren zentripetalen Erregung" del' 
Arterien sich einstelle. Eine Verengerung del' Venen wird selten beobachtet. So 
interessant das wechselnde Verhalten del' Schlagadern und gelegentlich auch del' 
Capillaren in bezug auf ihre Lichtungsweite ist, das haufigste und bezeichnendste 
Bild del' akut entziindlichen GefaBveranderung zeigt die Erweiterung und ab
norm starke Blutfiillung der GefaBkanale. Was nun die Entstehungsweise del' 
entziindlichen GefaBerweiterung (mit Stromverlangsamung) betrifft, so ist in 
unseren Tagen die Frage besonders lebhaft studiert und erortert worden, wie
weit die primare Veranderung (die Alteration) mit Erschlaffung der Wandgewebe, 
wieweit die nervose Reizung odeI' Lahmung dabei beteiligt ist. Man priift 
zu dem Zwecke die Funktion del' GefaBe, ihre Reflexe unter den Bedingungen 
del' Nervenausschaltung (s. unten) und in anatomischen Studien iiber die In
nervation del' GefaBe, zumal der Capillaren, darf aber dariiber auch ihre histo
logische Beschaffenheit nicht vernachlassigen. Beziiglich del' Capillarnerven, 
iiber die noch ein paar Einzelheiten folgen und iiber die die Akten noch nicht 
geschlossen sind, ist insofern eine neue Einstellung zu beriicksichtigen, als die 
funktionelle Einwirkung del' Nerven auf die Capillarwand nicht an die morpho
logische Verquickung von Nervenfaser bzw. Nervenendorgan und Wand der 
Haarrohrchen gebunden zu sein scheint. Denn nach den Untersuchungen 
v. FREYSI und ASRERS wirken Nervenreize dadurch auf die GefaBe, daB von den 
GefaBnerven am Erfolgsort odeI' in del' Erfolgsrichtung wirkende Substanzen 

1 FREY, v.: Literatur bei TANNENBERG und FISCHER-W ABELS, ds. Handb. 7' II (1927). 
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erzeugt werden, die erst ihrerseits die GefiU3reaktion hervorrufen. LOEWy l und 
andere Forscher untersuchten diese Stoffe naher, LOEWY denkt an eine 16sliche 
chemische Verbindung (Cholinester), andere schuldigen Ionenanderungen als 
wirksames Prinzip nach der Nervenerregung an. Wie nun die Nerventatigkeit 
auch auf die GefaBwand zur Geltung komme, die Frage der nervosen Grun¢llage 
der Entziindung bleibt gestellt. Die alte neuroparalytische Theorie der an die 
BlutgefaBe gekniipften Entziindungsvorgange (HENLE, ROKITANSKY u. a.), 
die die GefaBlahmung auf Reizung sensibler, in Antagonismus stehender Nerven 
zuriickfiihrt, wurde namentlich durch SAMUEL und COHNHEIM verworfen, durch 
den letzten mit weitgehender Ablehnung der Beteiligung des Nervensystems an 
dem Vorgang. COHNHEIM sah im Experiment Entziindung an Korperteilen, die 
nur noch mittels der HauptgefaBe mit dem iibrigen Korper in Verbindung stan
den, ferner an der Froschzunge selbst dann, wenn das Gehirn mitsamt des ver
langerten Marks ganz zerstGrt war. DaB Ganglien in der GefaBwand mitsprachen, 
sei eine noch nicht erwiesene Moglichkeit. 1m groBen und ganzen laBt sich dann 
spater verfolgen, daB man der Frage nach der Bedeutung des peripheren Nerven
einflusses auf Entstehung und Entwicklung der Entziindung zunachst auf dem 
Wege nachging, wie sich schmerzstillende :Mittel im Kampf gegen die Entziindung 
verhielten, wobei man auch die Lokalanasthesie im Dienste der Entziindungs
bekampfung mit heranzog. Andererseits konnten die zentralnervosen Einwir
kungen auf den Entziindungsablauf in Fallen untersucht werden, wo sich auf dem 
Boden einer Lahmung Besonderheiten in forderndem oder verschleppendem 
Sinne auBerten. Seit 1906 war dieses Problem durch die Mitteilung von SPIESS2 

wieder in FluB gekommen, der die Entziindung als einen von sensiblen Nerven 
ausge16sten Reflexvorgang hinstellte, den man verhindern konne, wenn man die 
yom Entziindungsort ausgehenden, in den sensiblen Nerven verlaufenden Re
flexe durch Anasthesierung ausschalte. Anasthesie fUhre auch zur Heilung 
schon bestehender Entziindung, wobei aber die (sympathischen) Vasomotoren 
nicht gestort werden diirften. Zum Teil erfuhr diese Auffassung eine Bestatigung 
durch BRUCE3, der experimentell vorging und darlegte, daB das erste Stadium 
der Entziindung (arterielle Hyperamie und Durchlassigkeit der GefaBwande) 
von der Unterdriickung der sensiblen Bahn (Durchschneidung des Riickenmarks, 
der hinteren Wurzeln oder sensiblen Nerven) unabhangig ist, solange die Nerven 
nicht degeneriert sind. Sind die sensiblen Fasern aber degeneriert oder durch 
Anasthesie ausgeschaltet, so erfolgt auf den Reiz (Senfol) keine Entziindung. 
Er erklart die Entziindungserscheinungen im ersten Stadium als "Axonreflex" 
(im Sinne von LANGLEY und BEYLISS), bei dem die Reizerregung an der ver
zweigten sensiblen Faser von einem Schenkel auf den anderen iibergeht. 

So hat auch MARCHAND4 fUr den Anfang der Gefa13reaktion der Reizung 
sensibler Nerven eine Rolle zugesprochen, wie sie sich namentlicher bei raumlicher 
Trennung zwischen Angriffspunkt der Schadigung (Hornhaut) und GefaBbahn 
(Conjunctiva) aufdrange; EBBECKE5 unterschied eine reflektorische Hyperamie, 
die durch Nervenausschaltung fortfallt, und eine ortliche, die auch nach Lokal
anasthesie und Nervendegeneration bestehen bleibt. Sie entsteht wie die funk
tionelle Hyperamie durch Stoffwechselprodukte im Gewebe, die die GefaBe 
unmittelbar oder auf dem Wege der GefaBnerven erweitern. Die Rolle der Gefa13-
nerven stellt EBBECKE in einer weiteren Mitteilung iiber die Hautquaddel ganz 

1 LOEWY: Naturwiss. 3 (1922). 
2 SPIESS: Miinch. med. Wschr. 1906, Nr 8 - Dtsch. med. Wschr. 1912, Nr 21. 
3 BRUCE: Arch. f. exper. Path. 63 (1910). 
4 MARCHAND: Arch. f. exper. Path. 63 (1910). 
5 EBBECKE: Pfliigers Arch. 169 (1917) - Miinch. med. Wschr. 1921, Nr 20 - Verh. 

dtsch. path. Ges. 19, 99 (1923). 
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in den Hintergrund. Diese Quaddel ist eine lokale parenterale Reizkorperwirkung, 
die auch bei Lokalanasthesie ohne Beteiligung sensibleI' odeI' vasomotorischer 
Nerven entsteht. Auch das Capillargift Histamin erzeugt eine solche Haut
quaddel, wobei sich ergab, daB die Epidermis durchlassiger, primal' gereizt wird 
und dann die GefaBerweiterung und abnorme Durchlassigkeit auch fUr normale Ge
faBe nicht durchdringende Farbstoffe sich einstellt. BRESLAUERS1 Untersuchungen 
fiihrten zu entsprechenden Ergebnissen, wie die von BRUCE, indem Entzundung 
durch Senfol bei frischer Nervendurchschneidung zustande kam, bei eingetretener 
Nervendegeneration, nach Wochen, abel' ausblieb, wenigstens trat keine aktive 
GefaBerweiterung ein. Die passive Hyperamie, Emigration und Stase seien 
voil del' Sensibilitat unabhangig. Nach BRESLAUER besteht eine unmittelbare 
Reflexbeziehung zwischen Haut- und GefaBnerven. Auch beiAnasthesie ist die 
aktive Hyperamie im Entzundungsbereich vermindert. Durch den Ausfall del' 
Sensibilitat wird del' Vorgang del' Entziindung verandert und in die Lange ge
zogen, was ja auch aus vielen Beobachtungen del' menschlichen Pathologie an 
unempfindlichen Teilen (Lepra, Syringomyelie usf.) zutage tritt. Eingehende 
Untersuchungen hat auch GROLL2 angestellt, indem er die Einflusse del' Ischi
adicusdurchtrennung und vasoconstrictorische wie dilatatorische Reizmittel auf 
den Ablauf der Entzundung beim Frosch prufte. 'Er kommt zu Ergebnissen, die 
von denen von SPIESS und BRESLAUER abweichen, indem wedel' die Anasthesie 
den Entzundungsvorgang beeinflusse, noch Nervendegeneration die Entwicklung 
des ersten Stadiums del' Entzundung hemme. Nach GROLL wirken die vaso
motorischen Reizmittel direkt auf den peripheren neuromuskularen Vasomotoren
apparat. Del' Autor will schon die anfangliche Hyperamie del' Entzundung fUr 
neuroparalytisch halten und schlieBt sich KLEMENSIEWICZ an, del' meint, daB 
die "entzundliehe H;yperamie im Entzundungsgebiet in allen Fallen irgend 
betraehtlicher Entzundung eine paralytisehe ist". Die beim Warmbluter beob
achtete Wirklmg del' Anaesthetica auf die Entzundung wie das Ausbleiben del' 
Hyperamie beruht naeh GROLL wohl darauf, daB die reizende Substanz im 
anasthesierten Gebiet schwieriger vordringe. Die Nervendurchschneidung kann 
nul' durch Hyperamie die Entztindung "gutartig" (SAMUEL) gestalten. 

Ubrigens war dem Gedanken, daB die tatsachlich zu beobachtende Ein
dammung odeI' Beseitigung del' Entzundung durch schmerzstillende :lVIittel dem 
Anaesthetieum als solchem zu danken sei, schon bald ein Widersacher entstanden. 
STARKENSTEIN und WIECHOWSKI3 konnten zeigen, daB die Erscheinung sich 
auch andel'S deuten lieB, als sie entsprechende antiphlogistische Erfolge mit 
Atophan erzielten, das wie Ca-Salze den Purinstoffwechsel beeinfluBt, abel' damit 
noch nicht in seinem vVirken geklart ist. STARKENSTEIN4 entfernte sich von 
del' SPIEssschen Auffassung, daB die Unterdruckung des Schmerzes durch Lah
mung odeI' Narkose des peripheren Entzundungsapparates die Entzundung 
hemmen, zugunsten einer unspezifischen parenteralen Wirkung wie bei del' sog. 
Proteinkorpertherapie, wei! die Antiphlogistika chemisch bzw. pharmakologisch 
ganz verschiedener Natur waren. Ebensowenig haben die Beobachtungen uber 
Abschwachung del' Entzundung durch Lokalanasthesie die entscheidende Be
deutung des Mittels dargetan, und man konnte zeigen, daB die durch Salvarsan
einspritzung erzeugte Entzundung nicht nur durch Lokalnarkose, sondern auch 
durch injizierte Gummili:isung (P. FREuND5 ) gehemmt werden kann. Sind doch 

1 BRESSLAUER: Berl. klin. Wschl'. 1918, Nr 45 - Dtsch. Z. Chir. 150 (1919). 
2 GROLL: Beitl'. path. Anat. 70 (1929). 
3 WIECHOWSKI: Miinch. med. Wschr. 1913, 2135. 
4 STARKENSTEIN: Mtinch. med. Wschr. 1919, 203. 
5 FREUND, P.: Arch. f. expel'. Path. 97. 
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auch FaIle bekannt, in denen die von mehr oder minder starker Empfindungs
lahmung betroffenen Glieder eine Uberempfindlichkeit auf Entziindungsreize an 
den Tag legten. Auch an den "neurotischen Entziindungen" konnte man nicht 
voriibergehen, in deren Mittelpunkt die nocb immer unentschiedene Frage stebt, 
ob es besondere tropbische Nervenfasern gibt, wahrend an der "trophischen Funk
tion" des Nervensystems nicht gut zu zweifeln ist, ohne damit die Frage spezifisch 
tropbiscber Reize zu entscbeiden. Die Entziindungen, die sich so leicbt auf dem 
Boden der "Tropboneurosen" einstellen, sind an der Hand des Decubitus, der 
Keratitis neuroparalytica, der Vaguspneumonie, der Giirtelrose und neuerdings 
auch der Myositis ossificans gepriift werden. Man kann in dem Decubitus bei 
Gelahmten eine durch Dauerkompression der Capillaren bedingte Nekrose er
blicken, die durch auBere Scbadlicbkeiten in Entziindung versetzt wird. Man 
kann die Keratitis nach Trigeminuslabmung auf Eintrocknung und Verletzung 
der Hornhaut bezieben, die iiber Nekrose zur Entziindung fiihrt. Die Vagus
pneumonie ist durch Anasthesie des Kehlkopfes und Stimmbandlabmung er
klarlicber als durch die Annabme des Verlusts der tropbischen Wirkung des 
Vagus. Der Herpes zoster, dessen Pathogenese in einer Erkrankung der Spinal
ganglien bzw. des sensiblen Neurons, mehrfacb in Verbindung mit Poliomyelitis 
posterior (WOHLWILLl) bestebt, kann in der Erorterung iiber die neurotiscbe 
Entziindung" ausgeschaltet werden, seit LANDOUZYS2 alter Gedanke von der 
infektiosen Natur des Leidens durcb klinische, histologiscbe Untersucbungen und 
Impfversucbe mebr und mebr gestiitzt erscbeint. Die Infektion und nicbt die 
Lokalisation im sensiblen Neuron liefert den Scbliissel zum Verstandnis der 
Entziindung. Wenn man endlich der Myositis ossificans das Attribut "neurotica" 
beilegt, weil sie nacb den Arbeiten des letzten Jabrzebnts (vgl. L. PrcK3 ) zu 
Muskelverknocberungen auf neuropathischem Boden, in dem Bereiche von 
Innervationsstorungen fiihrt, so ist schon die Tatsache bemerkenswert, daB 
solche metaplastischen Knochenbildungen - wie wir sie auch im Amputations
neurom saben - Seltenheiten auf dem Gebiete der Nervenkrankheiten darstellen, 
einer individuellen Disposition unterliegen und damit durch die nervose Kom
ponente nicbt erledigt sind. Nebmen wir all diese Feststellungen zusammen, 
so kann man sagen, daB sie wenig geeignet sind, dem EinfluB des Nervensystems 
im Bilde der Entziindung den ersten Rang zu sichern, ohne ihn jedoch (s. unten) 
ganz auszuscblieBen. Unter solchen Umstanden muBte die Auffassung RICKERS 
besonderes Aufsehen erregen, der auf Grund seiner mebrfacb erwahnten, mit 
REGENDANZ und anderen Schiilern ausgefiihrten eingehenden Experimente in 
der Mesenterialpankreasgegend, am Ohr und Auge des lebenden Kaninchens aIle 
Erscheinungen von der primaren Reizung des ortlichen Nervenapparates ab
hangig machte und ibre Abhangigkeit von der Reizstarke in seinem vielbespro
chenen "Stufengesetz" zum Ausdruck brachte. Dieses besagt, daB schwache 
Reizung durch Dilatatorenreizung Erweiterung der GefaBe und Beschleunigung 
der Stromung bewirkt; daB mittlere Reizung durch Constrictorenerregung die 
- schon friiber erwahnte - Verengerung und weiterhin VerschlieBung von Arterien 
und Capillaren mit folgender Verlangsamung des Capillarstroms, Verlangsamung 
oder evtl. Stillstand des Venenstroms herbeifiibrt; daB starke Reizung die Er
regbarkeit der Constrictoren beseitigt, nur noch die langere erregbar bleibenden 
Vasodilatatoren erregt, die zuletzt aucb gelabmt werden. So entsteht Erweite
rung und Bescbleunigung der Blutstromung, wenn nicht eine vorgescbaltete 
Arterienverengerung zur Verlangsamung und Stase veranlaBt. RICKER maB 
die Reize so ab, daB die schwacbsten manchmal nocb unter der Scbwelle oder 

1 WOHLWILL: Z. Neur. 89 (UJ24). 2 LANDOUZY: Semaine med. 188:~. 
3 PICK, L.: Beitr. path. Anat. 69 (1921). 



Die morphologischen Merkmale del' Entzundung. 303 

hart an der Schwelle der Entziindungsreize stehen, da sie zu keiner Exsudation 
oder Emigration fiihrten. Er will dieses Stufengesetz auch gar nicht auf die 
entziindliche Reaktion beschrankt wissen, zumal er den Entziindungsbegriff 
aufgibt.Das Auffallende ist nun, daB er die GefaBwand selbst intakt bleiben laBt 
und die an den GefaBen und auBerhalb der GefaBe sich abspielenden Entziin
dungserscheinungen allesamt von den GefaBnervensystem abhangig macht. Be
ziiglich der letzten Punkte hat eine sofortige Ablehnung von anderer Seite nicht 
ausbleiben konnen, wie die Kritiken von MARCHAND, LUBARSCH, R6sSLE, HUECK 
u. a. wohl im Sinne der meisten Pathologen erfolgt sind. Die Betonung der Stase 
und des "prastatischen Zustandes" der GefaBbahn als wichtigste, im Mittelpunkt 
der GefaBerscheinungen und der entziindlichen Stromverlangsamung stehende 
Phase ist manchen Bedenken (s. auch oben) begegnet, schon weil ihre Haufig
keit oder gar RegelmaBigkeit bei sicherer Entziindung beanstandet wird. In
dessen haben die Untersuchungen von VAN EWEYK und SHIMURA im Institute 
von LUBARSCH das Stufengesetz RICKERS in manchen Befunden bestatigt. In 
seinem Referat von 1923 gibt LUBARSCH in Kiirze die Untersuchungsergebnisse 
dieser Autoren iiber den NerveneinfluB auf die Entziindung iiberhaupt wie
der!. Es wird iiber eine Reihe von Versuchsanordnungen mit Riicksicht auf 
verschiedene nervose Ausschaltungen und auf den Zeitpunkt des Eintritts 
der Entziindung berichtet. In der ersten Versuchsgruppe wurde die Wirkung 
der Anasthesie, in der zweiten die der frischen Nervenzerstorung vor der 
Entziindungserregung, in der dritten nach der Ent?"iindungserregung, in der 
vierten der alten Nervenzerstorung vor der entziindlichen Reizung (nach 
1 Woche bis 1 Monat), in der fiinften endlich der Allgemeinnarkose und gleich
zeitigen entziindlichen Reizung untersucht. Das Ergebnis lautete: das An
fangsstadium der Entziindung wird durch Nervenausschaltung verlangsamt 
und abgeschwacht, der weitere Verlauf aber verlangert und schwerer. Die 
Hyperamie zeigte in einem Falle wie im anderen makroskopisch und mikrosko
pisch gleiches Verhalten, gleiche Starke. Das Nervensystem spielt "bei den zum 
Entziindungskomplex gehorenden V organgen keine beherrschende, sondern 
hochstens eine regelnde Rolle". Die Vorgange laufen an Teilen, die dem zentralen 
und peripheren Nervensystem entzogen sind, hochstens dem Grade nach ver
schieden, aber grundsatzlich gleichartig abo Es werden noch Versuche mit Be
riicksichtigung des ortlichen GefaBnervenapparats in Aussicht gestellt. GROLL2 

hat nun denlahmenden Reiz auf die GefaBwand selbst einwirkenlassen, indem er 
durch fortgesetztes Betraufeln der Froschschwimmhaut mit Veronal oder Am
moniak eine neuroparalytische Hyperamie hervorrief und dann einen lokalen 
Entziindungsreiz (Durchstechung mit gliihender Nadel oder Auftragen von 
3proz. AgN03-Losung auf eine Einstichstelle) anbrachte. Es entstand ein ein
deutiges Entziindungsbild, trotz gelahmter Arterien trat auch die Leukocyten
reaktion ein. GROLL schlieBt, daB dem nervosen Teil in del' Einleitung des Ent
ziindungsvorganges keine ausschlaggebende Bedeutung zukommt. 

OHN03 ging im Institute ASCHOFFS an das Problem: Nervensystem und Ent
ziindung yom Standpunkte des Vorhandenseins oder Fehlens von Capillar
nerven heran und priifte die Contractilitat der HaargefaBe besonders mit Riick
sicht auf die Frage, ob sie unter der Herrschaft vasomotorischer Nerven standen. 
Ihre Contractilitat ist nicht nur durch das An- und Abschwellen des Endothels, 
sondern auch durch die Wirkung direkter elektrischer Reizung ihrer Wand und 
der Reizung des Sympathicus (friiher STRICKER, neuerdings KROGH, STEINACH 

! Die Arbeit SHIMURAS ist dann in Virchows Arch. 251, 161 erschienen. 
2 GROLL: Verh. dtsch. path. Ges. 19, 84 (1923). 
3 ORNO: Beitr. path. Anat. 72, 722 (1924). 
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und KAHN) bewiesen. Das Suchen nach spezifisch contractilen Zellen hat zu 
viel Erorterungen gefiihrt, die sich besonders an die Deutung der ROUGETSchen 
Zellen im nachsten Umfang des Endothelrohrs kniipfen. Entgegen der Ansicht 
von ROUGET und S. MAYER, die dieseElemente alsMuskelzellen ansprechen wollten, 
werden sie heute nach ihren morphologischen und embryologischen (CLARKl) 
Verhalten als Abkommlinge der Bindegewebszellen - MARcHAND dachte auch 
an ihren Ursprung vom Endothel - betrachtet, die beim Menschen iibrigens 
noch bestritten, gerade durch ihre Lagebeziehung zu den elastischen HaargefaBen 
ihre Contractilitat ganz besonders betatigen konnen, wie auch aus den spateren 
Beobachtungen TANNENBERGS2 am Mesenterium des Kaninchens hervorzugehen 
scheint. Er sah diese Zellen dadurch einen EinfluB auf die GefaBweite gewinnen, 
daB sie sich spornartig gegen die Capillarwand vordrangend und diese raffend nur 
noch einen diirftigen Blutfaden vorbeisickern lieBen. Dieser durch thermische und 
elektrische Reize ausgelOste Vorgang erfoIgte nicht so schnell wie bei der Muskel
kontraktion, sondern allmahlich, gemaB dem Verhalten der allgemeinen proto
plasmatischen Contractilitat. KROGHS Schuler VINSTR~ maB 15 Minuten 
Latenzzeit. OHNO, MARCHAND, TANNENBERG und FISCHER-WASELS fassen die 
sich widersprechenden Angaben iiber Nerven und Nervenendigungen an den 
Capillaren zusammen, wobei OHNO iiber eigene positive Befunde berichtet, 
jedoch die Nervenfasern mehr als sensible bzw. sekretorische (im Sinne HEIDEN
HAINs) deuten mochte. Abgesehen davon, daB gegen diese Auslegungen und selbst 
gegen die von V. STOEHR jr.4 geschilderten Netze von Capillarnerven mit gelegent
lichen knopfformigen Nervenendigungen die Bedenken der unzuverlassigen 
Methodik geltend gemacht werden, muB man schlieBen: Ehe fiir die Capillaren 
eine von Vasomotoren abhangige Contractilitat nicht sicher steht, kann eine solche 
direkt nervose Funktion entgegen der RICKERschen Schule auch nicht in den 
Dienst der entziindlichen Reaktion gestellt werden. Nehmen wir aber physikalisch
chemische Zwischenschaltungen als Folge der N ervenreizung in weiterem Abstande 
(s. oben) an, so schlagen wir eine Briicke zu der unten gegebenen Auffassung. 
TANNENBERG und FISCHER-WASELS gehen aber noch weiter in der Anfechtung 
der RICKERschen Gedankengange, indem sie das "Stufengesetz" im Tierversuch. 
nachpriifend zu seiner Ablehnung kommen. Sie bestatigen an der Froschlunge 
die GRoLLschen Feststellungen an der Froschschwimmhaut unter dem EinfluB 
von Atropin und Pilocarpin und finden an RICKERS Beobachtungsfeld der Mesen
terial-Pankreasgegend des lebenden Kaninchens von dem Stufengesetz abwei
chende Reaktionen. Atropin erzeugte keine GefaBkonstriktion, hatte iiberhaupt 
keine direkte Wirkung auf das GefaBnervensystem, sondern wirke das Gewebe 
schadigend durch Verdrangung anderer auf Vasomotoren eingestellte Mittel 
(Adrenalin). Ebenso sei die Priifung der OhrgefaBe des Kaninchenohres nach 
Warme- und Kaltereizen nicht im Sinne des RICKERschen Gesetzes ausgefallen 
und stimme auch mit der v. FREYSchen Theorie der Nervenreize (s. oben) iiberein. 
Auch diese Versuche laufen wie so manche Befunde und Gedankenrichtungen 
des letzten J ahrzehnts auf die Erklarung hinaus, daB die entziindlichen Reize 
unmittelbar auf Gewebe, GefaBwand und Blut einwirken. E. NEUMANN pflegte 
in seinen Vorlesungen den nervosen Ursprung der entziindlichen Hyperamie 
und Stromanderung mit dem Hinweise abzulehnen, daB der den Entziindungsherd 
umgebende Entziindungshof in seiner regelmaBigen ringformigen Gestalt - im 

1 CLARK: VgI. das Referat MARcHANDS in Zbl. Path. 36, 503 (1925). (E. R. und E. L. 
CLARK unterschieden aktive und passive Kontraktion der Capillaren). 

2 TANNENBERG: Verh. path. dtsch. Ges. 20, 375 (1925). 
3 VINSTRUP: Vgl. KROGH: Anatomie und Physiologie der Capillaren. 2. Aufl. 1929. 
4 STOEHR jr.: Z. Anat. 1922-1926. 
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Quersehnittsbild - nicht dem Verlauf der GefaBnerven entspreehe. Niemand 
darf und wird die Bedeutung del' GefaBnerven im Spiel del' entzundlieh gereizten 
GefaBe aussehlieBen, nur die primare Betrauung del' Vasomotoren mit del' ganzen 
Aus16sung des Entzundungsvorgangs odeI' aueh nur der GefaBreaktion wird sonst 
nirgends gestiitzt. An den Endpunkten nahern sich die Ansiehten insofern, 
als die Anfangsreaktion del' Arterien von manehen Seiten auf primare Nerven
reizung bezogen wird und auch RICKER auf del' Hohe der Entzundung mit 
starken Reizen mit einer Lahmung der Dilatatoren und Hyperamie passiveI' 
Art reehnet. Ebensowenig kann die Bedeutung del' Nerven fUr reflektorisehe 
Vorgange im Entzundungsbilde, fUr Ablauf und Dauer del' Entzundung bestritten 
werden. Die Aussehaltung des Nervensystems kann also die entzundlichen Er
seheinungen umgestalten, abel' nicht unterdrucken, und unter manchen anderen 
Umstanden, auch in den Gewebszuchtungen, sieht man die lebenden Zellen so 
selbstandig reagieren, daB es unverstandlich ware, wenn sie Gewebs- und GefiiB
zellen in dem in seinen Reizintensitaten sehwankenden Entzundungsvorgang nul' 
unter del' Herrschaft del' Nervenapparate reagierten. 

DaB wir abel' heute mehr denn je damit rechnen mussen, daB von den Ent
zundungsreizen direkte Einwirkungen auf die Zellen im Gewebe und auf GefaB
wande, namentlich auf kleine GefaBe und Capillaren ausgeiibt werden, geht aus 
den neuen Erkenntnissen hervor, die durch die physiko-chemisehen Unter
suchungen und die histologischen, mit neueren Methoden ausgefuhrten Studien 
im ersten Beginn der Entziindung gewonnen sind. Das alte SAMUEL-COHNHEIM
sehe Sehlagwort von del' "Alteration" del' entzundeten GefiiBwand, die man 
seither zur Erklarung del' Stromverlangsamung heranzog, war von COHN HElM 
schon als Ausdruck einer Vera,nderung ehemischer Natur gedacht worden, und 
inzwischen ist die allgemeine Chemie in weitem AusmaB Kolloidchemie geworden. 
Das Sehicksal des GefaBlu;rnens und del' Blutstromung wird ebenso wie die unten 
zu betrachtende Durchlassigkeit del' GefaBwand in erster Linie von dem physiko
chemischen Zustand del' lebenden Stoffe, also kolloidaler Substanzen abhangig 
sein, den sie unter den veranderten Bedingungen del' Entzundung erleiden. 
Mit diesem Worte "Erleiden" solI keineswegs ausgesprochen sein, daB diese Ein
flusse die Zellen zur Passivitat verurteilen. Die Beziehungen del' kolloiden 
Membran des Endothels zum Gewebe durch Austausch von huben nach druben 
sind schon normal recht innige. Steigt im Gewebe die H' -Konzentration nur 
um 10% del' Normalmenge, so erfolgt GefiiBerweiterung (FLEISCH l ). Nun ver
gegenwartige man sich den Gewebsabbau nach einem Trauma, die chemischen 
Reaktionen del' Gift,e, den Lebenskreis parasitierender Wesen mit ihrem beson
deren Stoffwechsel und dann als sekundaren Reiz die chemischen bzw. physikalisch
chemischen Umwandlungen im SchoBe des entzundeten Gewebes selbst. Sie au Bert 
sich als Veranderung del' Isotonie schon durch den Zerfall groBerer Molekule in 
kleinere, in erheblicher Vermehrung del' H' -Konzentration; zugleich ist die Stei
gerung del' CO2-Spannung zu nennen (SCHADE). Auf del' einen Seite fUhrt schon 
die Spaltung del' Proteinstoffe zu differenten Stoffen, die physikalisch-chemische 
Veranderungen nach sich ziehen und Entzundung hervorrufen. Mit einzeln 
odeI' in Gemischen in die Gewebe eingebrachten Aminosauren erzeugte KUCZINSKI2 

Entzundung. Auf del' anderen Seite willman sich nur an die Sauerung als Reiz
queUe halten, deren Bestehen im Entzundungsgebiet von SCH..~DE zuerst fest
gestellt und seitdem mehrfach bestatigt ist, deren EinfluB auf die Kolloidstruktur 
nicht zu leugnen ist. ROHDES3 berichtet von einer Stufenleiter zunehmender 

1 FLEISCH: Z. Physiol. 19 (1921). 
2 KUCZINSKI: Verh. dtsch. path. Ges. 19 (1923). 
3 ROHDES: Mitt. a. d. Grenzgeb. 40 (1926). 

Handbuch der Physiologie. XIII. 20 
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Gewebssauerung, deren Grad mit del' Steigerung del' entziindlichen Affektion 
von Odem bis zur Eiterung und zum Gewebstod zunimmt. GSELL! priifte, nach
dem er die Entziindung erregende Eigenschaft del' EiweiBabbaustoffe (Mono
und Diaminosauren, iso- und heterocyclische Produkte) auch schon in kleinen 
Dosen festgestellt hatte, ohne daB die einzelnen Aminosauren wesentliche Unter
schiede ergaben, ob sich zwischen PH und Entziindungsstarke eine Beziehung 
ergibt. Er fand, daB die entziindlichen Erscheinungen mit del' Alkalinitat gleich
maBig zunahmen. Es zeigte sich abel' auch, daB lokal geanderte Salzkonzentration 
als anisotonisches Depot Entziindung hervorruft. Nach ihm ware die Verschie
bung zugunsten del' OH-Ionen das Moment des starkeren Entziindungsaus
schlags, die Schaffung del' Sauerung ein vorteilhafter Ausgleichsakt. Man kann die 
letzte also keinesfalls als die physikalisch -chemische VOl' bedingung del' Entziin
dungsreaktion ansehen (entgegen REGENBOGEN2 ). Es muB festgehalten werden, 
daB die Bedingungen zur Veranderung des kolioidal-vitalenZustandes del' GefaBe 
und Gewebe mannigfache sind, und in diesem Sinne sprechen auch andere Beob
achtungen. Manches bleibt noch zu priifen. So sind auch iiber die Storung del' 
Na-K-Ca-"Isoionie" noch Ermittelungen notwendig. Man kennt den giinstigen 
EinfluB del' Ca-Zufuhr auf die Entziindung (CHIARI und JANUSCHKE). Schon 
OVERTON hatte geschlossen, daB Ca-Entziehung die "Kittsubstanzen" lockert, 
Ca-Anreicherung sie festigt. Ca-Ionen zeigen gegeniiber Kolloiden quellungs
hemmende Eigenschaft (PAULI und HANDOWSKy3). Einspritzungen von CaCl2 

verhindern durch Abdichtung 0deme und Ergiisse in Korperhohlen unter Um
standen (NaJ-Vergiftung beim Tier, Jodismus beim Menschen), unter denen sie 
sonst zu erwarten sind (CHIARI und JANUSCHKE, v. D. VELDEN4). In Beriicksich
tigung del' vorgenannten Erfahrungen ist es geboten, die bei del' Auswirkung del' 
Entziindungsreize erfolgende physiko-chemische Umwalzung am Ufer del' Capil
laren in ihrer Wirkung auf die GefaBwandkolloide voranzustellen. Man muB 
namentlich nach dem gleich zu erwahnenden Durchtritt von Stoffen und nach 
dem schon oben genannten Durchtritt kolloider Farbstoffe (EBBECKE) annehmen, 
daB die aufgelockerten Kolloide in del' GefaBwand ihre "PorengroBe" erheblich 
gesteigert haben. - DaB nun auch morphologisch die Stoffwechselveranderung 
im Entziindungsgebiet am GefaBendothel in gewisser sichtbarer Form zum Aus
druck kommt, in "Schwellung" oder, wie man oft sagt, "in triiber Schwellung", 
ist schon lange bekannt. Abel' zwei wichtige Punkte blieben bei del' Wertung 
diesel' morphologischen Reaktion unsicher odeI' unbeachtet: die Frage, ob die 
Schwellung del' Zellen im Entziindungsrevier eine aktive Erscheinung odeI' stets 
regressiv ist und dann die andere, wie friih die Antwort del' Bindegewebs- und 
Endothelzelle nach dem Einsetzen des Entziindungsreizes anhebt. Die letzte 
Zeit hat uns auch in diesen Dingen weitergebracht. 1st die im Entziindungsgebiet 
schwellende Zelle in den friiheren Stadien aktiv odeI' passiv umgestaltet? Fast 
alle bestritten die VIRcHowsche Formel von del' aktiven Reizung, da ja die Ent
ziindung mit einer "Alteration" als el'ste Reizfolge beginnen sollte. Man lieB 
sich noch nicht auf den Grad del' Reizstarke und del' individuellen Reizempfang
lichkeit ein, auch noch nicht auf die mit del' yom Zentl'um des Entziindungs
hel'des abnehmenden schadlichen Wirkung. GESSLER hatte schon auf den el'hohten 
O2-Verbrauch in del' auBeren Zone des entziindlichen Herdes hingewiesen und diese 
Erscheinung als Ausdruck erhohter Lebenstatigkeit eingeschatzt. Dul'chschlagend 

1 GSELL: Krkh.forschg 7' (1929). 
2 REGENBOGEN: Frankf. Z. Path. 35, 36 (1927/1928). 
3 HANDOWSKY: Biochem. Zbl. 24 (1910). 
4 VELDEN, V. D.: Miinch. med. Wschr. 1912, 1411 (RICKER, zitiert auf S. 292, will auch 

die Herabsetzung der Reflexwirkung durch CaCl2 in Anschlag bringen). 
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waren die Untersuchungen GROLLSI. Er erzeugte beim Kaninchen geringe und 
starkere Grade "truber Schwellung" der Niere, die leichten Grade nach Ent
fernung einer Niere in der zuruckbleibenden, kompensatorisch arbeitenden, die 
starken durch HgCl2-Vergiftung der einzig er"\laltenen Niere. Die herausgeschnit
tene erste Niere diente als Vergleichsorga11. Die chemische Untersuchung der 
leicht getrubten Niere in kompensatorischer Fu11ktion. ergab, daB sich ihre 
Rinde in ihrem Gehalt an H 20, Trockensubstanz, Gesamt-N und gerinnungs
fahigem N (bzw. EiweiB) kaum wesentlich von der gesunden unterschied. Bei 
der HgCI2-vergifteten, kompensatorisch wirkenden Niere zeigte die Rinde H 20-
Zunahme ohne Vermehrung oder sogar mit Verminderung des N (einschl. EiweiB-) 
Gehalts. Danach gibt es "trube Schwellung" mit und ohne H 20-Zunahme, mit 
und ohne EiweiBansatz. Bei der Bestimmung des 02-Verbrauchs der uberlebenden 
Nierenrinde fand sich bei der vikariierend arbeitenden eine Atmungserhohung 
von 35% in den ersten 24 Stunden, spater nicht mehr. Und bei der HgCI2-ver
gifteten Niere war die Atmung normal, solange Verfettung lild Nekrosen fehlen. 
Es kann also "Trubung" - GROLL will den Ausdruck "trube Schwellung" meiden, 
weil in seinen Beobachtungen eine ZellvergroBerung nicht bestand - bei pro
gressiven und auch bei regressiven Lebensvorgangen auftreten. Wenn sich diese 
Untersuchungen auch besonders auf die Parenchymzellen beziehen, so haben sie 
doch ffir das Protoplasma im allgemeinen Bedeutung, also auch fur entsprechende 
Vorgange am Endothel. Es muB die "Trubung" als Starung des kolloidalen 
Gleichgewichts oder noch nicht erreichtes kolloidales Gleichgewicht betrachtet 
werden, deren reversible Natur stets anerkannt wurde. Es stehen die eben 
erwahnten Befunde durchaus mit der Vorstellung im Einklang, daB eine solche 
beginnende Ausfallung auch in der Phase erhohter Zelltatigkeit einzutreten ver
mag. Jedenfalls steht die Erfahrung, daB die alte sog. trube Schwelfung - wir 
konnen auf den Ausdruck noch nicht verzichten - progressiven Charakter be
sitzen kann, in bestem Einvernehmen mit den morphologischen Befunden 
TH. ERNSTS2, der auf meine Anregung die bis dahin etwas zu stiefmutterlich 

. behandelten ersten Stunden der Entzundung namentlich mit koloristischen 
Farbreaktionen an Stromazellen einschlieBIich der Endothelien untersuchte. In 
fruheren Studien war mir aufgefallen3 , daB in entziindlich proliferierenden Ge
weben neben den jungen Bindegewebszellen auch die Endothelien ein deutlich 
basophiles Protoplasma zeigen und daB diese qurch Basophilie gekennzeichnete 
Jugendlichkeit und Aktivierung eine Phase darstellt, die auch bei den ansassigen 
Zellelementen wieder in Erscheinung treten kann. Aber methodische Unter
suchungen uber die Schnelligkeit dieser Aktivierung fehlten noch. TH. ERNST 
fullte diese Lucke durch Experimente aus, in denen er Ratten 0,2 ccm Terpentinol 
unter die Haut spritzte und den sich einstellenden EntzundungsprozeB von der 
funften Minute bis zur 24. Stunde in regelmaBigen, haufigen Zeitabstanden unter 
dem Mikroskop verfolgte. Zur Kontrolle dienten die nicht gespritzten Stellen 
des gleichen Tiers, von groBtem Werte waren die Farbungen nach UNNA-PAJ>PEN
HElM und GlEMSA. Das auffallendste neue Ergebnis war die Tatsache, daB schon 
nach 15 Minuten an den Endothelien der Capillaren Schwellung und beginnende 
Basophilie ihres Protoplasmas~ vorhanden war. DaB in 30 Minuten das Proto
plasma der Endothelzellen und der meisten Bindegewebszellen deutlich basophil 
ist, ersieht man aus umstehender Abbildung (Abb.52), von einem neuhergestell
ten Praparate stammend, das die Befunde von ERNST bestatigt. Diese Er
scheinung nimmt schnell im Entzundungsrevier zu, so daB 2 oder 3 Stunden 

1 GROLL: Verh. dtsch. path. Ges. 22 (1927). 
2 ERNST, TH.: Beitr. path. Anat. 75 (1926). 
3 Z. Path. 13, Nr 10 (1902). 

20* 
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nach dem Einsetzen des Entziindungsreizes alle GefaBendothelien eine in Pyronin 
rotgefarbte Membran bilden. Wie das Bild lehrt, verrat diese Umwandlung 
des Endothelrohrs keine Anzeichen der Schadigung, wofiir der wohlgebildete 
Kern nebst Kernkorperchen mit Deutlichkeit spricht. Es liegt eine Aktivierung 
der Zellen vor, die schon nach dem morphologischen Bilde mit Lockerung des 
Gefiiges der Endothelzellen untereinander und mit Lockerung der Zellkolloide 
einhergeht. Man mag diese Erscheinung in dem entziindlich odematosen Gewebe 
- odematose Veranderung fiel in ERNSTS Schnitten schon nach wenigen Minuten 
auf - nicht ungewohnlich finden, wenn man an die Lockerung und Abschilferullg 
der Deckzellell der serosell Haute, der Schleimhautepitheliell, der Stroma
zellell (s. untell) bei der Entziindung denkt, nur daB im GefaBkanal das vorbei
stromende Blut die AbstoBung der Endothelien mehr in Schranken halt. 

..ibb. 52. Basophilie der Bindegewebs- und Endothelzellen. 
30 l\Iin. nach Terpentineinspritzung unter die Haut cineI' 
P.atte. Lenkocyten-Plasma als Test nicht basophil. (uNNA-

PAPPENHEnr-Fiirbung). Zeiss, Imm. 'lIZ Ok 4. 

Einerseits sind diese Feststellun-
gen an der GefaBinnenseite eille 
Bekraftigung der Ansicht, daB 
die Veranderung der GefaBwand 
bei der Verlangsamung der Blut
stromung eine wichtige Rolle 
spielt. Andererseits erklaren 
sie die abnorme Durchlassig
keit, die wesentliche Vorbedin
gung fUr die Erscheinungen der 
Exsudation. -

Die EX8udationen sind der be
zeichnendste und sinnfalligste 
Vorgang der akuten Entziindun
gen, vielfach auch der chroni
schen. Die Ausscheidung der 
Fliissigkeit und die der zelligen 
Elemente verlangen gesonderte 
Betrachtung, weil sie nicht an' 
ganz gleiche Entstehungsbedin
gungen gekniipft sind, wenn auch 
beide Vorgange auf dem Boden 

der entziindlichen GefaBveranderung erwachsen. Hyperamie, gesteigerte Durch
lassigkeit der Capillarwand, Stromverlangsamung oft bis in die Nachbarschaft 
der Stase liefern diesen Boden. Schon oben wurde ausgefUhrt, daB diese Stase 
nicht nur durch die in der GefaBbahn wirkenden mechanischen Krafte, 
sondern auch durch die Veranderungen auBerhalb der GefaBe und die Wech
selbeziehungen zwischen Gewebe und GefaBinhalt bedingt wird (s. oben). 
Plasmaentziehung bei Bildung des Odems und spater Behinderung der Capillar
stromung von auBen durch Gewebsodem kommen hinzu. Der Austritt der 
Exsudatfliissigkeit wird nach physikalischen und physikalisch-chemischen Regeln 
bestimmt, er stellt einen qualitativ und quantitativ veranderten Zustand des 
Fliissigkeitsaustausches zwischen Blut und Gewebe dar. Die Faktoren, die 
zur Odembildung fiihren, konnen von der Blut- oder von der Gewebsseite aus 
wirken, je nach dem Verhalten des mechanischen Drucks, des Quellungs- und des 
osmotischen Druckes1 . Odem entsteht, wenn in den Capillaren der mechanische 
Druck steigt, der Quellungs- oder osmotische Druck abnimmt. Odem entsteht 
aber auch, wenn im Bindegewebe die mechanische Spannung nachlaBt oder der 
Quellungs- bzw. osmotische Druck sich steigert. Das durch ex ogene und endogene 

1 V gl. H. SCHADE: Erg. inn. Med. 32. 
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Stoffe veranderte Gewebe reiBt Blutwasser an sich. Die meisten diesel' Faktoren 
beeinflussen abel' auch die kolloide Struktur del' GefaBwand. Entzundliches 
Odem ist Exsudat in Gewebsmaschen, freie Ergusse treten an die Oberflache, 
sammeln sich in Korperhohlen an. Die H' -Konzentration, von del' schon fruher 
die Rede war und von del' noch bei del' zelligen Exsudation zu sprechen sein 
wird und auf deren Lebenswichtigkeit unter normalen und pathologischen Um
standen seit SVANTE ARRHENIUS besonders L. MICHAELIS und S. GRAEFF hin
gewiesen haben, nimmt auch bei dei' Odembildung eine wichtige pathogenetische 
Stellung ein. Abel' jedenfalls ist das Odem keine einfache Saurequellung, denn 
es findet sich ja auch an Orten, wo kein quellbares Material vorhanden war, wie 
in den Lungenalveolen. 

Das Exsudat kann ser08, fibrinos, blutig, eitrig, bei Anwesenheit von an
aeroben Bakterien jauchig sein odeI' in l\<1ischformen auftreten (seros-fibrinos, 
fibrin08-eitrig); bei rein fibrinoser Ausscheidung wird das Entzundungsprodukt 
fest. Rinnt del' ErguB auf und uber die Schleimhaute, so erhalt er durch Schleim
beimengung die Eigenschaft del' "katarrhalischen Sekretion" (s. unten u. Abb. 59). 
Krystalloide und die viel bedeutsameren Kolloide treten aus den GefaBen heraus. 
Del' Gehalt an Krystalloiden weicht nicht wesentlich von dem des Blutplasmas 
(0,85 %) ab; bei Wasserverlust kann er zunehmen. DaB dabei abel' diesseits und 
jenseits del' GefaBwand die Ionenmenge nicht gIeich sein muB, geht aus den Er
fahrungen hervor, daB Harnstoff und ChIor im Blut und in anderen Korper
flussigkeiten verschieden verteilt sein konnen (MICHAGD 1), was durch das Bestehen 
eines Donnangleichgewichts erklart wird. Del' entzundliche ErguB ist reicher 
an EiweiB als die Flii8sigkeitsansammlung bei Stauung ohne Entzundung, abel' 
die Exsudatflussigkeit kann noch sehr verschiedene Zusammensetzung zeigen, 
je nach Art und Starke des Reizes, je nach dessen Wirkung auf Gewebe, GefaB
wand und GefaBinhalt. Ihr oft erhohtes spezifisches Gewicht kann zwischen 
1009-1029 schwanken, in Abhangigkeit von zelliger Beimischung und del' EiweiB
menge. Del' EiweiBgehalt kann 1-6% betragen, in Verbrennungsblasen fand 
man 5%, in Vesicatorblasen 3-7% (s. bei MARCHAND). Die serosen Ergusse del' 
Tuberkulosen stehen nach Zellgehalt (s. unten), Fibrinmenge und weiterer chemi
scher Zusammensetzung oft den hydropischen Ergussen naher; in Beziehung zur 
bacillaren Reizart und ihrer Wirkung auf die GefaBwande. Man erblickt in dem 
Vorhandensein verschiedener EiweiBkorper im Exsudat einen gewissen MaBstab 
fur den Intensitatsgrad del' Reizwirkung. Beim kolloidalen Ultrafilter gehen 
mit zunehmender Lockerung erst Albumine, dann Globuline, weiter Fibrinogene 
durch (BECHHOLD). Dieselbe Reihenfolge offenbart sich in del' Chemie del' Ex
sudate mit zunehmender Durchlassigkeit del' veranderten Capillarhulse, die 
nach A. OSWALD weniger in mechanischer Lockerung des Zellverbands als in 
gesteigerter Permeabilitat del' Endothelien (wie anderer Korperzellen) fiir ge16ste 
Blutbestandteile bestehen solI. DaB abel', wie schon oben bemerkt, auch die Lok
kerung del' Capillarendothelien untereinander eine gl'oBe Rolle spielt, geht schon 
aus del' Analogie mit dem Vel'halten del' korperlichen Elemente hervol'. Fibrinose 
Exsudate bezeugen die groBte Porenweite im Ultrafilter del' Capillarwand (s. bei 
SCHADE). Man findet im El'guB Albumin ohne die anderen EiweiBstoffe, abel' 
nicht umgekehrt. Die schwachere odeI' stal'kere Dispel'sitiit del' Zellkolloide 
hiingt von mehl'el'en Bedingungen im Entzundungsrevier abo Wichtig bleibt, 
daB die Entzundungsreize so leicht einen ErguB liefern, del' eine so ausgesprochene 
Neigung zu Fibrinniedel'schlagen erkennen laBt. Man spl'icht von "spontanel''' 
Gcrinnung. Die mikroskopischen Befunde und die Topographie del' fibrinosen 
Exsudate bringen weitere Aufklarungen. Das Exsudatfibl'in besitzt das gleiche 

1 MICHAUD: Virchows Arch. 254 (1925). 
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morphologische und chemische Verhalten wie das Blutfibrin, wenn wir von 
gewissen Besonderheiten der Verbackung (s. unten) mit Gewebselementen ab
sehen. Nadelformig, fasrig, sich schnell meist engmaschig verfilzend und dann 
hyalin werdend, erscheint es noch seltener kornig als das Fibrin in GefaBen, 
bei dem man sich vor Verwechslung mit Blutplattchen zu hiiten hat. DaB auBer 
diesen Plattchen verschiedene geschadigte Zellen das Materialliefern konnen, um 
Fibrinogen in den Gelzustand iiberzufiihren - die kolloidchemische Auffassung 
drangt die der Fermentwirkung heute mehr und mehr zuriick -, geht auch aus 
den mikroskopischen Bildern hervor, wie sie besonders seit G. HAUSER1 geschildert 
sind (FibrinsterI1e um absterbende Exsudat- und Gewebszellen). Intra- und extra
vascular kann man das oft zugleich sehen, wenn sich Entziindung mit Thrombo
angitis verbindet, die GefaBe selbst schwerer erkrankt sind (z. B. bei Tuberkulose2 ). 

Das Exsudatfibrin kann sich in Gewebsmaschen, auf del' Oberflache der 
serosen Haute, auf Schleimhauten als Croupmembranen und in Korperhohlen 
niederschlagen. Es verklebt friihzeitig Wundrander auch an Orten, wo GefaBe 
und daher Blutungen fehlen, schlieBt PerforationslOcher, klebt Netzzipfel pflaster
artig auf. Viel erortert ist die Beziehung del' Fibrinbildung zum Deckepithel 
del' serosen Membranen und zum Oberflachenepithel del' Schleimhaute. An den 
Oberflachen des Brustfells, des Herzbeutels, des Bauchfells kann das Epithel 
unter del' Fibrinauflagerung erhalten, geschwollen, abgelOst oder schon abwesend 
sein, die Fibrinmasse aus der Tiefe zwischen den Epithelien vorgeschoben er
scheinen. Interessant ist, daB die gleichen Bakterien, wie Streptokokken, bei del' 
Zellgewebsphlegmone reiche Fibrinausscheidung bis zu brettharter Infiltration 
bedingen, wahrend die Streptokokkenergiisse in den serosen Hohlen meistens 
auBerst fibrinarm sind. Da spricht wie auch sonst die Ortlichkeit mit, wie bei 
del' Neigung del' Lungen zu fibrinoser Entziindung, wahrend die Alltaglichkeit 
del' fibrinosen Entziindungsform bei Infektion mit Diphtheriebacillen wieder 
die Reizart und -starke als belangreich hinstellt. Bei den Schleimhautentziin
dungen mit Bildung fibrinoser Pseudomembranen laBt sich oft bemerken, 
daB das Epithel der Oberflache erkrankt, nekrotisch und abgestoBen manchmal 
dann noch in den Maschen des Fibrinbalkennetzes eingefangen ist (Abb.53). 
Auch bei den durch verdiinntes NH40H bei Kaninchen experimentell erzeugten 
crouposen Entziindungen del' Luftwege (OERTEL, WEIGERT) zeigt sich die Mem
branbildung an den Untergang des Epithels gebunden. Bei der genuinen Lungen
entziindung ist das Alveolarepithel Of tel's geschwollen, auch abgeschilfert, abel' 
seine Nekrose scheint keine notwendige Voraussetzung zur Gerinnung des Ex
sudates. DaB die Entziindungsform wie del' Entziindungssitz auch in hohem 
Grade von der Natur des belebten Reizes abhangig ist, zeigt sich am sillllfalligsten 
bei den spezifischen Entziindungen wie bei Tuberkulose, Lepra u. a. Die Krank
heitsvorgange, die die Diphtheriebacillen auslOsen, beleuchten gut, wie sich die 
Verhaltnisse del' Fibrinabscheidungen verwickeln konnen, wenn nicht nur Ober
flachenepithel, sondern auch tiefergelegene Gewebsteile abgetotet werden ( s. unter 
Fibrinoidnekrose). Nun bekommen die entziindlichen Ausdrucksformen ihr sehr 
charakteristisches Geprage durch die Zellen, die sich dem Exsudat schon von 
Beginn an beimischen. -

Wenn wir hier von EX8udatzellen sprechen, so denken wir in erster Linie 
an farblose Elemente, die aus dem Blute in die Ausscheidung hineingelangen. 
Es ist abel' klar, daB auch andere Zellen in die entziindlichen Ergiisse aktiv oder 
passiv hineingeraten, unter denen man verschiedene Stroma- und manchmal auch 
Parenchymzellen unterscheiden kann, auf die wir spater eingehen. Unter den 

1 HAUSER, G.: Dtsch. Arch. klin. Med. 50, 363. 
2 Vgl. M. ASK.mAZY: Dtsch. Arch. klin. Med. 99, 333 (1910). 
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Exsudatzellen aus dem Blutstrom nimmt der im Blut in der Mehrzahl kreisende 
Leukocyt den ersten Platz ein, dessen Austritt aus den BlutgefiiBen seit COHN
HEIMS klassischem Versuch am Mesenterium des Frosches leicht zu beobachten 
ist. COHNHEIM erhob WALLERS unbeachtet gebliebene Feststellung (1846 an der 
Zunge des Frosches) zum wissenschaftlichen Allgemeingut._ Zu diesem Experi
ment am Frosch und zu dem analogen am Saugetier kehren wir immer wieder 
zuruck, wenn der nie ruhende Streit uns zu der erneuten PrUfung der Quellen 
einladt. Der Vorgang beginnt, wenn der Blutstrom verlangsamt ist, mit der 
Erscheinung, daB die ungefarbten Blutkorperchen aus dem axialen roten Strom 
in die plasmatische Randzone einzeln ubertreten, urn sich hier mehr und mehr 
anzusammeln. Am schnellsten und reichlichsten beobachtet man den Ablauf 

Abb. 53. Kehlkopfcroup. Das fibrinose OberfHichenexsudat schliigt sieh von der des Epithels beraubten 
Sehleimhaut nur wenig uber das Nachbarcpithcl hinweg. (VAN GIESoN-Fiirbung.) Zeiss Ok. 4, Obj. AA. 

dieser und der folgenden Erscheinungen an kleinen und kleinsten Venen. Aber 
auch in den Capillaren sehen wir sichere Seitenstucke zu dem Vorgang, bei deren 
Kleinheit eine Einscheidung des Blutstroms durch randstandige Leukocyten
massen nicht zustande kommen kann, in denen man jedoch die einzelnen Leuko
cyten festgehalten, festgesaugt und Engen bilden sieht, an denen sich der Erythro
cyt vorbeidrucken muB. Von den Arterien hat COHNHEIM betont, daB schon 
wegen der Mechanik des Stroms die Randstellung der Leukocyten mit ihren 
Folgen nicht eintritt, was im allgemeinen zutrifft. Beobachtungen an Schnitten 
von Arterien aus Entzundungsherden des Menschen mussen mit Vorsicht beur
teilt werden, da Exsudatzellen leicht als Kunstprodukt in die leere Lichtung der 
Schlagadern hineinbefordert werden (z. B. bei Meningitis). Doch ist zuzugeben, 
daB unter bestil1ll1lten Bedingungen, z. B. wenn in den kleinen Arterien abnorl1l 
geringe Strol1lung, etwa gar nur ein Plasl1lastrom sickert, eine leukocytare Rand
stellung eintreten kann (RaSSLE, TANNENBERG in ausgetrockneter Schwil1ll1lhaut). 
Dann aber ist auch die Einwanderung in kranke Arterienstrecken zu bedenken. 
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An dem wichtigsten Schau platz, den Venenlichtungen, laBt sich nun Leicht fest
stellen, daB die farblose Blutzelle, nachdem sie noch ein odeI' einige Male eine 
Strecke weit fortgerollt ist, fruher odeI' spateI' steckenbleibt. So wird die Innen
wand von einzelnen Leukocyten odeI' Gruppen von solchen mehr und mehr 
bedeckt; wie man beim Durchschauen durch den roten Blutstrom am lebenden 
Tier feststellt, geschieht es im ganzen inneren Umfange des GefaBrohres. Bald 
nach ihrer Randstellung scheint del' Leukocyt ",ie angeheftet, angeklatscht an 
die Intima, zum Teil auch etwas mehr gestrecld, beim Schiitteln des Praparats 
verharrt er in seiner Lage. Die Ansammlung nimmt stetig zu, bis die ganze 
Innenwand von einem ununterbrochenen Leukocytenzylinder wie austapeziert 

Abb. 54. Lebenswarm fixiert. Randstellung der Leukoeyten in mehreren Lagen in kleinen Yenen. 
(Zeiss Ok. +, Obj. DD.) 

erscheint. SpateI' kann die Leukocytenreihe mehrschichtig sein, es konnen :2 
und 3 SchicMen iibereinandergetiirmt sein (Abb. 54), bis zu BildeI'll, die man als 
Leukocytenthromben odeI' als Leukostasen (RICKER) bezeichnet hat. Beide 
Ausdriicke treffen nicht recht zu, denn, wenn auch mechanische Vorgange bei 
del' Aufstellullg diesel' Leukocytenspaliere mitspielen, ist die Erscheinung doch 
im Grunde nur eine Steigerung und Summation del' Randstellung. Die fort
schreitende Verdiinnung des zentralen Blutfadens erleichtert die Aufreihung, 
wie nach RICKER auch Verengerung del' vorgeschalteten Arterien die ,.weiBe 
Stase" herbeifiihren soll, die abel' zur Entstehung des mehrschichtigen Leuko
cytenbelags nicht erforderlich ist. Zum Unterschiede von del' roten Stase liegen 
die Leukocyten auch lockerer, ohne ihre Umrisse zu verlieren. Die Ausvvanderung 
geM weiter VOl' sich, auch wenn das GefaB nur Leukocyten enthiHt, was gegen 
Thrombose ins Gewicht fant. Es handelt sich um Fort"irkung und gelegentliche 
Potenzierung del' Faktoren, die die Randstellnng erzeugen. Diese stellen sich im 
wesentlichen in folgenden 3 Einfliissen dar. Seit den in HELMHOLTZS Labora-
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torium ausgefiihrten Versuchen von SCHKLAREWSKyl (1868) wurde zunachst die 
physikalische Grundlage des Vorgangs hervorgehoben. Unter del' Einwirkung del' 
verlangsamten Str6mung treten nach dieses Autors Experimenten mit Fliissigkeiten, 
die in einem Glasrohrensystem verschiedener Weite stromen und Korperchen ver
schiedenen spezifischen Gewichts in Suspension enthalten, die leichten Partikelchen 
an die Peripherie, dort haftend, weil sie den Reibungswiderstand del' Wand nicht 
mehr iiberwinden konnen. Die schwereren Teilchen schwimmen im Achsenstrom. 
Nun sind die Leukocyten spezifisch leichter als die Erythrocyten, wie man z. B. 
an del' Schichtenfolge zentrifugierten odeI' des im Reagensrohrchen aufgehobenen 
leukamischen Bluts erkennt. Ein zweiter Umstand ist in del' seit langem gewiir
digten Viscositiit del' Leukocyten begriindet, die bei dem Vorgang Veranderungen 
del' Oberflache wie Lockerung del' Zellkolloide iiberhaupt erfahren. Diesel' gehen, 
wie oben bemerkt ist, entsprechende Veranderungen an dem GefaBendothel 
parallel, wodurch die " klebrigen" 
Teile leichter aneinander haften. 
Schon diese Erschein ung steh tun tel' 
den Einfliissen, die die folgende 
Phase del' Auswanderung beherr
schen, unter del' Aufnahme von 
Kraften bzw. Stoffen (s. unten) 
auBerhalb del' GefaBbahn, die in 
die Zirkulation eintretend die ort
liche Leukocytose herbeifiihren und 
ihren oft spezifischen Charakter 
bestimmen. An die Randstellung 
schlieBt sich in del' Regel bald del' 
Austritt del' Leukocyten aus dem 
BlutgefaB, womit sie zu Exsudat
zellen geworden sind. Die Auswan
derung aus del' Blutbahn kann 
schon erfolgen, ehe die Randstel
lung einen hoheren Grad erreicht 
hat. Sie ist am el'giebigsten im Be
l'eiche del' kleinen und kleinsten 
Venen, findet abel' auch ans den 

A bb. 50. _-I.uswanderung der Leukocyten durrh die Wand 
einer kleinen Yene. Erythrocyten in den Siiuren entfiirbt. 
(Yom Operationsmesser in FLE)IMINGSche Lasung gebl'acht.) 

SaffraninHirbung. Zeiss, Imm. ,/" Ok-Orthoskop. N 6. 

Haal'gefaBen statt. Was die Arterien betl'ifft , so sieht man in ihrel' Wand, 
namentlich auf Schnitten fixiel'ten entziindeten Gewebes, nicht selten Leuko
cyten. Sie konnen von del' Lichtung odeI' von auBen in die Artel'ienwand ein
gedrungen sein, abermehrfach iiberzeugt man sich dann davon, daB die Schlag
aderwand sel1st Sitz von Veranderungen (z. B. Nekrosen) ist, die ",ie Teile im 
iibl'igen Gewebe Leukocyten anlocken. Del' Austritt del' Leukocyten vollzieht 
sich so, daB del' Zelleib und Zellkern langgestreckt wil'd (Abb. 55), wodurch schon 
hier bunte Zellfol'men entstehen, die zugleich oft zur ZerreiBung del' Chromatin
briicken zwischen den gl'oBel'en 8tiicken des fragmentiel'ten Kerns fiihren. Die 
Leukocyten treten in wechselndel' Richtung durch die Wand, vielfach an einzelnen 
Punkten gruppenfOrmig vel'einigt , auch entgegen del' Stromrichtung. Wie man 
mit und ohne besondere mikl'oskopische Markierung del' Zellgrenzen (Kittlinien) 
oft wahrnimmt, ziehen sie sich zwischen den Endothelzellen an die AuBenflache. 
Die Zunahme del' Porengl'o(3e in del' entziindeten GefaBwand, die Lockerung 
des Endothelgefiiges erleichtel't den Austl'itt del' Leukocyten, was sein Seiten-

1 SCHKLAREWSKY: Pfliigers Arch. 1. 
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stuck findet in dem Durchzug dieser Zeilen durch die gedehnten, mikroskopisch 
leicht wahrnehmbaren Spalten zwischen den Stachelzellen des geschichteten 
Pflasterepithels. Die um das Endothelrohr gelagerte Membrana propria wird unter 
den lokalen physikalisch-chemischen Einwirkungen ebenfalls disperser, so daB 
sie dem Weiterrucken der Leukocyten nicht hinderlich ist. Forderlich wirkt in 
dieser Hinsicht auch die Dehnung der Glashaut durch GefaBerweiterung und 
gegebenenfalls durch odematose Quellung der Wandgewebe. Die zunachst beim 
lebenden Kaltbluter festgestellte Auswanderung der farblosen Blutzellen betrifft, 
wie die nachtragliche Farbung der Zellen bekundet, vornehmlich oft fast oft allein 
die gelapptkernigen Leukocyten. DaB sie sich in derselben Art und mindestens 
gleichen Reichlichkeit beim Warmbluter und Menschen vollzieht, kann nach den 
unzahlbaren Beobachtungen der Jahrzehnte als gesichert gelten. Immer wieder 

Abb. 56. Akutc Wurmfortsatzentziindung. Peroxydase-Reaktion 
der Leukocyten in Randstellung in del' Vene und in del' glatten 

~Iuskulatur (Zeiss, Ok. 4, Obj. DD.). 

ist zu bestatigen, daB diese 
Zelle innerhalb und auBerhalb 
der GefaBe, namentlich sinn
fallig bei frischen Entzundun
gen und nicht zu geringer Reiz
starke (s. unten) in GroBe, Ge
stalt, neutrophiler Granulie
rung (beim Menschen), zu
nachst bestehendem Glykogen
gehalt, Oxydase- bzw. Per
oxydasereaktion (Abb. 56) vol
lig ubereinstimmt. Wir sehen 
hochstcns am Kern, wie be
merkt, die "Polynuclearen" 
wirklich nach Abschnurung 
der Kernstucke mehrkernig 
werden, was niemand als Hin
weis auf eine andere Zellart 
deutet. An den den Patho
logen heute so reichlich zu
flieBenden, operativ gewon
nenen lmd lebensfrisch fixier
ten Organstucken in verschie-
denen Stadien der Entzundung 

kann man aIle Phasen des Leukocytenaustritts von del' Randstellung auch an 
menschlichen Geweben beobachten, wovon wir eine Musterkarte an dem Lebenden 
entnommenen Praparaten von del' Iritis an bis zu "\Vurmfortsatzentzundungen, 
Tubenkatarrhen, Dermatitiden usw. besitzen. Schon COHNHEIM hat Carminein
spritzungen in die Blutbahn benutzt, urn die Identitat von Blut- und Exsudatzelle 
zu erharten und die spateren Vitalfiirbungen (R~NVIER, ARNOLD, HABERLAND, 
WESTPHAL! unter E. KAUFMANN) ermoglichen die namliche Kontrolle. Auch die 
gleichzeitige PrUfung yom Leukocytengehalt in den Arterien und Venen des Entzun
dungsherdes ergab, daB die Arterien mehr Leukocyten enthalten als die abfUhren
den Venen (UNGER und WISOTZKl2). Auf die Bedeutung des negativen Beweises 
nach Unterdruckung del' Blutleukocyten vor dem Akt der Entzundung kommen 
wir spater zuruck, ebenso auf die andere Frage, ob sich charakteristisch gestaltete 
gelapptkernige Leukocyten auch auBerhalb der GefiiBe im entzundeten Gewebe 
ausbilden konnen. Wie man sich zu dem letzten Punkte auch stellen mag, nie 

1 WESTP1L\L: Frankf. Z. 30, (1924). 
2 UNGER U. 'WISOTZKI: Dtsch. med. IVschr. 1921, Nr 22. 
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wird die Abstammung der leukocytaren Exsudatzellen aus dem Blute als neben
sachlich betrachtet werden durfen, wie es wenig neuere Autoren zu tun versuchen 
(s. spater). Steht die Tatsache fest, so heiBt es den Austritt der farblosen B]ut
zellen aus dem stromenden Blute erklaren. Der von vornherein gewahlte Aus
druck der "Emigration" wurde angegriffen und durch die Beziehung der "Dia
pedese der Leukocyten" ersetzt - wofiir vor kurzer Zeit noch v. BAUMGARTEN 
eintrat -, weil HERING zuerst erkannte, COIINHEIM und KLEMENSIEWICZ be
statigten, daB die Auswanderung bei Unterbrechung der Zirkulation also beim 
Fehlen des Blutdrucks aufhort. COIINHEIM hielt aber an einer "Filtration" 
durch eine in ihrer physiologischen Beschaffenheit "veranderten" GefaBwand 
fest. Der Unterschied gegenuber der Diapedese del' Erythrocyten ist abel' die 
Auswahl unter den Blutzellen, die Selektion unter den farblosen Elementen, 
die das GefaBlumen verlassen. Ferner lassen sich aktive Bewegungserscheinungen 
an der auswandernden Zelle vor (LAVDOWSKyl), wahrend und nach dem 
Durchtritt beobachten, laBt sich die E1nigration nach Angabe und Deutung 
einzelner Autoren, die aber nicht unbestritten ist, durch Zellvergiftung (Chinin, 
Eucalyptol) verhindern. 1st Blutdruck und selbstandige Bewegungsfahigkeit 
nun auch Voraussetzung und die letzte schon eine Begrundung fiir die Berech
tigung der Auffassung als "Emigration", so wird diese Anschauung unabweisbar, 
wenn wir sie biologisch und, soweit heute moglich, physikalisch-chemisch ins rechte 
Licht rucken. DaB die Anregung der aktiven Bewegung seitens bestimmter 
Stoffe erfolgt, durch Chemotaxis, wie der biologische Begriff seit PFEFFER lautet, 
kann nicht bezweifelt werden. Mit Recht stellt MARCHAND die "Reizbarkeit" 
des Protoplasmas als biologische Grundtatsache hin. Das geht schon daraus her
vor, daB die Gestaltsveranderungen del' Leukocyten besonders lebhaft und bunt 
bis zur Unkenntlichkeit werden, wenn die Zellen die AuBenflache des GefaB
rohrs erreichend frei ins Gewebe hinaustreten. Unter den chemotaktisch wirk
samen Faktoren kommt nicht nur die Steigerung der H' -Konzentration (GRAEFF2), 
sondern eine Anzahl im Experiment positiv chemotaktisch sich erweisender 
Korper in Betracht, wie gewisse EiweiBspaltungsprodukte des tierischen Korpers3 

(Pepton, Nucleinsauren usf.), Seifen, die Proteine zahlreicher Bakterienleiber 
und Bakteriengifte und mit den letzten auch Abkommlinge pflanzlicher Zellen 
im gewohnlichen Sinne. DaB sie Zentrum und Ausgangspunkt der Leukocyten
anziehung sind, wird dadurch veranschaulicht, daB die Leukocyten sich zum groB
ten Teil selbst dem Lymphstrom entgegen nach der Stelle hinbegeben, von wo der 
Entzundungsreiz ausgeht, z. B. nach dem Orte der Mikrobienansiedlung oder der 
Niststelle des Fremdkorpers. 1st dieser schwer oder unloslich, so erfolgt die An
ziehung durch die yom Fremdkorper hervorgebrachte Veranderung im Gewebs
stoffwechsel, gegebenenfalls durch .Stoffe, die yom FrE1mdkorper (Metalle, Kohle 
usf.) adsorbiert sind. 1m letzten Fall kann die Auswanderung del' Leukocyten 
gering odeI' gleich Null sein, wie die sog. Kohlemetastasen im Korper bezeugen. 
Auch im Bereich aseptischer Infarkte, durch Rontgen- und Radiumstrahlen 
erzeugter Nekrosen pflegt die leukocytare Infiltration geringfugig zu sein. In 
Fallen bakterieller Kolonisierung ist die Emigration am lebhaftesten und oft 
stiirmisch. MARCHAND unterstreicht noch die Eigenschaft der taktilen Reizbar
keit der Leukocyten, die sie veranlasse, in porose Fremdkorper einzudringen. Die 
Kolloidchemie hat sich schon seit Jahren bemuht, die biologische Erscheinung der 

1 LAVDOWSKY: Virchows Arch. 97. 
2 DaB die \Vanderung nach dem Orte der starks ten PH erfolgt, wird von anderen 

Untersuchern nicht bestatigt. 
3 Nach H. BUCHNER (Munch. med. Wschr. 1899, Nr 39) wirken andere Abkommlinge 

des EiweiBes, wie Ludzin, T;yrosin, Harnstoff, Ammoniak, negativ chemotaktisch. 



316 M. ASKANAZY: Die Entziindung. 

Chemotaxis (des Chemotropismus) dem Verstandnis durch physikalisch-chemische 
Auffassung naherzubringen. RHUMBLER1 hat die Erklarung zuerst fUr die Be
wegung der Amoben herangezogen, die sich in gleicher Weise auf die amoboide 
Bewegung und andere Lebensvorgange der Leukocyten ubertragen laBt (HAM
BURGER2 , FREI3, SCHADE). Der Antrieb zur Bewegung und die Bewegungsrichtung 
wird danach bestimmt durch die von den "positiv" chemotaktischen Stoffen 
ausgehende Veranderung der Oberflachenspannung des Leukocytenkorpers. Man 
mag sie mit MICHAELIS (s. bei OHNO) als Verseifung anffassen oder als Zunahme 
der elektrischen Ladung oder in noch anderer Art: an der zuerst getroffenen Stelle 
der farblosen Blutzelle wird die Oberflachenspanmmg herabgesetzt, hier quillt 
das Protoplasma in amoboiden Auslaufern vor, und so wird die Zelle aus der 
ruhenden Kugelform gebracht und in die Richtung des reizspendenden Korpers 
gezwungen. FREI erklart die negative Chemotaxis durch Stoffe, die die Ober
flachenspannung einseitig erhohen und sogar eine Abwanderung in entgegen
gesetzter Richtung veranlassen. Da die Stoffe sicher bis in die GefaBlichtung 
hineingelangen, wird, wie oben angedeutet, auch schon die Wandhaftung der noch 
intravascularen Leukocyten durch veranderte Oberflachenspannung und dadurch 
bedingte Auflockerung und Klebrigkeit verstandlicher. So kann auch schon die 
ortliche Leukocytose (L.-Ansammlung im Blut) mit veranlaBt sein. Sie konnte 
selbst bei der Entstehung der allgemeinen Leukocytose im Spiele sein. Eine solche 
braucht im allerersten Beginn noch nicht im ganzen GefaBsystem vorzuliegen, 
denn es erfolgt zunachst nur eine ungleiche Verteilung der Leukocyten im Zirku
lationsapparat, wie der Vergleich von Herzblut mit dem Blut des entzundeten 
Teiles beim Versuchstier (GUILLERMIN4) zeigt. Dann dringen die Stoffe aus dem 
Entzundungsherd weiter vor und veranlassen als Ausdruck der "Entzundungs
krankheit" eine Reizung des Knochenmarks5 , eine leukopoetische Uberproduktion 
und gesteigerte Ausschwemmung der farblosen Blutzellen, die nicht an ihren 
vorausgehenden Untergang im Sinne LOEWITS geknupft ist, sondern ein Seiten
stuck zu der der 02-Spannung entsprechenden Hyperglobulie (der Roten) dar
stellt. Eine Ruckwirkung yom Entzundungsherd auf den blutbildenden Apparat 
durch stoffliche, nicht nur nervose Vermittlung drangt sich um so mehr auf, 
als zwischen der ins Gewebe auswandernden Blutzelle, entsprechender Anreiche
rung der Blutbahn mit gleichartigen Elementen und Ausfuhr aus dem blutzell
bildenden System vollige Ubereinstimmung herrscht. Die Ruhigstellung der 
Leukocyten und ihrer Stammzellen ist V oraussetzung dafUr, daB von auBen 
herantretende Einflusse (Salze, saure Produkte usf.) an einer Oberflachenpartie 
angreifen. Das kann sich auch bei den am Ufer der BlutgefaBe liegenden Myelo
cyten im Knochenmark, die mehr oder weniger weit zum spezifischen Leukocyten 
differenziert sind, geltend I~lachen. Diese Grenzflachenaktivierungstheorie fordert 
das Verstandnis, aber wie zum Verstandnis aller Permeabilitatsprobleme mussen 
neben physikalischen Theorien (poren-, Lipoidtheorie, Oberflachenaktivierung) 
weitere physikalische und chemische Vorstellungen (Losungs-Adsorptionsvor
gange, Affinitat u. a.) herangezogen ~werden, um die biologische Erscheinung zu 
erfassen. Sonst gelangen wir nicht zur naturwissenschaftlichen Erklarung der 
Tatsache, daB bei den Entzundungen in der Regel die polynuclearen neutrophilen 
Leukocyten auswandern, in anderen Fallen und anderen Stadien aber eosinophile 

1 RHUMBLER: Erg. Physiol. 1914, 474. 
2 HAMBURGER: Physika1isch-chemische Untersuchungen tiber Phagocyten. ~Wiesbaden 

1912. 
3 FREI: Berl. tierarztl. vYschr. 1916, Nr 33. 
4 GUILLLERlIUN: Rev. med. Suisse rom. 1905. 
5 Vgl. M. ASKANAZY: Knochenmark. Henke-Lubarschs Handb. d. spez. pathol. Anatomie 

I, II, 974, 958, 966. 
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Zellen odeI' Lymphocyten odeI' "Monocyten". Die jeweilige Auswahl hangt von 
del' Reizart und Reizstarke ab, die ja noch durch die Reizbarkeit des 1ndividuums 
beeinfluBt wird. Am langsten wurde die Frage von del' Selektion del' extra
vasierenden Blutzellen fUr die Auswanderung del' Lymphocyten und namentlich 
Eosinophilen am Menschen und Versuchstier studiert, wahrend die nach den 
Bedingungen del' Monoeytose und des Monoeytenubertritts ins Gewebe erst im 
Beginn del' Erforsehung steht (s. spater). Bezuglieh del' Emigration del' Lympho
eyten, deren amoboide Bewegung wir selbst 1905 1 an menschlichen Lymph
drusen im frisehen Praparat sahen, lehrt die Erfahrung, daB eine solche in ent
zundeten Organen eine haufige Erscheinung ist. Nul' beobaehtet man ihren 
Durehtritt dureh die Wand nieht an so zahlreichen Exemplaren wie den del' 
Leukoeyten. DaB aueh hier eine ehemotaktisehe Anlockung im Spiele ist, diirfte 
besonders aus· dem Befund in 1nfektionskrankheiten hervorgehen, in denen die 
Lymphoeyten im Exsudat und 1nfiltrat wie bei vielen tuberku16sen (entsprechend 
del' Tuberkulinwirkung), bei gewissen Eneephalitisformen vorherrscheIi. Man 
kann in solchen Fallen auch lokale Lymphoeytose in GefaBen des Entziindungs
reviers wahrnehmen und die Bewegungsformen del' Lymphoeyten im Gewebe 
verfolgen. Das haben wir mehrfach aueh im alteren Granulationsgewebe fest
gestellt. Fiir die Deutung del' spateren lymphocytaren Herde ist dann aueh die 
Praexistenz lymphatischer Gewebsablagerungen zu beriicksiehtigen. Ubrigens 
konnen sieh einzelne Lymphoeyten bei mancherlei akuten Entziindungen den 
auswandernden Leukoeyten beimengen, wahrend sie in anderen von vornherein 
vornehmlich odeI' aussehlieBlieh vorhanden sind. Auf ihren Hinzutritt in etwas 
alteren Phasen del' Entziindung wird noeh spateI' zuriiekzukommen sein in 
Hinblick auf die "lymphoeytare Reaktion" im allgemeinen. - Die Ansammlung 
von eosinophilen Zellen im Blute, aueh die besonders im Gebiete del' lokalen 
Gewebseosinophilien ortlieh entwiekelte, ist ebenfalls Of tel'S von uns und anderen 
festgestellt, eben so >vie del' Durehgang dieses Leukocytentypus durch die GefaB
wand. 1hrer reichliehen Anhaufung in bestimmten entziindlieh gereizten Geweben 
odeI' Sekreten kann eine allgemeine Eosinophilie des Bluts entspreehen. Da ihre 
wesentliehe Urspl'ungsquelle im Knoehenmark liegt, bestehen Verhaltnisse, die 
denen del' neutrophilen Reaktion vergleiehbar sind. Uber die kurvenmaBige 
Darstellung del' Beziehungen zwischen Gewebs-, Blut-, Markeosinophilie vergleiehe 
man bei HOMlVIA2 • DaB eine ortliehe Vermehl'ung im Gewebe vorkommt, erklal't 
sieh aus del' Tatsaehe, daB bei Eosinophilie des Bluts neben den gelapptkernigen, 
namentlieh zweikernigen, aueh noeh eosinophile Einkernige (Myelocyten) im 
Blute kreisen, die naeh del' Auswanderung proliferationsfahig bleiben. Gegen die 
Abstammung diesel' spezifisehen Granula aus Hamoglobin haben wir uns schon 
1904 mit Bestimmtheit ausgesproehen3 , was heute von den meisten Untersuchern 
zugegeben wirel. EHRLICH hat schon friih erkannt, daB sich die eosinophilen 
Leukocyten dann anschicken, das Blut zu verlassen, wenn gewisse kl'ankhafte 
Zustande vorliegen odeI' bestimmte Organe (Haut u. a.) befallen sind, so daB an 
besonderen Reizwirkungen gedaeht wird, die gerade dureh die lokale Anhaufung 
an del' reizliefernden Stelle nahegelegt wird. Neben del' iiberwiegenden Stellung 
del' tierisehen Parasiten (Eier, Larven, erwachsene Tiere aus del' Klasse del' 
Wiirmer und 1nsekten) als Erzeuger von Eosinophilie spielt das Bronehialasthma 
mit seinem pathologisehen entziindliehen Sekret del' Bl'onchien und im allgemeinen 
die im AnsehluB an akute infektiose Entziindung ("postinfektios") auftretende 
lokale bzw. Bluteosinophilie eine besondere Rolle. Da bei den letzten wohl aueh 
Stoffe aus dem tierisehen Haushalt einwirken, die dem infektiosen ProzeB, nieht 

1 ASKANAZY: Zbl. Path. 16 (1905). 2 HOllnYIA: Virchows Arch. 233 (1921). 
3 ASKANAZY: Munch. med. 'Ysehr. 1904, Nr 44/45. 
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den Erregern entstammen, konnte man dazu neigen, die eosinophile Leukocytose 
als zoogene der neutrophilen als mehr phytogene gegeniiberzustellen. Der Begriff 
der konstitutionellen Eosinophilie stande dem nicht entgegen. Es bleibt aber immer 
noch eine Aufgabe, die "eosinotaktischen" Stoffe im einzelnen festzulegen. Auf die 
Monocyten kommen wir unten zuriick. 1st die besondere Form der weiBen Blut
zellen, die bei der Entziindung alarmiert wird, von der Art und Phase des Ent
ziindungsvorgangs abhangig, so handelt es sich bei der hier noch einmal kurz zu 
nennenden hamorrhagischen Beimengung auch um Riickwirkung der Bhitstro
mung und der GefaBwand. Stase des Blutinhalts und schwerere Schadigung des 
GefaBrohrs begiinstigen die reichliche Diapedese der Erythrocyten bei schweren 
Infektionen (Milzbrand, Pest), wahrend der Austritt einzelner roter Blutkorper
chen als ein haufiger Vorgang bei frischen Entziindungen zu bezeichnen ist. 
Bei blutigen Ergiissen in Korperhohlen lenkt sich der Verdacht auf Tuberkulose 
oder Geschwulstbildung, weil beide Blutungen durch GefaBalteration verschie
dener Art begiinstigen. 

Nachdem bisher die Entziindungserscheinungen gewiirdigt sind, die an die 
BlutgefaBe und besonders an ihren Inhalt gebunden sind, gelangen wir zu dem Ver
halten des Stromas bei der Entziindung, des Stiitz- und Grundgewebes zwischen 
den GefaBen, wobei aber zwischen der GefaBwand und dem interstitiellen Nach
bargewebe keine scharfe anatomische oder funktionelle Grenze gezogen ist. 
Die Adventitia schlagt die Briicke vom GefaB zum Stroma im engeren Sinne, 
das in erster Linie durch Zellen und Intercellularsubstanz des kollagenen, ela
stischen und reticularen Gewebes gebildet wird, wahrend im Zentralnerven
system die ektodermale Glia als vorherrschendes Stroma sicb an die bindegewebige 
Adventitia angliedert und diesem Organ den Schatz eines zweifachen Stroma
schutzes sichert. Aber iibersehen wir nicht, daB auch in den iibrigen Organen das 
Stroma in nicht ganz gleicher Art und Menge gestaltet, sondern in Abhangigkeit 
von dem Bau und der Funktion des Parenchyms entwickelt ist. Auch die Endo
thelien ihrer GefaBe sind ja nicht gleichartig ,wie schon die typische Form del' 
Endothelien in den Blutfiltern (Leber,Milz, Knochenmark) dartut. Endothelien 
und weitere Wandteile der GefaBe teilen so oft das Schicksal des Stromas im 
engeren Sinne. Betrachten wir zunachst,dem obigenGedanken weiter nachgehend, 
das Verhalten des Exsudats in der Grundsubstanz des Stromas, das es durch
fluten muB, um das Odem, die Phlegmone, den mit Gewebseinschmelzung ver
bundenen AbsceB zu erzeugen oder an die freien Ober£1achen zu gelangen. Die 
serose Fliissigkeit durchdringt die Faserbiindel, zersprengt die kollagenen Fasern, 
macht sie anschwellen. Diese Aufquellung wird durch die gesteigerte H-lonen
konzentration und vielleicht auch durch Fermentwirkung bedingt., fUr deren Wirk
samkeit im £1iissigen ErguB v. GAUl und ROSSLE sich aussprechen. Sie konnen 
zur Gewebsau£1osung fiihren (vgl. besonders die Gliaerweichung) und konnten 
auch aus den Gewebszellen (s. spater) stammen. Die friiber weniger beachteten 
faserigen Grundsubstanzen erfahren verschiedene Veranderungen, ihre Fiirb
barkeit wechselt, teils indem sie ihre Affinitiit zur sauren Farbe (Eosin, Saure
fuchsin) mehr und mehr einbiiBen und selbst Basophilie aufweisen, was als 
Siiureimpragnation der Fasern gedeutet ist, teils verhalten sie sich fiirberisch 
wie Fibrin. Dann ist das Fibrinogen aus den GefiiBen getreten, hat nach Ein
wirkung des aus verschiedenen Zellen stammenden Fibrinferments gallertigen, 
dann fiidigenFibrinbau erhalten und sich in oder auf dem Gewebe niedergeschlagen. 
Man dankt E. NEUMANN die Unterscheidung des in Gewebsspalten und auf 
Ober£1iichen ausfallenden Exsudats von der fibrinoiden Umwandlung, "del' fibri-

1 GAZA, v.: Verh. dtsch. path. Ges. 19 (1923). 
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noiden Degeneration" odeI' bessel' "fibrinoiden Nekrose" del' Gewebe. In dem 
letzten Falle hat ein dem Fibrin in seinen Reaktionen meist ganz gleichendes 
Material Fasern, Faserbiindel, GefaBwande, Zellen durchdrungen und ersetzt. 
Vergleicht man das Gewebe mit fibrinosem Exsudat und solches mit fibrinoider 
Umwandlung, so erweist sich das letzte als kernlos, abgestorben. Wir miissen 
daraus schlieBen, daB das del' Nekrose verfallende Gewebe und besonders auch 
seine Grundsubstanz das Fibrin adsorptiv bindet und durch diese Einlagerung 
fibrinoid aufquillt, eiit optisch wahrnehmbares Zeichen fUr die Beziehung zwischen 
Grundsubstanz und Exsudatl. Del' Fliissigkeitsstrom auBert sich abel' zugleich 
gegeniiber den Gewebszellen und in deutlicher Weise auf den Zellstoffwechsel, 
den wir nun von einem allgemeineren Gesichtspunkte aus zu betrachten haben. 
So sichel' es ist, daB die GefaBreaktionen die Gewebe in Mitleidenschaft ziehen, 
so ware es doch verfehlt, wie es RICKER will, die Gewebsveranderungen regressiver 
und progressiveI' Art ganz odeI' fast allein von den entziindlichen Vorgangen in 
denGefaBen herzuleiten. Es kann keinemZweifel unterliegen, daB bei zahlreichen, 
besonders den starken entziindlichen Reizen mechanischer, thermischer, chemischer 
Natur und auch anderen das Gewebe teils zuerst, teils haufiger, fast gleichzeitig 
mit den GefaBen getroffen wird. Man darf sich nur an Nekrosen durch Zertriim· 
merungen, Verbrennungen, Atzungen durch chemische Stoffe erinnern, urn die 
unmittelbare Beeinflussung des Gewebes zu erkennen, von den spezifischen 
Nekroseformen ganz zu schweigen (z. B. tuberkuli:ise Verkasung). Diese Verkasung 
hangt nicht von del' GefaBlosigkeit del' Tuberkel ab, sie betrifft auch gut vas· 
cularisierte Granulationsgewebe, auch Exsudate. Sie ist direkte Wirkung del' 
bacillaren Gifte auf lebendes Gewebe und Ausscheidungen. Die im Stroma bei 
del' cellularen Stoffwechselveranderung del' Entziindung in Betracht kommenden 
Elemente, die mit groBer Schnelligkeit und RegelmaBigkeit reagieren, sind 
sowohl die Zellen des Bindegewebes als auch die Endothelien del' GefaBbahnen 
und endlich die in ihrer Mittelstellung zwischen Stroma und Epithel vorhandenen 
Deckzellen del' groBen Korperhohlen. Die Untersuchungen del' letzten Jahr
zehnte haben dazu gefiihrt, daB die Endothelien in ihrer Bedeutung fUr die 
cellulare Reaktion bei del' Entziindung hoher eingeschatzt werden. Ist die 
Abgrenzung del' Endothelien und del' perivascularen Zellen in genetischer Hin
sicht fUr manche Autoren unsicher, so sind wir doch seit langem durch die Ein
fiihrung von kolloidalenSubstanzen (Kollargol u. ahnl.) in die Blutbahn und die dann 
folgende Aufnahme von fremdartigen Kornchen seitens del' Endothelien sichel' im
stande, die so gleichsam abgestempelten Elemente wiederzuerkennen (vgl. Abb. 57). 
DaB wir auch unter den Zellen des Bindegewebes noch Unterschiede vornehmen, 
wird aus dem folgenden zu ersehen sein. Die Stoffwechselveranderungen in den 
aktivierten odeI' geschadigten Zellen sind zum guten Teil durch chemische odeI' 
physikalisch-chemische, sich morphologisch darstellende Umwandlungen ge
kennzeichnet, sie konnen reversibel odeI' irreversibel sein, welch letzteren Zustand 
wir mit Sicherheit nur an Zellen zu erkennen vermogen, die durch die deutlichen 
Erscheinungen des Kernzerfalls und Kernschwund als nekrotisch hervortreten. 
Solche chemischen Einlagerungen in noch lebenden Zellen konnen die Zeugen 
eines verminderten, aber auch eines gesteigerten Zellebens sein, letztes z. B. wenn 
sie phagocytaren Ursprungs sind. Del' WasseriiberschuB im Gewebe fUhrt manch
mal zur Abscheidung von Tropfen in "Vakuolen"-Form im ZellprotopJasma, 
die Veranderung des kolloidalen Gleichgewichtszustandes mit Ausfallung von 
nicht immer identischen Stoi'fen im Zelleibe unter Aktivierung del' autolytischen 
Fermente zum Bilde "der triiben Schwellung". DaB es sich dabei keineswegs immer 

1 ASKANAZY, 1\1.: Virchows Arch. 234, 124 (1921). 
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urn katabiotische Erscheinungen handelt (GROLL), wurde oben hervorgehoben. 
Fetttropfchen konnen aus Griinden der gestorten Assimilation liegenbleiben 
oder phagocytar aufgenommen sein, Glykogen kann wegen des gehemmten Um
satzes (z. B. urn Infarkte) nachweisbar sein, Lipoide konnen sich als besonders 
haufiger Befund in jiingeren und alteren Entziindungsherden bestimmter Her
kunft (Tubengonorrhoe u. a.) im Protoplasma aufstapeln. Diese chemischen 
Stoffe konnen zugleich im Grundgewebe des Stroma sich ansammeln, kalkige 
Inkrustationen liegen gern im saftarm gewordenen interstitiellen Gewebe alterer 
Entziindungen. Eine viel konstantere und sich friih offenbarende Stoffwechsel
veranderung der Zellen im entziindeten Gewebe spricht sich in der Basophilie 
des Protoplasmas aller eingesessenen Zellelemente des Stromas einschlieBlich 
der auBeren und inneren Wandzellen der kleinenGefaBe aus. Sie ist mit Schwel
lung des Zellkorpers verbunden, mit VergroBerung und Saftigerwerden des 
Kerns, mit GroBenzunahme der Kernkorperchen und driickt die deutliche be
sondere Aktivitat der Zellen aus. Sie bleibt im Wahrzeichen der aktivierten 
und jungen Ze11en bis zum TIbergang in den Ruhezustand 1 . Die vorstehenden 
Satze waren geschrieben, ehe die im Genfer Pathol. Institut gemachten Beob
achtungen ERNSTS2 iiber die ersten Stunden der Entziindung nach Versuchen 
an Ratten vorlagen. Sie lehrten die Schne11igkeit noch naher kennen, mit der 
diese Reaktion der Stromaze11ell sich einstellt, weml Entziindungsreize (Terpen
tineinspritzung) auf sie einwirken. Die Farbungen mit basophilen Farbstoff
gemischen (UNNA-P APPENHEIM) geben anschauliche Vorste11ungen von dem Vor
gang (Abb. 52). Wahrend die basophile Schwellung del' GefaBendothelien schon 
5 Minuten nach del' Injektion der ReizlOsung erkennbar war, folgte die del' Binde
gewebszellen bald nach und ist in 30 Minuten auf den ersten Blick in voller Ent
wicklung festzustellen, indem sie zuvor s~hrittweise zur Ausbildung kam. Bei 
Einspritzung in die Unterhaut laBt sie sich schon dann in abnehmender Starke 
bis in den Papillarkorper del' Raut verfolgen. Auch Erscheinungen von Schadi
gung sind an einzelnen basophilen Zellen wahrzunehmen, die spater auftretenden 
katabiotischen Veranderungen an gewissen Zellgebieten gehen mit Ausloschung 
del' Basophilie einher. Die Erscheinungen sind ebenso gut im entziindeten Gewebe 
des Menschen zu beobachten, abel' die Bestimmung del' Reizart und ReizgroBe 
und die Erkennung del' Geschwindigkeit del' Stromazellreaktion verleihen dem 
Tierversuch seinen Wert. Die vergroBerten Stromazellen 16sen sich dann im 
entziindeten Gewebe mehr und mehr von dem fasrigen Grundgeriist, andererseits 
sondern sich die GefaBinnenzellen aus dem Endothelverbande ab, urn nach innen 
odeI' auBen vorzutreten. So werden die Stromazellen im weiteren Sinne, d. h. 
Bindegewebs- und GefaBwandzeIlen, £rei beweglich und mobilisiert. Ihre Fahig
keit zur Ortsveranderung wird besonders gut durch ihr Eindringen in por6se 
Fremdkorper bewiesen. In bestimmten Phasen sieht man dam} im Bindegewebe 
kaum eine Stromazelle, die an diesel' Schwellung und Mobilisierung nicht teil
nimmt. Solange diese Zellen in del' erst en Entziindungsperiode in den verschie
denen Stadien del' Loslosung in ziemlich regelmaBiger Verteilung im Gewebe 
daliegen, ist ihr unmittelbar histiogener Ursprung nicht schwer zu erkennen. 
Wenn del' Prozel3 abel' weitergediehen ist und die Ansammlung verschiedener 
"Wanderzellen" das Entziindungsgebiet iiberschwemmend erfiillt, wird die Beur
teilung schwieriger. Auf diesem Boden spielt sich del' aIte und neuerdings in 
einzelnen Punkten besonders lebhafte Streit ab, wieweit an diesen Infiltraten 
histiogene und hamatogene Elemente beteiligt sind. Verwickelter sind die Deu
tungen zunachst dadurch geworden, daB man den Monocyten des Bluts, den groBen 

1 ASKANAZY, M.: Zbl. Path. 1902, 369. 
2 ER="ST, TH.: Beitr. path. Anat. 75 (1926). 
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einkernigen Elementen, die EHRLICH fUr Ul.>ergangsformen zu Leukocyten ansah, 
vielfach einen Ursprung aus gewissen Stromazellen, den Endothel- und Reticulum
zellen der Blutbildungsorgane, aber auch aus anderen Organen zuschreibt, woriiber 
die Akten nicht geschlossen sind. Da diese Monocyten bei Entziindungen auch an 
der Auswanderung teilnehmen, ist bei der Ableitung der mobilisierten groBen 
mononuclearen Zellen im Stroma besonders bei den als Makrophagen tatigen 
Vorsicht geboten, zumal die Monocyten sich auch im Blutstrom als Makrophagen 
erweisen. LaBt sich diese Tatsache in die Rechnung einstellen, so kniipft sich 
die weitere an, ob im normalen Organstroma nicht schon ruhende Zellen von 
verschiedenem Ursprung und wechselnder Funktion, ja Elemente mit mehrfacher 
Entwicklungs£ahigkeit vorhanden sind. Solche Zellen sollten teils aus der Fetal
zeit herstammende, polyvalente Mesenchymzellen, teils im Extrauterinleben zur 
Entwicklung oder Ansiedlung gekommene sein. Freilich laBt sich im normalen 
Bindegewebe des Menschen nicht leicht derartiges feststellen, wenn man von 
den sehr sparlichen hier und da einmal anzutreffenden unverkennbaren Lympho
und Leukocyten absieht. Bei Far bstoffeinbringung ins Bindegewebe kann oft 
eine elektive Tatigkeit unter den Zellen im Stroma beobachtet werden. Allein 
das kann ein Seitenstiick zu den Beobachtungen KUPFFERS sein, der schon an 
den Sternzellen der Lebercapillaren eine alternierende Tatigkeit beschrieb. 
Bier wie dort werden mit der Steigerung der Fremdstoffmenge mehr und mehr 
Zellen in Anspruch genommen. Diese mit der Abfiltrierung der nicht Entziindung 
erregenden korperlichen betrauten Elemente sind aber die gleichen, die bei der 
Entziindung gleichsinnig funktionieren in potenzierter Reaktion. Die Ansicht, 
zwischen den jungen Bindegewebszellen, Fibroblasten und Makrophagen eine 
funktionelle Grenze zu ziehen, stammt von Ergebnissen mit Gewebskulturen, 
wo die sog. "Fibroblasten" aber undifferenzierte Embryonalzellen darsteIlen, 
die mit den Fibroblasten im aktivierten Bindegewebe des Extrauterinlebens 
nicht zu identifizieren sind. Ein Zelltypus, den man im entziindeten Gewebe 
wie im normalen besonders benanntc, wird durch Elemente verkorpert, die 
RANVIER als "Clasmatocyten" bezeichnete. Die anfangliche Verwirrung bestand 
darin, daB RANVIER sie nicht von den l11astzellen des Bindegewebes trennte, die 
durch ihre basophilen, metachromatischen Kornelungen gekennzeichnet sind. 
An Namen fur die groBen einkernigen, nicht an die Grundsubstanz gehefteten 
Zellen in ihrem bunten Gestaltenwechsel hat es nicht gefehlt, MAXIMOW sprach 
mit Rucksicht auf ihre groBe Wandelbarkeit von Polyblasten, ASCHOFF wahlte 
fur diese Blut- und Stromaelementc den Ausdruck "Histiocyt", was manche 
Unklarheit verschuldet hat. MARCHAND hat lange Zeit von den "Adventitial
zellen" gesprochen, seitdem er namentlich in Beobachtungen am Netze, aber auch 
an anderen Orten die Haufung der mobilisierten Zellen im Umfange der GefaBc 
bei der Entzundung studierte. Zuerst bildeten sie fur ihn einen Zellkomplex 
unbestimmter Herkunft, spater fUhrte MARCHAND sie auf nach auBen vorge
schobene Endothelien zuruck. Aber man muE bedenken, daB die in der Adventitia 
gelegenen Stromazellen bei der Entzundung (wie im Granulationsgewebe) den 
aktivierten Endothelien recht ahnlich werden, auch noch dadurch, daB sie durch 
mechanische Wirkung mehr gestreckt und um den GefaBkanal geordnet erscheinen. 
1m Netz konnen es auch Reste der aus der Embryonalzeit zuruckbleibenden 
herstammenden Mesenchymzellen mit ihren mehrfachen Entwicklungsfahig
keiten sein. Da solI denn auch die Fahigkeit zur Erzeugung der Elemente des 
Blutbildungsparenchyms bestehen bleiben und zur Entfaltung kommen. Damit 
gelangen wir zu der alten nie zur Ruhe kommenden Frage, ob die Leukocyten 
auch im entzundeten Gewebe ihren Ursprung nehmen konnen, eine Ansicht, 
die, wie wir uns 1904 ausdruckten, von manchen, namentlich alteren Autoren 

Hanclbuch der Physiologie. XIII. 21 
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wie eine stille Liebe genahrt wurde. Betreffs der "Exsudatzellen" ist zu wieder
holen, daB sich den entzundlichen Ergussen bzw. Absonderungen natiirlich noch 
andere Elemente als ausgewanderte Blutzellen beimengen (Erythrocyten, Stroma-, 
Deck-, Parenchymzellen, s. unten). Die Frage lautet nur, ob aus den Geweben 
Zellen hervorgehen konnen, die morphologisch und funktionell den ausgewan
derten Leukocyten vollig entsprechen. VrncHow hatte lange Zeit hindurch die 
Eiterzellen von den Gewebszellen hergeleitet, aber seit COHNHEIM hat die groBe 
Zahl der Forscher den gelapptkernigen, neutrophilen Zellen im entzundlichen 
Revier eine ausschlieBlich hamatogene Abkunft zugeschrieben. Aber es hat nie 
an Stimmen gefehlt, die auch den Gewebszellen eine Teilnahme an der Bildung 
der Leukocytenformen zuerkannten; einzelne gingen letzthin soweit, die aus
gewanderten Leukocyten nur fUr die untergeordnete Zahl zu erklaren (F. KAUF
MANNI, v. MOELLENDORF2, s. unten). Die unermudlichsten Verteidiger der histio
genen Entstehung von "Leukocytenformen" sind zunachst MARCHAND und 
P. GRAWITZ3 gewesen und geblieben, obwohl sie im einzelnen sehr weit vonein
ander abweichen. Die altesten Einwande knupften teils an Beobachtungen aus 
der Fetalzeit, die sich fiir das extrauterine Leben nicht als zwingend heraus
stellen, teils an in dies em Sinne verwertbar erscheinende pathologische Zustande 
an. DaB sich bei Leukamien mit massenhaften einkernigen Blutzellen in Ent
zundungsherden (Pneumonie u. a.) vornehmlich gelapptkernige Leukocyten im 
Exsudat finden, wie leicht zu bestatigen ist, ist durch die Auswahl der hervor
gelockten Blutzellen je nach dem chemotaktischen Reiz erklarlich. Die schnelle 
Erzeugung groBer Eitermengen ist nicht befremdend, wenn man die entzund
Hche Leukocytose - die gerade da zu fehlen pflegt, wo die Leukocyten im Ent
ziindungsherd keine nennenswerte Rolle spielen, wie beim Typhus - und die 
geschwinde anatomische Reaktion in del' leukocytischen Blutbildungsstatte in 
Betracht zieht. Schon friiher sind Entzllndungsversuche an gefaBlosen Hauten, 
besonders an der Cornea beg onnen und bis zur Stunde fortgesetzt wurden, die 
im wesentlichen ergaben, daB sich zwischen die Hornhautlamellen unter den 
in SpieB- und Gitterform auftretenden Zellelementen auch umgestaltete Gewebs
zellen finden konnen, wenn auch Leukocyten die Hauptmasse ausmachen, die 
eingewandert sind und deren Einwanderung man durch Oberflachenberieselung 
eindammen kann. Eine Umbildung der Gewebszellen in typische gelapptkernige, 
neutrophile Leukocyten lieB sich nicht dartun, die in Leukocyten mit typischem 
eosinophilen Granula bleibt umstritten. In den letzten Jahrzehnten sind 
neue biologische Forschungsmethoden zur Prufung del' alten Frage benutzt 
worden. Zunachst ,vurden Versuche an Tieren angestellt, die man durch Ein
spritzung von Thorium X oder Benzol del' Blutleukocyten beraubte und dann 
Entziindungsprozesse durchmachen lieS. Unter solchen Bedingungen fand man 
in del' entziindeten Hornhaut keine Leukocyten, sondern einkernige Zellen, die 
teils vorher vorhanden odeI' aus den Elementen des Hornhautgewebes gebildet 
sein konnten, ohne daB eine deutliche Vermehrung del' Hornhautzellen nachweis
bar zu sein braucht (LIPPlVIANN und BRUCKNER4). Ferner wurde aleukocytar 
gemachten Tieren eine bakterielle Pleuritis beigebracht (LIPPJ\iIANN und PLESCH5), 

in der sich nul' einkernige Rundzellen fanden, die von den Deekzellen des Brust
fells abgeleitet werden, wahrend sich im BauchfellerguB auch polymorphkernige 
Rundzellen zeigten, die wohl doeh eingewandert sind, da eine vollstandige Aleuko-

1 KAUFFMANN, F.: Frankl. Z. 24 (1920). 
2 MOELLENDORF, v.: Munch. rued. 'Vschr. 192., Nr 4. 
3 GRAWITZ, P.: Arch. klin. Chilo 136 (1925). 
4 LIPPMANN U. BRlTCKNER: Kongr. f. inn. Med. 1914. 
5 LIPPMANN U. PLESCH: Dtsch. med. VVschr. 1913. 
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cythamie nicht leicht zu erzielen ist (SKLAWUNOS1 ). VEIT2 vermiBte bei den 
durch Benzol aleukocytar gemachten und mit Eiterkokken infizierten Kaninchen 
in den infektiosen Metastasen von Herz und Nieren Leukocytenansammlungen 
innerhalb der Nekrosen. WESTPHAL3 stellte an mit Benzol behandelten Froschen 
den COHNHEIMSchen Versuch an und vermiBte dann fast jede Auswanderung 
von Leukocyten, die vorher mit Neutralrot gefarbt waren. SKLAWUNOS1 priifte 
am Auge die Angaben von LIPPMANN und BRUCKNER nach iiber die Abstammung 
von lymphoiden Rundzellen aus den Deckzellen der DEscEMETschen Membran 
bei Tieren mit hochstgradiger Thorium- oder Benzolleukopenie und nahm in 
den ersten 3 Tagen keinerlei Zellanhaufungen, auch keine Bildung lymphoider 
Zellen aus den Endothelien wahr. Neueste Versuche von W. GERLACH4 ver
liefen in Hinsicht der Leukocytenbildung aus Stromazellen ebenfalls negativ, 
trotz der Anwendung einer anderen Technik durch mechanische Abschniirung des 
in Entziindung versetzten Korperteils (Bein, Ohr) von der allgemeinen Zirku
lation. Alle diese Experimente fiihren zu dem interessanten Ergebnis, wie sich 
der Organismus mit den beweglich gemachten Gewebszellen allenfalls abfindet, 
wenn die hamatogenen Wanderzellen nicht eintreffen, sie stiitzen aber nicht die 
Ansicht von dem Ursprung der typischen Leukocytenformen aus Gewebszellen. -
Ein weiterer, trotz gewisser kiinstlicher Bedingungen vielversprechender Weg 
ist zuerst von P. GRAWITZ5 eingeschlagen worden, als er die Gewebsverpflanzungen 
in den Dienst der Entziindungslehre stellte. Durch 3 Generationen haben GRA WITZ 
OTTO BUSSE6 und PAUL BUSSE7 mit bemerkenswerter Ausdauer solche Studien 
besonders an Herzklappen angestellt, die im Autoserum bebriitet wurden. Sicher 
haben diese Beobachtungen zu Aufschliissen iiber das Verhalten des Gewebes 
gefiihrt, so auch die Tatsachen der Bildung lymphoider Rundzellen (s. unten), 
mannigfacher LebensauBerungen der Gewebstatigkeit erkennen lassen, aber 
die Abstammung sieherer Leukocytenformen aus dem Gewebe der Klapp en 
kann nicht als erwiesen betrachtet werden, da die lokale Bildung der neutrophilen 
Granula und Oxydasen nicht gezeigt ist, die Oxydasereaktion erst nach absicht
lichem Zusatz von Peroxydase (Pflanzenpraparate WILLSTATTERS) zustande kam. 
Der Befund MAXDIOWS8 von Lymphknoten in Gewebskulturen, in denen nach 
Zusatz von Knochenmarkextrakt granulierte, zumal eosinophil gekornte Leuko
cyten sich entwickelten, lehrt nur, daB unter Umstanden lymphoide Zellen die 
prosoplastische Potenz zur Bildung von eosinophilen Zellen entfalten konnen, 
aber auch dadureh ist der Ubergang von Stromazellen in neutrophile Leukocyten
formen nicht gewahrleistet. 1m letzten Jahrzehnt hat G. HERZOG9 die entziindeten 
Gewebe histologisch und besonders mit Hilfe der Oxydasereaktionen auf die 
Beteiligung der ansassigen Zellen, zumal der adventitiellen Zellen MARCHANDS 
an der Erzeugung leukocytarer Zellen gepriift. Er fand dabei Elemente mit 
feinkorniger Oxydasegranula, von denen er Ubergange zu Leukocyten wahrzu
nehmen meint. Auch diese Beobachtungen konnen noch nicht von allen Zweifeln 
befreien, da die Oxydasereaktionen ja keine den Leukocyten und ihre Vorstufen 

1 SKLAWUNOS: Verh. dtsch. path. Ges. 19, 82 (1923). 
2 VEIT: Beitr. path. Anat. 69 (1921). 
3 WESTPHAL: Verh. dtsch. path. Ges. 19, 80 (1923). 
4 GERLACH, W.: Verh. dtsch. path. Ges. 20 (1925). 
5 GRAWITZ, P.: Letzthin Arch. klin. ChiI'. 136 (1925). 
6 BUSSE, OTTO: Virchows Arch. 229 (1920); 239 (1922) - Sch"'t"iz. med. Wschr. 1922, 

Nr28. 
7 BUSSE, PAUL: Z. exper. Med. 36 (1923) - Graefes Arch. In (1926) - Virchows 

Arch. 268 (1928) - Dtsch. med. Welt 1927, Nr 24. 
8 MAXIMOW: Arch. mikrosk. Anat. 97 (1923). 
9 HERZOG, G.: Munch. med. Wschr. 1921. 
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allein zukommende Eigenschaften sind, manchmal die Deutung vereinzeIter Zellen 
im Schnitt nicht ganz leicht ist und eine Sekundarspeicherung verschiedenster 
Kornelungen durch Bindegewebszellen infolge Ubernahme aus anderen Stamm
quellen sichel' vorkommt (z. B. Melanin im Umfange del' Melanome, Lipofuscin 
in del' Leber und in Herzschwielen). F. MARCHAND hatte die Entstehung von 
lymphoiden und leukocytoiden Zellen aus Adventitialzellen und ihren Ubertritt 
aus dem entzundeten Gewebe in die GefaBbahn zugelassen, abel' spateI' selbst 
bemerkt, daB diesel' Vorgang entgegen dem Exsudatstrom nicht leicht vonstatten 
gehen konne. Ftir die Entstehung del' entzundlichen Leukocytose hat er zuletzt 
noch den Satz vertreten, daB fUr ihre Erklarung nul' solche Theorien in Betracht 
kommen konnen, die "von einer vermehrten Bildung farbloser Zellen in den blut
bildenden Organen, also im wesentlichen im Knochenmark und vermehrten 
Ubertritt derselben in das zirkulierende Blut ausgehen". Bezuglich del' lokalen 
Eosinophilie hat del' gleiche Forscher im namlichen Werke1 sich dahin geauBert, 
daB ihr lokaler Ursprung durch Mitosenbefunde in "ungranulierten basophilen 
Zellen zwar kaum anzuzweifeln sei, in del' Mehrzahl del' FaIle abel' die Annahme 
einer Auswanderung aus den GefaBen schon viel naher liegt". Und so dad man 
den Standpunkt MARCHANDS nur so auslegen, daB er neben del' Auswanderung, 
die die Hauptquelle del' granulierten Leukocyten im Entzundungsgebiet dar
stellt, del' ortlichen Bildung "lymphoider und leukocytoider" Zellen nur einen 
gewissen Platz einraumte. Wir selbst gestehen, in vielen Beobachtungen an 
dem heute so reichen lebenswarm fixierten menschlichen Material entzundlicher 
Herde und im Tierversuch wenig angetroffen zu haben, was sich fur eine Bildung 
solcher Zellen aus StromazelIen verwerten lieBe. So konnten auch die jungsten, 
so ganz andel's klingenden Deutungen v. MOELLENDORFFS auf Grund eigener 
Technik in einschlagigen Versuchen nul' wenig Edolg eningen. Diesel' Forscher 
bestreitet die Auswanderungs"theorie" und laBt die Leukocyten aus den "Fibro
cyten" des Bindegewebes und GefaBwandzeIlen unter Vermittlung basophiler 
Zwischenstufen hervorgehen, indem er seine Untersuchungen nicht an Schnitten, 
sondern besonders an zarten Hautchen ausfUhrte, die er del' Drosselvene des 
Meerschweinchens und dem Bindegewebe uberhaupt entnahm. 1m Prinzip ist 
die Hautchel1lnethode an sich nicht neu, denn in Wurdigung des Vorteils, eine 
unzerschnittene Membran zu durchmustern, hat man - wir ebenso wie andere -
oft das normale und pathologische Netz als histologisches Beobachtungsfeld 
gewahlt. v. MOELLENDORFF stelIte Beobachtungen an isolierten, doppelt unter
bundenen, mit entzundungserregenden Stoffen gefUlIten Venenstucken an, die 
teilweise in normalem Serum des Meerschweinchens im Brutschrank bebrutet 
wurden. Allein die Untersucher, die das gleiche Objekt nach den namlichen Ein
wirkungen in verschiedener Methodik nachpruften (GERLAcH2, FISCHER-WASELS3 

und Mitarbeiter, MAXIMOW4), konnten die Ubergange von den genannten Stroma
zellen in Leukocyten nicht feststelIen, sondern nul' die Emigration del' Leuko
cyten von neuem bestatigen. AlIe heben dabei hervor, daB die Hautchenmethode 
manche Komplikationen mit sich bringt, die Fehldeutungen begunstigen kann. 
Auch die Behauptung MALYSCHEWS5 von del' Fahigkeit del' KUPFFERSchen 
SternzelIen, sich in granulierte Leukocyten umzuwandeln, kOlmte bei Kontroll
untersuchungen an verschiedenen Tieren durch FISCHER-WASELS und GERLACH 

1 MARCHAND, F.: Handb. d. allg. Pathologie 4 I, 364 (1924). 
2 GERLACH: Virchows Arch. 267 (1928) (mit A. JORAS); 27'3 (1928) - Verh. dtsch. path. 

Ges. 1928. 
3 FrsCHER-WASELS: KEn. Wschr. 1928, Nr 43/44. 
4 MAXIlIIOW: Wien. med. Wschr. 1928, Nr 47. 
5 MALYSCHEW: Beitr. path. Anat. 78 (1927). 
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nicht bestatigt werden, was durchaus mit unseren eigenen Feststellungen an 
Lebern von Mensch und Tier iibereinstimmt. Trotz all dieser jahrzehntelanger 
Arbeit bleibt doch nur die Tatsache sicher, daB die gekornten Leukocyten im 
Entziindungsherd ausgewandert sind. ~ Wie verhalten sich nun die Lympho
cyten im Entziindungsrevier genetisch zum Zellbestand des Stromas, also mit 
AusschluB der oben gewiirdigten Emigration aus BlutgefaBen und aus Lymph
gef1Wen? DaB sie aus ansassigem lymphatischen Gewebe hervorgehen konnen, 
wurde schon oben bemerkt und ist von RIBBERT, zunachst auf Kosten der Aus
wanderung betont worden. Die Schwierigkeit der Frage, ob Lymphocyten aus 
Stromazellen bei Entziindungen sich entwickeln konnen, liegt einerseits in dem 
unscharfen Begriff der "groBen Lymphocyten", der bisher nicht immer sicheren 
moglichen Abgrenzung von "Monocyten" und mobilisierten Gewebszellen, 
andererseits in der spater zu wiirdigenden Tatsache, daB Lymphocyten im Gegen
satz zu Leukocyten nach gewisser Richtung hin einer Weiterentwicklung fahig 
sind. Auch nahm MARCHAND eine Beteiligung der Adventitiaizellen an der Bil
dung von lymphocytoiden Elementen an. DaB aus den Bindegewebszellen 
Rundzellen hervorgehen konnen, die an lymphoide Elemente erinnern, lehren 
Entziindungsbilder und Gewebskultur. Aber in den meisten Fallen ist es doch 
moglich, echte Lymphocyten von diesen lymphoiden Gebilden histiogener Ab
kunft zu trennen, selbst bei basophiler Reaktion ihrer Protoplasmen, die iibrigens 
bei den Lymphocyten lmd ihren Abkommlingen, den Plasmazellen (s. unten), 
in der Regellebhafter ist als bei Fibroblasten. Sie sind auch an der Phagocytose 
korperlicher Teilchen weniger beteiligt als Leukocyten und Monocyten sowie die 
direkten Abkommlinge der aktivierten Stromazellen lmd Deckzellen. Man ist 
heute dariiber einig, daB die Leukocyten nirgends eine Weiterentwicklung zu 
Gewebszellen durchmachen. Die neue, oft sehr reiche Zellbrut und das junge 
vascularisierte Stromagewebe stammt nach dem Erblichkeitsgesetz der Gewebe 
aus dem Material des alten. Nach Ausweis der Mitosen kann die Neubildung der 
StromazeIleri, der Bindegewebszellen und Endothelien im Entziindungsgebiet 
schon am ersten Tage einsetzen, was von der Art und Starke des Reizes mit 
beeinfluBt wird. Die Proliferation dieser ZeIlen kann sogar einmal die Szene 
eroffnen, wie aus v. BAUMGARTENS experimentellen BeobachtUllgen iiber Tuberkel
bildung und aus den Bildern der menschlichen Pathologie hervorgeht. So wurde 
die alte VIRcHowsche Lehre von der durch den Entziindungsreiz angeregten
ZeIlwucherung seit v. BAUMGARTENS Studien iiber Tuberkelbildung und Organi
sation des Thrombus auf Grund zahlreicher weiterer Beobachtungen wiederher
gestellt, entgegen den iibertriebenen Folgerungen, die aus COHNHEIMS und 
E. ZIEGLERS ersten Versuchen gezogen wurden. Fibroblast und Osteoblast ent
stehen aus den histiogenen "Granulationszellen" oft in bedeutender Menge, meistens 
so reichlich, daB ilire Entwicklung auf Kosten der Grundsubstanz zu geschehen 
scheint, indem die kollagenen Fasern ebenso wie die elastischen unter der Menge 
der Entziindungszellen zuriicktreten. Man hat besonders an herdformigen Zell
infiltraten Gelegenheit, den Schwund der Fasern festzustellen, auch wenn von 
Abscessen hier abgesehen wird. Es ist ein Verdienst von P. GRAWITZ und seinen 
Schiilern, auf diesen Riickgang der elastisch-kollagenen Stiitzsubstanz im ent
ziindlich infiltrierten Gewebe besonders hingewiesen, ihre Unabhangigkeit von 
leukocytarer Tatigkeit - auch in unserer Auffassung - betont und die Frage 
nach ihren Verbleib und Schwund angeregt zu haben. Freilich haben diese Autoren 
eine Deutung gegeben, die wenig Anklang fand, indem sie die Zellneubildung 
selbst als Erzeugnis der fasrigen Grundsubstanz betrachten, da sie in den ver
anderten Fasern das Entstehen erst kleiner, dann groBerer, sich allmahlich deut
licher farbender Kerne und dann urn die Kerne die Abgrenzung von Protoplasma 
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aus dem Material der Fasern beschrieben. Die Tatsache, daB die Grundsubstanz 
im Verhaltnis der Zunahme der Zellen schwindet, wurde von ihnen ebenso wie 
von RHODA ERDMANN auch an Plasmakulturen der Herzklappen festgestellt. 
An dem lebendigen Zustand der Grundsubstanz im organischen Verband mit den 
Zellen wird nicht gezweifelt. Fur die materielle Beziehung zwischen Zelle und 
fasrigem Grundgewebe ist nun aber die Vorstellung wichtig, wie sich die Fasern 
bei ihrer Entstehlmg zum Protoplasma der Stammzelle verhalten. Entstehen 
die Fasern intra- oder extracellular stets unter der biochemischen Beeinflussung 
der ZelIfunktion ~ Fruher wurde vielfach mit der intraprotoplasmatischen Aus
bildung der Bindegewebsfibrillen und Knochengrundsubstanz gerechnet. Auch 
heute lassen manche Autoren (HUECK u. a.) die Fibrillen sich innerhalb eines 
Syncytiums ausdifferenzieren. lch habe mich schon an obengenannter Stelle 
1902 fur die extracellulare Entwicklung der Knochengrundsubstanz wegen der 
scharfen Abgrenzung des basophilen Protoplasmas der Osteoblasten von der 
oxyphilen Knochensubstanz ausgesprochen, und die neueren Untersuchungen, 
auch solche, die besonders uber die Faserbildll11g in Gewebskulturen angestellt 
sind (MAXIMow\ PLENK2), gelangen fUr die Bindegewebsfasern ebenfalls zur 
Ansicht ihrer extracellularen Anlage und Entwicklung. Die V orstelll111g, daB bei 
Zellvermehrung im Bindegewebe die kollagene odeI' elastische Substanz nach 
Resorption der chel11ischen Bestandteile von Kollagen und Elastin Protoplasma 
zurucklasse, staBt also auf Schwierigkeiten. Die Entstehung del' elastischen 
Faser wird vielfach durch eine fernere Einlagerung von Elastin in die primitive 
Fibrille ("SilberfibrilIe" O. RANKES) gedeutet. Die Ausbildung von neuen, all
mahlich zum Vorschein kommenden Kernen (also kein nucleus e nucleo) inner
halb del' in Quellung veranderten Grundsubstanz konnte auf dem Boden unseres 
sonstigen Wissens nul' angenommen werden, wenn keine andere Deutung moglich 
ware. Wir konnen abel' zur Erklarung solcher kleinen Kerne odeI' Kernpartikel 
noch zwei andere Beobachtungen heranziehen. Einmal konnte es sich urn Kern
reste handeln, die pathologisch aus geschacligten Kernen hervorgegangen sind 
aber trotz del' Karyorhexis ihre Vitalitat nicht ganz eingebuBt haben, wie das 
auch MARCHAND fur entsprechende Befunde an einem transplantierten Fett
lapp en zulaBt3 • Oder wir denken an die an del' Grenze dcr Sichtbarkeit stehenden 
reduzierten Kerne, wie man sie in alten entzundlich gewucherten Schwielen z. B. 
uber Leber und Milz (ZuckerguBorgane) finden kann, die dann bei frischer Ent
zundung wieder groBen Umfang anzunchmen vermogen. Man kann "den zelligen 
Abbau del' mesodermalen Gewebe" (GRA WITZ) , soweit es sich nicht urn Zerfaserung 
durch eingelagerte Zellbrut handelt, sondern urn wirkliche Faserschmelzung, so 
deuten, daB die Fibroblasten wie die Osteoblasten die Fahigkeit besitzen, ihr 
spezifisches Gewebsprodukt wieder aufzuzehren, daB die einen zu Fibroklasten 
wie die anderen zu Osteoklasten werden konnen. Dabei ist die Durchtrankung der 
Gewebe mit Serum nicht zu ubel'sehen. Von keiner Seite ",ird an del' Neubildung 
von Zellen durch Kal'yokinese und in bescheidenel'em MaBe an Kel'n- odeI' Zell
vermehl'ung durch Amitose gezweifelt. Schwieriger gestaltet sich die El'klal'ung 
fUr die die entzundliche N eubildung auslOsenden Faktol'en. DaB die Hyperamie 
mit ihren Begleit- und Folgeerscheinungen (Stoffzufuhr) die Hypertrophie und 
Teilung del' Zellen erleichtert, steht auBer Frage. Sie genugt aber nicht zum Vel'
standnis del' entziindlichen Proliferation. Man hat auch hier, wie gewohnIich im 
Beginn del' Deutung biologischer Erscheinungen, zuerst an mechanische Einflusse 
gedacht (WEIGERT, RIBBERT, HERXHEIMER), an Gewebsentspannung, die, wie 

1 MAXIlIlOW: Zbl. Path. 43 (1928). 
2 PLENK: Erg. Anat. 27 (1927). 
3 MARCHAND, F.: Handb. d. aUg. Pathologie 4 I, 399. 
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bei den Regenerationen iiberhaupt, zu denen manche auch die entziindliche Zell
und Gewebsneubi1dungen insgesamt zah1en woIIten und noch heute wollen, 
dem eingeborenen Wachstumsstreben Raum und AnstoB geben soIl. Auch diesel' 
Faktor spielt eine Rolle. Anklange daran auBern sich in del' Tat bei del' taktilen 
Erregung und wenn Deckzellen die alten yom Zellbelag entbloBten odeI' neu
geschaffenen Oberflachen zu iiberziehen trachten, ferner wenn Fibroblasten 
Fibrinbalken entlang fortwachsen. Das sind Einzelfalle. Es ist abel' nicht be
friedigend, die Bildung junger Zellmassen im SchoBe des geschwollenen Gewebes 
allein durch mechanistische Antriebe zu deuten und sich mit WEIGERTS Schiilern 
vorzusteIlen, daB kleine Zerstorungen elastischer Fasern zur Erzeugung zelliger 
Knotchen wie del' Tuberkel geniigen. Wir kommen ohne die Annahme "formativer 
Reize" (VmcHow) nicht aus, die allerdings erst nach ihrer Natur, Reizstarke 
und nach del' direkten odeI' indirekten Art ihrer Wirkungsweise zu bestimmen sind. 
Ohne die Annahme solcher Reizstoffe ist die Hormonwirkung del' innersekre
torischen Driisen als Wachstumsantrieb fUr andere, oft fernliegende Organe 
schwer begreiflich, eine Wirkung, in del' es sich vielleicht urn Aktivierung von 
Stoffwechselfermenten handelt (OPPENHEThiER). In einer gewissen schwacheren 
Dosierung konnte del' primare Entziindungsreiz schon durch Anderung del' 
Zellkolloide so wirken. Auch Stoffe, die als sekundarer Reiz bei dem Untergang 
von Gewebsteilen entstehen, konnten in entsprechender Verdiinnung formativ 
reizen, nicht nul' dadurch, daB sie abgebautes, leicht assimilierbares Material 
zum Aufbau zufUhren, sondern auch durch hormonale Beeinflussung (vgl. "Rege
nerationshormone A. BIERSl). Es ist sehr wohl moglich, daB die "Wundhormone", 
die HABERLANDT2 in Wunden pflanz1icher Gewebe fand, ihr Seitenstiick in tie
rischen Geweben besitzen. HABERLANDT konnte zeigen, daB diese hormona1en 
Stoffe an ver1etzten Pflanzenteilen (z. B. Kartoffe1knollen) sehr reichlich Mitosen 
nebst ZeIltei1ungen hervorrufen und daB man so1che Wachstumserregung auch 
an verletzten Pflanzenhaaren beobachten kann, ohne daB Beseitigung von 
mechanischen Wachstumshindernissen vorliegt. Auf Schni~tflachen aufgetragener 
Gewebsbrei liefert reich1iche Zellteilungen, was die oben ausgesprochene Ansicht 
von del' formativen Reizwirkung del' bei del' Entztindung abgebauten Gewebe 
(sekundare Reize) zu sttitzen geeignet ist. Hier ist auch an die Versuche von 
CARREL und EBELING3 zu erinnern, die ergaben, daB Extrakte von embryona1en, 
hamatopoetischen odeI' Drtisenzellen durch ihren Geha1t an Nahrstoffen ("Tre
phone") das 'Vachstum von Epithe1 und Bindegewe be unterha1ten und daB 
Zusatz von Leukocytenko1onien das Wachstum del' Fibroblasten beschleunigt, 
indem sie Trephone absondern. Die Autoren geben zug1eich an, daB, wenn die 
Wirkung des Lymphocytenzusatzes zur Fibrob1astenkultur in 8 Tagen aufgehort 
hat, zugesetztes Serum die Lymphocyten zu erneuter Trephonbildung anregt. 
Diesen Befund werden wir bei del' Bildung del' Plasmazellen (s. unten) zu bertick
sichtigen haben. Heute wird man bei del' Frage del' formativen Reize auch an 
die Wirkungen del' sog. mitogenetischen Strahlen denken. Es liegen bei chemischer 
Forderung del' Zell- und Gewebssprossung teils Wirkungen geeigneter Stoff·· 
zufuhr VOl', Stoffe, zu denen MARCHAND nicht ohne Grund auch das Fibrin des 
Exsudats rechnet. Teils erscheinen die formativen Wirkungen hormonaler Art, 
direkt odeI' indirekt den Kernapparat als Zentrum del' Proliferation beeinflussend. 
Man kann sich den Vorgang del' Zellneubildung vielleicht so vorstellen, daB die 

1 BIER, A.: Dtsch. med. \Vschr. 1917, Nr 27-33 - Munch. med. vVschr. 1921, 
fu~~~ . 

2 HABERLANDT: Sitzgsber. preuB. Akad. Wiss., Physik.-math. Kl. II II, 21, Nr. 87. 
PRINGSHEIlVI: NatUI'wiss. 9, 26 (1921). 

3 CARREL U. EBELING: C. r. Soc. BioI. Paris 89, Nr 37, 1266 (1923). 
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veranderten und dann vermehrten Zellkolloide nicht mehr der Relation eines 
Kerns gewachsen sind und diesen zur Teilung veranlassen. J. LOBBs Versuche 
iiber kiinstliche Parthenogenese wiesen schon auf die erregende Bedeutung physiko
chemischer Faktoren hin 1. 

Die Zell- und Gewebsneubildung im Stroma betrifft GefaBendothel, Stiitz
substanzzelle und gelegentlich die Deckzellen. Ihre Erzeugnisse sind in Menge 
und Art von wechselnder Mannigfaltigkeit. Sie gehorchen wie aIle pathologischen 
Wucherungen den Gesetzen der Gewebsspezifitat, wie BILLROTH als einer der 
ersten erkannte und BARD 2 Jahrzehnte spater in einer Formel ausdriickte. Die 
Neubildung gestattet nur unter gewissen Umstanden Metaplasien in verwandte 
Gewebe (z. B. Knorpel- und Knochenbildung bei alter Endokarditis bei Anwesen
heit von Kalkdepots). Ebenso gilt das Gesetz, daB die Art der Neubildung das 
embryonale Verfahren der Gewebsbildung nachahmt, manchmal in gekiirztem 
Ablauf, soweit pathologische Besonderheiten nicht gewisse Variationen bedingen 
(z. B. bei partiellen ZerstOrungen von Muskelfasern). Das letzte Gesetz hat leider 
oft zu dem FehlschluB gefiihrt, daB die Gewebe zum Embryonalzustand zuriick
kehren. Die GefaBendothelien - und wie auch die verschiedenen neuen Unter-
suchungsmethoden bestatigen, nur diese - schaffen neue GefaBrohrchen zur Be

Abb. 57. Experimentelle Tuberkeibildung in der Kaninchenleber 
nach Kollargoieinspritzung und danach 10 Tage vor dem Ende 
von Tuberkeibazillus-Injektion in die Ohrvene. (OPPENHEBIER.) 

(Zeiss, Imm. '/12 Ok. 2 Haematoxylin.) 

rieselung der neuen Gewebe 
und zur "Organisation" von 
Thromben, Nekrosen, Exsuda
ten, Blutungen. Interessant ist 
hierbei auch die mechanische 
Beeinflussung ihrer Wachs-· 
tumsrichtung, wie die Arka
denbildung im Granulations
gewebe. Amsinnfalligsten tritt 
die GefaBneubildung in den 
zuyor gefaBlosen Hauten des 
Korpers (Cornea, Knorpeltei
len) und in eingepflanzten 
fremdartigen Bildungen (z. B. 
entkalkten Schwammen) her
yor. Aber dem Endothel stel
len die pathologischen Be
dingungen der Entziindung 
weitere Aufgaben. Es kann in 
GefaBen jeder GroBe zur Binde
gewebsentwicklung mit Ein
engung der Lichtung fiihren 
(v. BAUMGARTEN). Ferner kann 
das Endothel am friihesten zur 

Neuschaffung yon Zellen und Zellknotchen AnlaB geben, mit Verzichtleistung auf 
die Neigung zur Kanalbildung. v. BAUMGARTEN hat zuerst die Bedeutung der "fixen 
GewebszeIlen" bei der Erzeugung der Knotchen in den spezifisch infektiosen Ent
ziindungen erkannt. Unter ihnen spielen die Endothelien wieder eine wichtige 
Rolle. R. OPPENHEIMER2 hat auf meine Veranlassung Tiere mit intravenosen Ein-

1 Als Analogie darf hier angefiihrt werden, daB HAlIIlIIAR nach seinen patholoaisch
anatomischen und experimentellen Erfahrungen annimmt, daB Diphtherie- und ander; bak
terielle Toxine wie eir.tige andere giftige Stoffe (nicht Drogenvergiftungen) die Neubildung 
HAssALLscher K6rper 111 der Thymusdriise anregen. (D. Menschenthymus in Gesundheit und 
Krankheit. 1929 II, 67, 68, 79,102.) 

2 OPPENHEIlHER, R.: Virchows Arch. 225 Suppl. (1908). 
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spritzungen von Kollargol zur Wiedererkennung der KUPFFERschen Sternzellen 
in der Leber behandelt und dann hinterdrein mit Tuberkelbacillen infiziert, 
wonach sich die Lebertuberkel als endotheliale Erzeugnisse herausstellten (Abb. 57). 
DaB es auch "exsudative Tuberkel" gibt, andert an der Tatsache nichts. Weiter 
hat FOOT! in entsprechender Weise Tieren kolloidale Kohlesuspensionen (mit 
Gelatinezusatz) eingespritzt und danach die durch Bacillen hervorgerufene 
Tuberkelbildung in vielen Organen, auch in dem fill Entzundungsversuche so 
beliebten Objekte des Netzes verfolgt. FOOT ist sogar zur Ansicht gelangt, daB 
die durch die Kohle gestempelten Endothelien die wesentlichen, ja fast einzigen 
Trager der Neubildungsfunktion bei diesen Entzundungen sind. Allein er fand 
im Netz doch 6,5 unter 100 Mitosen in fixen Bindegewebszellen und an den 
Lungentuberkeln auch Wucherungen von Epithelien, die mehr "regenerativer 
als phagocytarer und kombattiver Natur" sein sollen. Auch MARCHAND hebt 
die uberragende Wichtigkeit der GefaBwandzellen fUr die Entstehung der ent
zundlichen Zellansammlungen "in und an den Gefa13en" hervor, "mit Ausnahme 
der ursprunglich aus dem Mesenchym stammenden Wanderzellen des Binde
gewebes". 1m Stroma nehmen die Bilder ein etwas verschiedenes Verhalten an, 
je nach seinem ortlichen Vorbilde. In den Organen der Blutfilter (Leber, Milz, 
Knochenmark), den Lymphknoten, ist neben dem Endothel die Reticulumzelle 
das aktive, hypertrophierende und proliferierende Element, in den serosen 
Hohlen auch die Deckzelle. Die Bindegewebsneubildung kommt auch in reichem 
Ma13e dem Reticulum mitsamt den Gitterfasern zu, wahrend sie den Serosa
deckzellen von manchen Seiten abgesprochen wird. Unter den Elementen, die 
aus diesen Stromazellen (einschlieBlich der Endothelien) hervorgehen, finden wir 
die junge Granulationszelle, die zum Fibroblasten in den tieferen Lagern des 
"Granulationsgewebes" heranreift, jenes Gewebes im Innern der entzundeten 
Stromaschichten oder auf freien Oberflachen, in dem sich die beiden Quellen, die 
GefaB- und Stromazellsprossung, zu gemeinsamer Organisation vereinigen. Aus 
dieser gleichcn Quelle flieBen die epitheloiden Zellen, uie "spezifischen Zellen", 
die Riesenzellen der entzundlichen Neubildungen. Die spezifischen Zellen er
halten ihr Geprage durch die in ihnen chemisch wirksamcn spezifischen Infek
tionserreger, die Leprazelle durch die Bundel der Leprabacillen, die Sklerom
zelle durch die Sklerombacillen mit ihrem mucoiden Produkt, die LANGHANSSche 
Riesenzelle durch den Tuberkelbacillus. Die letzte laBt schon die wesentliche 
Vorbedingung zur Entstehung der Riesenzelle uberhaupt ersehen, den schwer 
zu resorbierenden geformten Fremdkorper. Die Bilder der spezifischen Ent
zundungen sind ohne Kenntnis der Atiologie nicht verstandlich, ebenso manche 
Eigenart ihrer Lokalisation (Lepra der Nerven). Es ist also unzutreffend, wenn 
man diese entzundlichen Reaktionen ganz ohne Rucksicht auf die exogenen Fak
toren verstehen zu konnen vermeint. Die Fremdkorper-Riesenzellen stehen den 
Osteoklasten nahe in ihrer Form bis auf ihren Mangel an Basophilie des Proto
plasmas, in ihrer Leistung von gewaltiger chemischer Energie. Wir sehen unter 
dem Mikroskop Seidenfaden, Chitin, Cellulose im Leibe der Riesenzellen auf
ge16st werden, und es bleibt beachtenswert, daB Syncytien zu diesem Zwecke zu 
Hilfe kommen mussen (Abb. 58). Die Riesenzellen konnen noch in ihrem Proto
plasma die Marken ihres Ursprungs tragen, z. B. Melanin in der Choroidea, 
Kohlenpigment in der Lunge. 

Berucksichtigen wir endlich die morphologischen Erscheinungen der Ent
zundung im Gebiete der funktionell wichtigsten Organteile, des Parenchyms! 
Hier hat sich eine Verschiebung der Einstellung geltend gemacht, vor deren -ober-

1 FOOT: J. of exper. Med. 32-38 (1920-1923). 
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treibung zu warnen ist. Wie oben ausgefiihrt ist, hat man mit Recht die par
enchymatose Entziindung im Snme VIRCHOWS aufgegeben, und ihr Rest als "altera
tive Entziindung" kann dann gerettet werden, wenn neben den klassischen Ent
ziindungserscheinungen am GefaB- bzw. Gefa,Bstromaapparat Parenchymverande
rungen so stark entwickelt sind, daB sie das Bild beherrschen. Aber es ist auch 
friiher schon betont worden, daB manches, was man als katabiotische Schwellung 
der Zellen wie Epithelien ansah, doch als Ausdruck unverminderter oder gar 

Abb. 58. Cysticercus am Bodeu der 4. Hirnkammer. Oben die :l'Iembran des Cysticercus, darunter Riesen
zellen. Unten lymphocytare Reaktion. (Zeiss, Obj. AA, Ok.-Orthoskop 6. Haematoxylin.) 

gesteigerter Zelleistung er"Wiesen werden konnte. So haben wir auch in dem von 
der Entziindung ergriffenen Parenchym passive und aktive Vorgange zu trennen. 
Das Exsudat dringt in die Epithelien und durch sie und zwischen ihnen an die 
freien Oberflachen, im Zellinnern Odem in Blasenform erzeugend, iiber ihm 
Katarrhe oder croup6se Auflagerungen (Pneumonie) erzeugend. Am Epithel 
der Driisen und an der Oberflache finden sich mannigfache regressive Verande
rungen, Stoffwechselstorungen bis zur Nekrose wieder, die durch den primaren 
Reiz oder die sekundaren Reize seitens der alterierten Gewebe veranlaBt werden, 
sei es unmittelbar am Orte der ersten Entziindung, sei es als Wirkung der mit dem 
Blutstrom verbreiteten und in Driisen ausgeschiedenen Stoffe. Der Exsudat
strom kann die Epithelien lockern und abl6sen, wenn die schrumpfende tote 
Zelle nicht selbst den Boden verliert. Soweit es sich nur urn katabiotische Er-
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scheinungen handelt, kann man sie yom Standpunkt der entziindlichen "Reak
tion" ausschlieBen wollen, wie denn mehrere Autoren bei der "Reaktion" nur 
noch mit dem Stroma nebst GefaBen zahlen wollen. Es kann aber nicht be
zweifelt werden, daB Parenchymzellen bei der Entziindung aktiv reagieren 
k6nnen. Es seien in diesem Lichte die gesteigerte Schleimbildung beim Katarrh, 
die Reaktion durch Metaplasie, die Teilnahme der Epithelien an entziindlichen 
Reaktionsprodukten und an Riesenzellbildung hervorgehoben. Man hat die oft 
gewaltige Schleimbildung bei katarrhalischen Entziindungen als degenerativen 
Vorgang hinstellen wollen, weil es dabei auch zum Untergang und gesteigerten 
Verbrauch der Becherzellen, dieser einzelligen Driisen, kommt. DaB es sich bei 
der gesteigerten Schleimbildung aber zugleich um eine funktionelle Umstellung 
handelt, geht aus der groBen Zahl der neugebildeten Becherzellen und noch 
einleuchtender aus der Umwandlung der Flimmerepithelien in Becherzellen im 
Bereiche des Atmungska
nals hervor. Das Flimmer
epithel wirft seinen Cilien
besatz ab, modelt sich zur 
Becherzelle um und arbeitet 
mit den unter Nerven
reizung starker sezernieren
den Schleimdriisen um die 
Wette (Abb. 59). So stei
gert die Entziindung hier 
spezifische epitheliale Lei
stungen zum Teil unter 
funktioneller U mstimmung 
der Parenchymzellen. An 
manchen Ortenfolgt auf die 
katarrhalische Epitheldes
quamation nicht Regenera
tion der alten Decke, son
dern Bildung eines neuen, 
andersartigen Epithels auf 
dem gleichen Gewebsboden, 
aus den Basalzellen hervor
keimend, eine Metaplasie 
in Form eines der Schad
lichkeit (meist Bakterien) 

Abb. 59. Schwiichere Vergr. Tracheitis catarrhalis . Schleimiges 
Selcret in der Luftrohre, starke Schleimbildung in den Driisen, deren 

Ausfiihrllngsgang durch den Schleimetrom gedehnt ist. 

mehr Widerstand leistenden geschichteten Pflasterepithels (Luftwege, Harn
wege, Pankreasgange, Gallenblase, Nebenhoden). Die meisten Metaplasien kom· 
men auf entziindlichem Boden zustande. Ferner kann sich Epithel beim Ent
ziindungsprozeB auch ohne den ausgesprochenen Regenerationsakt zu Hyper
trophie und Hyperplasie anschicken, es kann sich in Spalten, selbst in aty
pis chen Formen einsenken. Und so beteiligt sich Epithel auch an Kn6tchenbil
dung en bei der spezifischen Entziindung, wenn auch in viel bescheidenerem MaBe 
als die Endothel- und Stromazellen. Die Teilnahme der Epithelien an Tuberkel
bildung ist in driisigen Organen, in Lungen, Genitaldriisen, Schilddriisen usw. 
nicht ganz selten zu beobachten. Die Fahigkeit der Epithelzellen zur Riesen
zellbildung auBerst sich nicht nur oft am Deckepithel des Bauchfells, sondern 
auch an den Alveolarepithelien der Lunge um Parasiten und andere Fremdk6rper, 
ebenso bei Riesenzellbildung in Tuberkeln. Auch bei diesen epithelialen Reak
tionen, bei Kn6tchen- und Riesenzellbau, verzichtet die spezifische Parenchym-
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zelle auf ihre gewohnliche Funktion (wie Endothel- und Bindegewebszelle bei der 
Erzeugung von "Epitheloidzell"knotchen). Sie wird eine entdifferenzierte 
protoplasmatische Zelle mit den Urfunktionen der lebenden Materie in freierer 
Beweglichkeit und Phagocytose. Es braucht kaum hinzugesetzt zu werden, daB 
ein guter Teil der Parenchymtatigkeit im Gebiet der Entziindung zur Regene
ration der Verluste dient. 

4. Die funktionellen Merkmale del' Entziindung. 
Da auf sie schon an mehreren Orten hingedeutet ist, kann hier eine kurz 

zusammenfassende Darstellung genugen. Dabei zeigt sich auf Schritt und Tritt, 
wie Reaktion und Funktion an physiologische Vorbilder sich anlehnen. Man 
hat schon ofters von physiologischer Entzundung gesprochen, und ROSSLE hat 
den Gedanken etwas zu scharf unterstrichen, aber dadurch doch gezeigt, wie 
sich die entzundlichen Erscheinungen in Ruckbildungserscheinungen bei nie
deren Tieren und in periodischen V organgen des menschlichen normalen Lebens 
im kleinsten wiederspiegeln. Aber Entzundung ist Pathologie. Wenn die all
tagliche Arbeitshyperamie der Organe auch durch die Produkte des Gewebs
stoffwechsels mitbedingt wird, ist sie ein erster Auftakt zur entzundlichen Hyper
arnie, die erst durch Exsudat und Auswanderung sichergestellt wird. Aber auch 
dazu finden wir in den normalen Funktionen Anklange, wenn Wanderzellen aus 
dem Blut- und Lymphstrom in den Schleimhauten des Atemkanals, des Ver
dauungsrohres, des menstruierenden Uterus, ja in den Sekreten (Speichelkorper
chen) angetroffen werden. Am ehesten laBt sich noch die demarkierende Ent
zundung urn den nekrotischen Nabelschnurrest als physiologisches Beispiel der 
Entzundung hinstellen. Die entzundliche Reaktion ist anspruchsvoller in ihrer 
Erscheinungsform und in ihren Aufgaben. 

Die Funktion der entzundlichen Hyperamie spricht sich in erster Linie in 
den Wirkungen der Exsudate und der extraversierten Blutzellen aus. Die serose 
Uberflutung kann mechanische Schaden anrichten, aber sie wascht den mit 
differenten Stoffen des Entzundungsreizes und des gestorten Gewebschemismus 
beladenen Boden aus und wird Gifte verdunnen. Dem Wundsekret kommen 
bakterienvernichtende Eigenschaften zu, da in ihm meistens Keime vorhanden 
sind, die belanglos bleiben (W OLFFLER und SCHLOFFER1) . Von Granulations
flachen aus dringen lVIikrobien nicht mehr in die Gewebe. Ferner ist allfallige 
Acidose neben dem Schutzkorpergehalt ein Wachstumshemmnis fUr viele Mikroben. 
Da wir auch ohne leukocytare Reaktion organeigene Nekrosen oder eingepflanzte 
absterbende Gewebe langsamer Resorption anheimfallen sehen, ist mit der Ein
wirkung schmelzender Fermente in den Flussigkeiten zu rechnen, die besonders 
RassLE von den ortlich wirksamen, aus Zellen stammenden Fermenten abtrennen 
will. Diese Fermente des Serums werden in letztem Ursprunge auch auf cellulare 
Tatigkeit zuruckzufiihren und noch genauer zu untersuchen sein. Das alkalische 
Serum wirkt der H-Ionenkonzentration entgegen, aber die Acidose halt sich als 
kennzeichnend lange aufrecht. Die Ausfallung des Fibrinogens schafft neue, wenn 
auch vergangliche feste Strukturen in und auf den Geweben. Durch Erzeugung 
von Verlotungen im Gewebe konnen sie den Saftstrom hemmen, durch Verkle
bungen an der Oberflache der Verbreitung der Entzundungsreize hinderlich sein. 
Fibrin erleichtert durch Adsorption die Auflosung toter Gewebsteile, was wir auch 
im Beginn miliarer Abscesse an der "fibrinoiden" Umwandlung der kollagenen 
Fasern beobachten, die zugleich ihre Farbbarkeit in Saurefuchsin verlieren. 

1 WOLFFLER und SCHLOFFER: Arch. klin. Chir. 5'; (1898). 
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Es kann als Baumaterial dienen, regt die GefaB- und Gewebsbildung an, und 
seine BaIkchen bestimmen als taktiler Reiz die Wegrichtung wachsender Epithel
lager. Die erweiterten LymphgefaBe erleichtern die Abfuhr des gesteigerten 
Fliissigkeitshaushalts, aber auch die Verbreitung von Infektionskeimen. Die 
Saftstauung kann zur Blutstase beitragen mit ihren ungiinstigen Folgen fiir die 
Ernahrung der Gewebe. 

Unter den Exsudatzellen haben die neutrophilen Leukocyten auch seit 
Ablehnung der altesten METSCHNIKOFFSchen Phagocytentheorie der Entziin
dung ihre groBe Bedeutung behalten, da ihre biologischen Leistungen zahlreich 
sind, wenn wir auch jetzt noch nicht aIle, z. B. nicht die ihrer besonderen Kor
nelungen, kennen. Sie geben Fermente ab, schmelzen durch "Tryptasen" EiweiB
stoffe ein, lOsen Exsudatfibrin wieder auf und gestatten so in der Pneumonie den 
Wiedereintritt des O2 in die Alveolen. Sie speichern auch gewisse gelOste Stoffe 
wie Metallsaize in mrem Leibe auf, aber noch ins Auge fallender ist mre Auf
nahmefahigkeit geformter Elemente durch Phagocytose. Die Phagocytose 
kann durch "Opsonine", durch Narkotica und Ca-Ionen (HAMBURGER) gesteigert 
werden, sie kal1l1 durch endokrine Storung bei schilddriisenlosen Tieren ver
mindert werden (L. ASHERl). Diese Funktion steht mit der Energie der amo
boiden Bewegung im Zusammenhang, beide wieder mit Veranderungen der 
Oberflachenkolloide der Leukocyten. Die Aufnahme von Bakterien und Protozoen 
durch Leukocyten ist belangreich, auch wenn es sich oft nur urn untergehende 
Mikroparasiten handelt, da die Wirkung korperfremder Substanzen (Toxine und 
Endotoxine) so umschrieben wird. Aus Leukocyten werden durch "Sekretion" 
oder ZeIlzerfall Stoffe ("Leukine", SCHNEIDER und HURLER2 u. a.) frei, die 
hitzebestandig sind und bactericid wirken. Den eosinophilen Leukocyten scheinen 
besondere Funktionen vorbehalten, ihre Granula sind sehr adsorptionsfiihig 
(A. NEUMANN3), ihre Fahigkeit, im Experiment saurefeste Bacillen aufzunehmen, 
ist bemerkt worden (JACOBSTHAL4 ), wahrend sie Zinnober weniger phagocytieren 
als die neutrophilen Zellen. Absterbend werden Leukocyten und auch Lympho
cyten von Gewebszellen als Baumaterial aufgenommen, mit denen sie bei der 
Entziindung manche Leistung gemeinsam vollbringen. Eine besondere Stellung 
muB der lymphocytaren Reaktion angewiesen werden. Wie man sich auch zu den 
genetischen Beziehungen zwischen Lympho- und Leukocyten stellen mag, die 
beiden Zelltypen haben eigene biologische und gesonderte chemische Leistungen. 
Die allgemeinen protoplasmatischen Fahigkeiten der amoboiden Beweglichkeit 
und Phagocytose kommen auch den Lymphocyten zu, aber in geringerer Energie 
als den Leukocyten. Es ist schon friiher erwahnt, daB gewisse EntziIndungsreize 
von vornherein Lymphocyten heranlocken. Man sucht nach Fermenten, die dem 
Lymphocyten vornehmlich zukamen. BERGELS Annahme, daB die Lymphocyten 
besondere lipolytische Fermente besitzen, verlor dadurch an Wert, daB er in 
den Exsudaten zwischen Lymphocyten und Deckzellen der Serosa keinen Unter
schied machte. Ehe wir auf diesen biochemischen Wegen weiterkommen, emp
fiehlt es sich, die Funktion der Lymphocyten nach andern Gesichtspunkten zu 
priifen. Wir lenkten die Aufmerksamkeit auf ihre Wirksamkeit aL'3 Resorptions
zelle fur gewisse geloste Stoffe. Zur Stiitze ist daran zu erinnern, daB die Lymph
zellen Parenchymzellen in Lymphknoten und Knotchen sind, eingeschaltet in 
den Lymphstrom, urn mit den ReticulumzeUen die Lymphe mechanisch und 
chemisch zu sieben; daB die Lymphzellen und verwandte, den Plasmazellen 

1 ASHER, L.: Klin. Wschr. 1924, Nr 8. 
2 SCHNEIDER u. HURLER: Arch. f. Hyg. 81 (1913). 
3 NEUMANN, A.: Biochem. Z. 148, 150. 
4 JACOBSTK>IL: Virchows Arch. 234 (1921). 
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mehr oder weniger nahestehende Zellen die wichtigsten Stromazellen des bedeu
tendsten Resorptionsapparat ':,des Korpers, des Magendarmkanals darstellen. 
Bei vielen Entziindungen nimmt ihre Zahl mit der Zeit zu, in einer Phase, wo 
nach dem ersten Ansturm der Leukocyten und Gewebszellderivate die Aufrau
mung durch Aufsaugung dringend wird. Bei chronischen spezifischen Entziin
dungen konnen sie mit den Plasmazellen das histologische Bild beherrschen. 
Bei manchen leicht entziindlichen Reaktionen, z. B. um krebsige Infiltrate, be
schrankt sich die Zellansammlung auf diese Elemente als Ausdruck der Antwort 
auf ortsfremde Stoffe, bis der Organismus zur Anergie verurteilt ist. Die in allen 

Abb, 60 . Plasmazellen und schwach basophile Stroma- und Endothelzellen. Oben und unten cine halbe 
Mastzelle, UNNA-PAPPENHEHI-Fiirbung, (ehron. Nebenhodenentziindung.) 

diesen Fallen zu beobachtende raumliche Vereinigung von Lymph- und Plasma
zellen wird fast durchweg als Ubergang des Lymphocyten in Plasmazellen 
(Abb. 60) gedeutet, der dadurch zustande kommt, daB das Lymphocytenplasma 
sich reichlicher mit basophiler Substanz impragniert, eine deutliche als "Vakuole" 
bezeichnete Organelle differenziert und der Kern zur "Radform" saftreicher 
umgebildet wird. Auch die in den Plasmazellen (SCHRIDDE) gelegentlich einmal 
aufgestapelten (R USSELLschen) hyalinen Kugeln diirften kondensierte Resorptions
produkte sein, die sich als sehr widerstandsfahig erweisen, z. B. in der autodige
rierten Magenschleimhaut lange Zeit allein noch kenntlich bleiben. Die Plasma
zellen konnen ihre Aktivitat und Weiterentwicklung durch Mehrkernigkeit, 
Mitosen, Zunahme des Zellvolumens bekunden. Es ist bezeichnend, daB mikro-
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skopische Infiltrate von Zellen del' Lymphocytenklasse in alten Narben und 
abgeklungenen Entziindungsherden noch zu einer Zeit am Werke sind, wo man 
nichts mehr von entziindlicher Reaktion vermuten ,yiirde. Wie weit dabei 
chemische Sonderleistungen in Erscheinung treten, wird weiter zu untersuchen 
sein. Man weiB iibrigens, daB nicht jede Lymphocytenansammlung Entziindung 
bedeutet. - Was nun die Funktionen des Stromas nebst Gefaf3wandzellen im 
EntziindungsprozeB angeht, so haben die neueren Untersuchungen gezeigt, daB 
sie zum guten Teile schon von Beginn an aktiven Charakter tragen konnen. 
GewiB finden sich fast regelmaBig nachweisbare Stoffwechselveranderungen mit 
erhohtem, abel' auch vollig behindertem Stoffwechsel in ihren Zellen und Geweben, 
die zu Strukturveranderungen sowie zum Ausfall odeI' zum Riickhalt chemischer 
Spaltprodukte fiihren und iiber dieses Stadium hinweg odeI' ohne ein solches 
zum Tod von Zellen AnlaB geben konnen. Sie sind Teilerscheinung des Entziin
dungsbildes. Selbst durch den Gifttod kann die Stromazelle ihre Schwester
zellen VOl' gleichem Schicksal schiitzen. OdeI' die Stromazelle, Bindesubstanz-, 
Glia- und Endothelzelle raumt aktiv auf, fiillt sieh mit Fremdelementen und Zer
fallsstoffen durch Synthese odeI' Phagocytose. Diese intracellularen Leistungen 
besitzen eine groBe Tragweite, kniipfen an die alltaglich physiologische odeI' 
pathologisch gesteigerte, abel' noch nicht deutlich entziindliche Filter- odeI' 
Reinigungsfunktion del' Stromazellen an, wie man sie beim Eintritt von korper
lichen Elementen mancher Art sofort entfesselt sieht!. Am iibersichtlichsten und 
klarsten ausgesprochen ist sie an den Endothel- und Reticulumzellen, zur Blut
reinigung in den 3 Blutfiltern von Leber, Milz, Knochenmark, zur Lymphreinigung 
in dem lymphatischen Organsystem, zur Gewebsreinigung del' Organe ill all. 
gemeinen in leieht mobilisierbaren Zellformationen im Stroma, die mit jenen im 
Blutlymphapparat gleichsinnig funktionieren. MALLORY sprach von endothelialen 
Leukocyten, ASCHOFF-KroNO rechnen sie zu dem reticulo-endothelialen Stoff
wechselapparat, MARCHAND charakterisicrte sie als Adventitialzellen. Sie ver
raten sich (auBerhalb del' eigentlichen Entziindung) durch das Festhalten exogener 
und endogener Pigmente; speichern morphologisch erkennbare Stoffe wie Lipoide 
und gewisse gut diffundierende vitale Farbstoffe ("Pyrrolzellen" GOLDMANNS). 
Bei del' Entziindung erreicht die Mobilisation solcher Stromazellen hohere und 
hochste Grade, dann finden sich auch Schadlingc (Bakterien, Protozoen) in ihrem 
Zellkorper und stempeln sie zu spezifischen Entziindungsstellen um. Beobach
tung und Gedanke METSCHNIKOFFS und seiner SchiUer, daB die "einkernigen" 
Blut- und Gewebszcllen zu "Makrophagen" werden, war die brauchbare Grund
lage fUr die folgenden Feststellungen von del' harmonischen Arbeit del' Mono
cyten, del' Endothel- und Stiitzsubstanzzellen. Die Stromazellen nehmen auch 
noch Stoffe aus untergehenden Parenchymzellen auf, wie das Lipofuscin aus den 
Herzmuskelfasern in del' myokardischen Schwiele, das del' Ganglienzellen, das 
man in Gliazellen bei Encephalitis wicderfindet. Neben diesel' Steigcrung del' 
Saubcrungsfunktion ist eine Entfaltung fermentativer Leistungen del' St1'oma
zellen feststellba1', sei es, daB sie noch auf aktive1' Stufe stehen in Gestalt ihrer 
resorptiven Leistung, sei es, daB sie sich im Niedergange befinden und auto
lytische Fe1'mente frei werden lassen, die wie im Epithel zum Zellabbau fiihren. 
Bei erhohter Aktivitat schreiten Stromazellen zum Einschmelzen del' Grund
substanzen, bei ih1'er Schadigung am O1'te eines Abscesses verbinden sich Leuko
eyten- und Gewebszellfermente (vgl. v. GAZAS Isolyse) zur Auflosung des Stromas, 
zu del' auch bakterielle Fe1'mente beitragen konnen. Diese Hohlenbildung durch 

1 Vgl. M. ASKANAZY: Miinch. med. Wschr. 1923, Nr 34/35. - FRIEDHEIM, E.: Frankf. Z. 
35 (1927). - Ebenso das Referat ROESSLES. 
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Grundsubstanzschmelzung und ihre Fullung mit Leukocyten ist das Wesen des 
Abscesses. Der spontane Durchbruch des Abscesses nach der Stelle des geringsten 
mechanischen Widerstands bezeugt das Mitspielen mechanischer Momente. 
Auch dann beteiligen sich die Stromazellen der Nachbarschaft an der Resorption. 
- Aber noch in einer anderen Richtung durfte ihr Chemismus sich auBern, 
namlich bei den Immunisierungsvorgangen, womit wir zugleich die Funktionen 
der Zellneubildung beruhren. Wir sehen bei den Vorgangen der Immunbiologie 
anatomische und chemische oder physikalisch-chemische Erscheinungen. auf
treten, die ersten werden noch zuweilig gewlirdigt und analysiert, die letzten 
haben in der Serologie Triumphe gefeiert. Den alten Gedanken METSCHNIKOFFS, 
daB es sich bei Immunitat urn eine Leistung mesodermaler Verdauung zuerst durch 
die intracellulare Verdauung in Mikro- und Makrophagen, dann auch durch die 
von ihnen ausgeschiedenen Enzyme, "Cytasen", handelt, hat RaSSLE wieder 
aufgenommen und zu vertiefen gesucht. Wir sehen die Antikorper im Serum 
und suchen nach ihrer Herkunft, die, da sie nur dem Lebenden entstammen, 
in letzter Linie celluHi.rer Abstammung sind. Wir rechnen mit ihrer Bildung im 
Blutbildungsapparat, im spezifisch erkrankten Organ, auch an Ort und Stelle 
der Entzundung in dem uberall vorhandenen Stroma. Es war interessant, nach 
del' Typhusschutzimpfung in den nachbarlichen Lymphdrusen zu beobachten, 
wie das Lymphzellenparenchym regressiv verandert war, wahrend das Stroma 
in Endothel- und Reticulumzelle in Hypertrophie und Proliferation eintrat. 
Diese Stromazellen sind es wieder in erster Linie, die die Knotchen in granu
lierenden Entzundungen erzeugen und oft dem Infektionskeime vermehrte 
Stromazellprodukte entgegenwerfen. Die Allergie, als -ober- oder Unterempfind
lichkeit, als veranderte Reaktion hervortretend, gestaltet die Entzundungsform 
urn. In del' partiellen Immunisierung, Resistenzerhohung, erblicken wir einen 
SchlUssel fur den chronischen Charakter mancher Entzundungen, bcsonders 
infektioser Natur. - Es geht also schon fUr das Stroma nicht an, seine Prolife
ration lediglich als Regeneration fUr verlorengegangenes Gewebe anzusprechen. 
Auch die Organisation als Stromafunktion zur Wiederbelcbung toten, zu resOI'
bierenden Materids ist keine einfache Regeneration, da sie auch an Oberflachen 
statthat, wo keine zerst6rte Substanz neu zu erzeugen ist. DaB regenerative 
Leistungen im EntzundungsprozeB notig und tatig sind, steht auBer Frage, 
aber man darf nicht zuviel anf ihre Rechnung setzen. Die Funktionen des 
Parenchyms bei del' Entzundung diIrfen, trotzdem das Stroma die Hauptrolle 
spielt, nicht iIbersehen werden. Unter den Stoffwechselveranderungen kann 
seine spezifische Funktion leiden oder vernichtet werden. Fett- oder Lipoid
ansammlungen in Parenchymzellen konnen Gifte bindcn. Seine spezifische 
Funktion kann bei Schleimsekretionen auBerordentlich gesteigert werden. Seine 
morphologischen Veranderungen in den obenerwahnten Formen des Cilien
abwurfs, der Becherzellbildung und Metaplasie sind anatomische Immunisierungs
erscheinungen. Mehr chemisch muten sie an, wenn Epithelien an Tuberkel
bildung teilnehmen. Die Parenchymwucherung hat oft regenerativen 'Vert, 
aber doch nicht immer. Die entziIndliche Proliferation ist mehrsinnig. 

So haufen sich die Funktionen in der EntziIndung. Obwohl Endothelien 
und Stromazellen selbst neben regressiven Vorgangen und gestortem Stoffwechsel 
in gesteigertem MaBe tatig sind, wandern noch Zellmassen herbei, urn mit den 
mobilisierten Stromazellen und mit den auch ihrerseits da und dort einspringenden 
Parenchymzellen abzusondern und aufzusaugen, Abfalle zu beseitigen, Schutz
stoffe zu liefern, zu neutralisieren und Gewebe fUr mancherlei Leistungen neu zu 
bilden. 
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5. Die Grenzen des Entziindungsbegriffs. 
Nach dem vorstehenden Uberblick uber die wesentlichen Merkmale der 

Entzundung kehren wir zu der in der Einleitung aufgeworfenen Frage nach dem 
Entzundungsbegriff zuruck. Die Begriffsbestimmung hangt von der Abgrenzung 
der Einzeltatsachen ab, die noch zur Entzundung gehoren, und von ihrer Aus
legung. Die Verschiedenheit der Auffassungen auBert sich nicht nur in der 
Betonung oder Ablehnung der drei Hauptmerkmale (oder Merkmalsgruppen), 
des atiologischen, morphologischen, funktionellen, sondern auch in der Betonung 
oder Ablehnung der einzelnen 3 morphologischen Vorgange als zur Entzundung 
selbst gehorig. Etwas schematisierend gelangen wir dahin, daB die Fassung des 
Entzundungsbegriffes bedingt wird durch die Bewertung von 5 verschiedenen 
Punkten, indem unter den 3 Hauptmerkmalen das morphologische Merkmal ersetzt 
wird durch die Stellungnahme zu 3 Faktoren: den Stoffwechselveranderungen, 
der GefaBreaktion und der Gewebsneubildung im Gestaltenbilde der Entzun
dungen. Bezuglich des atiologischen Merkmals finden wir wohl in den meisten 
Definitionen der Autoren den kurzen Vermerk, daB eine Schadlichkeit die Ent
zundung auslOst oder durch sie beseitigt werden soll. Aber sie befindet sich so
zusagen in der Vorrede, und eine genauere Analyse des "entzundlichen Reizes" 
erfolgt nur seltener, von je bei NEUMANN, neuerdings bei HERXHEIMER und 
ROSSLE. Wie wir oben auseinandersetzten, ist der springende Punkt die Reiz
folge, bei der der primare, oft auBere Reiz sich in die ebenso wichtigen, sekun
daren Reize umsetzt. Diese auBern sich aber oft bereits in Stoffwechselstorungen, 
die uns in das zweite Hauptmerkmal, das Erscheinungsbild, hineinfuhren. E. NEu
MANN und MARCHAND, zwei Meister der Entzundungslehre, nehmen Anstand, 
diese Veranderungen schon in die entzundliche Reaktion einzureihen. Fur 
E. NEUMANN ist die primare Gewebslasion - es ist nieht glficklich, Kontinuitats
trennung und Auflosung von Gewebsteilen (bzw. Nekrose) auf dieselbe Stufe zu 
stellen - noch keine Entzundung, sondern Entzundungsursache. Aueh MAR
CHAND will in den regressiven Erseheinungen, Alterationen der Gewebe, wegen 
ihrer Passivitat keine Reaktion erblieken, da diese Aktivitat in sieh schlieBt. 
Man hat demgegenuber schon mehrfaeh bemerkt (ASCHOFF, LUBARSCH, GROSS), 
daB wir nieht leicht imstande sind, die Stoffwechselabweichungen in den ZeHen 
so zu ubersehen, daB wir das aktive oder passive Verhalten der Zellen in ihren 
chemischen Reaktionen unterseheiden. Die Stoffweehselveranderung kann auch 
die Zelle zuerst aktiv arbeiten lassen, die sehlieBlich erliegt. Die Stoffweehselsto
rung ist Folge des Reizes und weitere Ursache der entzundlichen Reaktion, z. B. 
in del' Acidose usw. Wir schlieBen uns bei aller Wfirdigung der Bedenken der 
Gegner denen an, die die Stoffweehselveranderung in den Rahmen des Entzun
dungsvorgangs aufnehmen, auch noeh darum, weil sie im Gesamtbilde eine wich
tige Erseheinung darstellt. Das ist auch einer der Grunde, warum wir die Atiologie 
in den Begriff der "entzundlichen Erseheinung" einfUgen, wo diese "Reaktion" 
so lange ~ortlauft, bis die letzte in den Gewebsalterationen gelegene Reizwirkung 
abgeklungen ist. SCHADE erbliekt das "Hauptcharakteristicum" der Entzundung 
in der "Stoffwechselsteigerung mit osmotischer Hypertonie und H-HY"Perionie 
als selbstandig weiterwirkender Storungen". Das ist nur eine Teildefinition, 
aber auch sie unterstreieht den Wert der Stoffwechselveranderung ffir den Ge
samtvorgang. - Uber die beherrschende SteHung der GefaBreaktion unter den 
Merkmalen des Entzundungsbegriffs besteht kaum ein Zweifel. Daran wird 
auch nichts geandert, wenn ASCHOFF noeh immer eine rein parenchymatose Ent
zundung aufrechterhalten will, worin ihm wenige folgen werden, oder wenn 
R6sSLE schon eine Entziindung bei niederen gefaBlosen Tieren mit METSCHNIKOFF 

Hanclbuch cler Physiologie. XIII. 22 
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zuliiBt, was sich im Sinne der vergleichenden Pathologie nach .Atiologie, Gewebs
reaktion und Funktion rechtfertigen laBt. Die gefaBlosen Haute miissen bei 
NachbargefaBen oder die Herzklappen am vorbeistromenden Blute eine Anleihe 
machen. Die GefaBreaktion hat durch die Untersuchungen der letzten Jahre 
noch an Tragweite zugenommen, indem den GefaBwandzellen eine aktivere 
Rolle beim Phagocytismus und bei den Zellproliferationen zuerkannt werden 
muB, wenn auch die genetische Stellung der Endothelien zur Lympho- und 
Leukocytenbildung recht fraglich bleibt. Sehr lebhaft waren schon seit Iangem 
die Erorterungen iiber die Frage, wieweit die Zell- und Gewebsproliferationen 
zur entziindlichen Reaktion im engeren Simle gehoren und wie sie zu deuten 
sind. Wir haben sowohl bei den Neubildungen im Stroma als bei denen im 
Parenchym hervorgehoben, daB sie verschiedene Bedeutung besitzen. Seitens 
des Stromas, das ja Hauptsitz und wesentliches biologisches Reagens in der Ent
zundung ist, wuchert Endothel- und Stiitzsubstanzzelle im Sinne des Phagocytose 
iibenden Zellmaterials, der chemischen Abwehr in Knotchenbildung, auch die 
Ka pselbild ung urn Fremdkorper, die Organisation Ie bloser organischer fester Stoffe, 
die GefaBneubildung in gefaBlosen Hauten sind keine typischen Regenerationen. 
Am Parenchym treffen wir Hypertrophie, Hyperplasie, Metaplasie, atypische 
"\Vucherung. N atiirlich kommt es dabei so gut wie immer auch zum "\Viederersatz von 
zerstortem GewebeI, wobei freilich manchmal Narben die Stelle funktionierender 
l'eile einnehmen. Manche wollen die echte regenerative Neubildung nicht mehr 
zur entziindlichen Reaktion rechnen, was gedanklich richtig ist. Da das Regene
rationsbestreben aber friih einsetzt und die Grenzen gegen andere Proliferationen 
nicht immer fest umrissen sind, wird es schwer angehen, wie es einst ZIEGLER 
und jiingst noch ROSSLE vorschlug, die Regenerate aus dem Symptomenbilde 
und dem Begriff der Entziindung ganz auszumerzen. 1st Granulationsgewebe in 
einem tuberkulosen Herd spezifisch entziindlich oder regenerativ ~ Es kann sich 
in beidem Sinne entwickeln. - Am eifrigsten ist in dem letzten Jahrzehnt die 
funktionelle Seite des Entziindungsbegriffs durchdacht und erlautert worden. 
Diese Frage ist darum so durchgreifend, weil sie die prinzipielle Auffassung des 
ganzen Problems in sich birgt. Bis vor einem Menschenalter war die VIRcHowsche 
Auslegung (s. bei BEITZKE und LUBARSCH) die fast allgemeine, daB die Entziindung 
einen "degenerativen Charakter" besiWe und trotz gesteigerter Ernahrung zur 
"Verminderung, wenn nicht gar zurVernichtung der Funktion" fiihre. AlsNEU
M. ... NN 1889 die Entziindungserscheinungen im Gegensatze dazu als zweckmaBige 
Vorgange zur lokalen Heilung hinstellte, trat ihm ZIEGLER sofort als Verteidiger 
der alten Meinung entgegen. Schon vor NEUMANN hatte MARCHAND (1881) 
gelegentlich gesagt, daB der Entziindungsvorgang "im Lichte einer zweckmaBigen 
Einrichtung" erscheine, und auch spater immer wie auch LEBER diesen Stand
punkt vertreten. Man darf eben die .Atiologie und die entziindliche Krankheit 
nicht mit dem gesamten Wesen des EntziindungsbegriffS verwechseln. 1nzwischen 
sind die Einzelfunktionen des Vorgangs griindlicher erforscht, und man hat 
gelernt, von der Frage der ZweckmaBigkeit zunachst abgesehen, den leitenden 
Faden in dem Komplex der Geschehnisse besser herauszulesen. Es wurde schon 
in der Einleitung gesagt, daB es heute auf dem Gebiet kaum noch eine Definition 
ohne Wiirdigung der Funktion gibt. Keiner sagt der Entziindung einen im 
Prinzip zerstOrenden Charakter nacho Mit besonderem Eifer ist ASCHOFF der 
funktionellen Seite nachgegangen bis zu der Hingabe, die Entziindungen funk
tionell in Unterabteilungen (regenerative, defensive) zu teilen, ja den Begriff 

1 NEU~UNN sprach den Satz aus: Es gibt zwar keine Entziindung ohne Regeneration, 
wohl aber eine Regeneration ohne Entziindung. [Beitr. path. Anat. 64, 15 (1917).] 
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lediglich funktionell (defensio) zu definieren. Das Hint sich aber kaum durch
£Uhren, da viele, sehr viele pathologische V organge defensiones sif!-d, ohne ent
ziindliche Natur zu besitzen (z. B. Niesen, Husten, Erbrechen, kompensatorische 
Hypertrophie, Kernwucherung bei Atrophien usf.). Der Gedanke, daB patho
logische Reaktionen ungeeignete oder ungunstige LebensauBerungen sind, ist 
eine ganz ungerechtfertigte Verallgemeinerung und meist irrtumlich, gewohnlich 
die Folge von Verwechslung der Ursache und Wirkung. Auch die Klassifikation 
nach reparatio, purgatio und ahnlichen Prinzipien laBt sich nicht aufrecht
erhalten, da, wie wir sahen, die verschiedensten Funktionen meist verbunden sind. 
Auf eine Selbstreinigung und Wiederherstellung des regelrechten Stoffwechsels 
und der ortlichen Funktion laufen sie im erfolgreichen FaIle hinaus. Die V or
gange sind planma/3ig, denn sie sind nur Steigerungen der ilormalen Vorgange 
im Organisationsplan des lebenden Korpers, in seiner Durchfiihrung am Saugetier. 
Da sie sich im groBen als Abwehrvorgange darstellen, sind sie im Prinzip nutzlich 
fUr den Bestand der aus dem Gleichgewicht gebrachten, sich wehrenden lebenden 
Teile, ohne anthropozentrische Einstellung. DaB auch schadliche Folgen daneben 
eintreten, ist bei der Betrachtung der morphologischen und funktionellen Er
scheinungen hervorgehoben. Das ist bei dem Durcheinander von Reiz und Reak
tion nicht vermeidbar, bei der hyperergischen und mancher chronischen Ent
zundung oft noch ausgesprochener. 

Entzundung ist eine pathologisch-biologische Erscheinung als Folge einer 
Reizstarke, die sich in allgemeinen Normen zahlenmaBig und durch Bildung 
sekundarer Reizfolgen im Gewebe bemessen laBt. Bei nicht durchschnittlicher 
Entzundungsbereitschaft besteht zwischen ihr und der Reizstarke ein umgekehrtes 
Verh1Htnis. Entzundung auBert sich in geweblichen Stoffwechselveranderungen, 
die nur zum Teil regressiver Art sind, in typischer GefaBreaktion mit Ausschei
dungen aus den GefaBen, in Zell- und Gewebsneubau, eine Erscheinungsgruppe, 
deren im Einzelfall schwankender Anteil den Wechsel der Entzundungsformen 
bedingt. Ihre mehrfachen Funktionen sind zur Beseitigung der Reizfaktoren, 
zur Wiederherstellung des regelrechten Gewebsstoffwechsels und del' ortlichen 
Normalfunktion angetan. DaB das Stroma mit seinen GefaBen dabei die Haupt
ro11e spielt, liegt in einer seiner normalen Aufgaben begrundet, als reinigendes 
Organfilter zu wirken. 

22* 
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Die Pharrnakolog'ie der Entzllndung umfaBt 
1. die Hervorrufung von Entzllndung durch pharrnakolog?:sch wirkende StoNe und 
2. die Rllckfllhrung entzllndeter Organe bzw. der durch Entzllndung gestarten 

Organfunktionen zur N arrn. 

Diese Abgrenzung des Umfanges einer Pharmakologie der Entziindung 
bedeutet zwar eine Ausschaltung der mechanischen und thermischen Entziin
dungsursachen, doch kommt diesen insofern in dem hier zu behandelnden Zu
sammenhange eine geringere Bedeutung zu, als diesen beiden primaren Ent
ziindungsursachen sekundare pathologische Veranderungen folgen, die sich in 
nichts von denen unterscheiden, die durch andere Entziindungsursachen hervor
gerufen werden. Da wir in die Aufgaben der "Pharmakologie der Entziindung" 
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auch die Riickfiihrung alter Entziindungen zur Norm einbeziehen, und zwar ohne 
Riicksicht auf deren Genese, so fallen natiirlich auch die durch mechanische und 
thermische Ursachen hervorgerufenen Entziindungen hinsichtlich dieses zweiten 
Teiles in das hier zu behandelnde Gebiet. 

Grundlegend fiir die Pharmakologie der Entziindung ist dereh Pathologie. 
Aber gerade die von den Pathologen gegebene Definition der Entziindung ist 
heute sehr umstritten; der Streit gilt vornehmlich der Definition des Gesamt
begriffes und kann fiir die Pharmakologie der Entziindung unberiicksichtigt 
bleiben, zumal er in dem vorhergehenden Abschnitte (ASKANAZY) seine aus
fiihrliche Behandlung und kritische Beleuchtung gefunden hat. Fiir die Phar
makologie der Entziindung ist diese Diskussion der Pathologen eben darum von 
untergeordneter Bedeutung, weil es dem Ziele der Pharmakologie widersprechen 
wiirde, sich bei der Riickfiihrung pathologischer Funktionsstorungen zur Norm 
nur um das vollausgebildete Krankheitsbild zu kiimmern. 

Trotzdem bildet auch hier die Pathologie der Entziindungen die Grundlage 
fUr ihre pharmakologische Behandlung. Wahrend aber fiir die Diskussion der 
Pathologen, wie erwahnt, die genetischen Momente ausschlaggebend sind, die 
zur Ausbildung des Gesamtkomplexes fUhren, sind fiir die Pharmakolog~e der 
Entziindung nicht die atiologischen Momente des Gesamtkomplexes allein, 
sondern mehr noch die kausalen Ursachen der Einzelsymptome maBgebend, aus 
denen sich der ganze Symptomenkomplex zusammensetzt. Es wird folglich bei 
del' Behandlung der Pharmakologie der Entzundung hier mehr den kausalen 
Momenten der Teilerscheinungen groBere Bedeutung beizulegen sem. 

I. Entztindungserregung. 
W'ie aus den AusfUhrungen ASKANAZYS im vorhergehenden Abschnitte iiber 

die Pathologie der Entziindungen hervorgeht, handelt es sich dabei stets um 
lokale biologische Veranderungen, um 10k ale reaktive V organge, die sich als Folge 
von Reizen ausschlieBlich im lebenden Gewebe abspielen. Ausgangspunkt der 
Erscheinungen ist fast immer eine primare Gewebsschadig1lng, die zu einer Ande
rung im Zustande der Strukturelemente des Gewebes fiihrt, zu dem auch die Ge
fa Be zu rechnen sind. DemgemaB wurde Entzundung als die Summe aZZer lokalen 
Reaktionen des Gefaf3-und Stutzapparates, also vor aHem des Gefaf3bindegewebes 
bezeichnet, die als Folge lokaler Gewebsschadigungen in Erscheinung treten. 
DaB atiologische Merkmal der Entziindnng wird in einer Reizfolge, aus auBeren 
und inneren Reizen zusammengesetzt, manchmal in eine, langen Reizkette von 
ZahlenmaBig oder biologisch meBbarer Starke erblickt, gekennzeichnet durch 
Schaffung lokaler, endogener Reize (ASKANAZY, S. 281). 

Sowohl fiir die Entstehnng der Entziindung, als auch fUr die Riickfiihrung 
del' Entziindung zur Norm, also fiir die Entziindungstherapie ist es von Wichtig
keit, den Angriffspunkt eine.s jeden Entziindungsreizes kennenzulernen, dann 
insbesondere die Aufeinanderfolge zu studieren, mit der die einzelnen Erschei
nungen bei der Entstehung des Gesamtkomplexes aufeinanderfolgen. So nul' 
wird es moglich, die iibergeordnete Ursache von sekundaren und tertiaren Teil
erscheinungen im Entziindungskomplex zu erkennen und durch Beseitigung der 
ubergeordneten Symptome nachfolgende zu verhindern. Vom Gesichtspunkte 
der Pharmakologie aus besagt dies, daB von einer Entziindung auch dann schon 
gesprochen werden kann, wenn del' vom Pathologen geforderte Gesamtkomplex 
110ch gar nicht ausgebildet ist. Dabei gilt das pharmakologische Studium nicht 
nur del' Riickfiihrung bereits atLsgebildeter Teilerscheinungen des Symptomen
komplexes, sondern auch deren Vorbeugung. 
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Bevor wir die Einzelheiten del' Pharmakologie der Entzilnd1tng hinsichtlich 
del' Entzundungserregung genauer besprechen, sei im folgenden eine schematische 
Darstellung der Symptomgenese del' Entzundung gegeben, die ill Sinne obiger 
Ausfuhrungen einerseits den Angriffspunkt del' die Entziindung hervorrufenden 
Schadigung zeigt, andererseits die Aufeinanderfolge und kausale Abhangigkeit 
del' Teilerscheinungen des Entzundungskomplexes demonstriertl. 

Schematische Darstellung del' Symptomg'enese des Entziindungskomplexes: 

:Bakterio-toxische, chemische odeI' physikalische Schadigung. Einwirkung 
entweder direkt auf die Gewebe (GefaBbindegewebe) odeI' indirekt durch 
Vermittlung von Nerven. (Vasomotorische und trophische Storungen.) 

t 
Alteration des physikalisch-chemischen Zustands del' Kolloide 
des GefaBbindegewebes, del' intercellularen Zwischenschicht und 
schIieBlich del' Plasmahaut und des Protoplasmas del' Paren
chymzellen: Lokale Reaktionen des GefaB- und Stiitzapparates: 

______________ I,~i ________________________________ ___ 
t--- I t 

:BeeinfIussung del' I Allgemeine Fern-
regionaren kleinsten ~ reaktionen. Fieber, 
Arterien, Venen und 1.-->- GefaBwandverande- -->- Stase: Randstellung Leukocytose, Veran-

Capillaren rungen und chemotaktische derungender:Blutzu-
t I \Vandel'ung del' sammensetzungusw. 

Verlust del' Kontrak- Leukocyten 
tilitat und Erweite-Itt 
rung diesel' GefaBe Steigerung del' Ge- -~ Austritt del' Leuko-

t I faBdurc~assigkeit c~en 
Aktive arterielle und i' i' 

capillare Hyperiimie Transsudation von -->- Zelleneinwanderung 
(Rubor-Calor) Serum in die peri- ins Gewebe 

stitiellen Lymph- 1 integrum 
vascularen und inter- I ! Restitutio ad 

raume .1 t 

Eiterb1ldung Lokale Stelgerung deS] Ii 

I 
Gewebsstoffwechsels 

Zytolytische Tatigkeit --,odeI' 
I del' Eiterzellen bzw. : 

i --t 1 ihrer Frrmente . 

Regionare Verlang- +-- Entziindliches +---- Osmotische Hyper-
samung del' Blut- Odem (Tumor) tonie imEntziindungs-

stromung I herde. Lokale Acidose, 
Storungen des Isoionie 

i 

I 

1 I. 

1 __ - _____ II 
H ,~ 

Dolor --->- Functio -(-
laesa 

t 
Einschmelzung 
des Gewebes 

t 
Geschwiir 
Nekrose 

t 
Regeneration 

t 
N arbenbildung 

Wir haben in den bisherigen Ausfiihrungen schon des 6fteren erwahnt, 
daB seitens del' Pathologen mit dem Begriff Entzundmlg ein voll ausgebildeter 

1 Dabei ist eine kurze \Viederholung einzelner, schon im vorangehenden Absclmitte 
behandelter Fragen mit Riicksicht auf die notwendige Anpassung del' Pharmakologie an die 
Pathologie del' Entziindung nicht zu umgehen. 
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Symptomenkomplex bezeichnet wird, wahrend fUr die ubergeordneten Teil
erscheinungen haufiger die Ausdrucke "Reizung" und im speziellen FaIle "Atzung" 
gebraucht werden. 

Fur die pharmakologische Beurteilung der Entzundung ist es nun von 
prinzipieller Bedeutung, daB 1. Atzung ebenso wie Entzundung Folgezustiinde von 
"Reizung" sind, daB 2. "Reizung" immer die "Reizbarkeit" zur Voraussetzung 
haben muB und daB 3. Reizbarkeit die Grundeigenschaft der lebenden Substanz 
ist. Darauf ist das vollkommen verschiedene Wirkungsbild zuruckzufiihren, 
das reizende, atzende und entzundungserregende Stoffe einerseits bei intravitaler, 
andererseits bei postmortaler Einwirkung hervorrufen. 

Das Gewebe ist dauernd auch den physiologischen Reizen ausgesetzt, auf 
die es immer in gleicher Art reagiert. Diese Reize werden als gewebsspezifische, 
die Reaktionen auf diese Reize als elektive, physiologische Funktionen des normalen 
Gewebes bezeichnet. Wird dagegen das Gewebe durch nichtgewebsspezifische, 
im weiteren Sinne pathologische Reize getroffen, dann konnen statt der physio
logischen Reaktionen elektive auftreten, die wir als Reizung und Entzundung 
bezeichnen1• 

Pathologisch verandertes Gewebe reagiert auch auf physiologische Reize 
anders als normales. Die pathologische Veranderung kann auBerlich sichtbar 
sein, oder sie ist unsichtbar und wird erst durch die abnorme Reaktion auf physio
logische Reize erkannt, wie dies bei konstitutionellen Anomalien (Idiosynkrasie) 
der Fall ist. SchlieBlich besteht auch noch die Moglichkeit, daB zu starke physio
logische Reize pathologische Reaktipnen vom Wesen der Entzundung hervorrufen, 
wahrend umgekehrt auch durch bestimmte Eingriffe (unspezifische Anderung der 
Empfindlichkeit u. a.) eine Anpassung an nichtspezifische, also pathologische 
Reize erworben werden kann2• 

Wie aus der schematischen Darstellung der Symptomgenese der Entzundung 
(s. S. 342) ersichtlich ist, kann der primare Angriffspunkt reizender Stoffe entweder 
im Parenchym selbst liegen oder in den GefafJen bzw. im GefafJbindegewebe oder 
im Nerven; von diesem primaren A.ngriffspunkt hangt jeweils der weitere Ablauf 
des Symptomenkomplexes bzw. die Art der Aufeinanderfolge der einzelnen Teil
erscheinungen abo 

Bevor wir auf die Bedeutung dieser einzelnen Angriffspunkte naher eingehen, 
seien kurz die Grundwirkungen besprochen, wie sie ganz allgemein bei der Ein
wirkung entziindungserregender Ursachen auf das lebende Gewebe in Erscheinung 
treten. Diese Grundwirkungen reizender, dtzender und entzundungserregender 
Stoffe sind physikalischer, chem'ischer und physikalisch-chemischer Natur. Zu den 
dadurch gesetzten Veranderungen des Gewebes treten dann intravital, im unmittel
baren AnschluB an die primar gesetzte Verandenmg, eine Reihe von reaktiven 
Folgeerscheinungen, die erst in ihrer Gesamtheit den Komplex der Reizung, 
Atzung oder Entziindung zur Ausbildung bringen. 

Sowohl die primare Gewebsvel'anderung, als auch die Aufeinanderfolge der 
sekundal'en und tertiaren Erscheinungen sind abhangig von der Beschaffenheit 
des Organs oder Organteils, auf den die entziindungsel'regende Ursache einwirkt, 
d. h. von seiner Struktur, seinen spezifischen Funktionen mld der dadurch 
gegebenen Empfindlichkeit gegen Reize. Dadurch unterscheidet sich im wesent
lichen der Verlauf einer Entziindung auf del' auBeren Haut von jenem auf den 
Schleimhauten; und bei diesen wiederum bestehen, selbst bei Einwirkung gleichel' 
Reizstoffe, eben wegen der spezifischen funktionellen Verschiedenheit der Organe, 

1 WESTENHOFER: Klin. ''''schr. 2, 1574 (1923). 
2 Vgl. hierzu M. STAElIIlIILER: Dtsch. med. Wschr. 48, 966 (1922). 
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wesentliche Unterschiede zwischen dem Verdauungstrakte und den Respirations
organen, den auBeren Schleimhauten (Auge, Nase) usw. 

Das Bild del' Entziindung und die Art seiner Entwicklung vom Beginne 
del' erfolgten Reizung an ist weiterhin abhangig von del' chemischen bzw. physi
kalisch-chemischen Beschaffenheit del' einwirkenden Stoffe (Sauren, Laugen, 
Salze): Dissoziationsgrad, kolloidaler Zustand, Lipoidloslichkeit usw. und ganz 
besonders von deren Aggregatzustand (fest, ge16st, gasformig). 

AIle diese Grundeigenschaften del' entziindungserregenden Substanz{)n be
dingen deren Schicksal im Korper, und hiervon ist im allgemeinen die primare 
lokale Einwirkung und dann nach evtl. erfolgter Resorption die Verteilung del' 
Substanz abhangig. Ausschlaggebend fiir die Weiterentwicklung des Bildes del' 
Entziindung ist die Empfindlichkeit des Organs, das von del' Entziindung be
troffen wird, z. B. Entziindung del' Respirationsorgane durch Einwirkung in
halierter Gase, Nierenschadigungen bei harnfahigen Reizstoffen (Sublimat), 
dysenterieartige Erscheinungen bei Zufuhr von Stoffen, die in den Darm aus
geschieden werden (Quecksilbersalze), Stomatitiden bei Giften, die durch die 
SpeicheldriIsen in die Mundschleimhaut zur Ausscheidung gelangen (chronische 
Quecksilbervergiftung) , Schleimhautentziindungen in del' Nase (Bromschnupfen), 
Hautausschlage bei Reizstoffen, die durch die Haut ausgeschieden werden 
(Chloracne) usw. 

Die physikalischen, chemischen und physikalisch-chemischen Wirkungen 
entziindungserregender und atzender Stoffe kommen insbesondere an den ekto
dermalen Gebilden zum Ausdruck, und diese Wirkungen lassen sich auch extra 
corpus an Nageln, Haaren sowie an Epidermisstiicken studieren. Derartige 
Untersuchungen MENSCHELS1 ergaben die auBerordentliche Saurefestigkeit diesel' 
Gebilde, sowie deren bedeutende Alkaliempfindlichkeit; sie zeigten ferner die 
durch Sauren (Essigsaure) auszulosende Retecytolyse, einen durch Quellung und 
Peptisation im Rete Malpighi bedingten Vorgang. Weiter zeigt sich bei Einwir
kung diesel' Reizstoffe starke Quellwirkung auf die Hornalbumosen, nicht 
dagegen auf die Keratinsubstanz. 

Intravital werden diese Vorgange weitgehend modifiziert, einerseits durch 
die Zeitdauer del' Einwirkung des Atzgiftes (Verteilung im Gewebe), andererseits 
durch Beeinflussung des Dissoziations- und Dispersionsgrades durch die Korper
siifte usw. 

Die physikalisch-chemischen Veranderungen sind verschieden, je nachdem, 
ob es sich um norm ales odeI' pathologisch verandertes Gewebe handelt. Die ent
ziindete Schleimhaut zeigt eine geringere Quellbarkeit als die normale. Dies ist 
einerseits durch Veranderllngen del' Kolloide in den Zellen bedingt, andererseits 
dadurch, daB die Gewebe schon infolge del' Entziindllng gequollen sind, wodurch 
eine entsprechend weitere Zunahme del' Quellung verhindert wird2• 

Bei kurz dauernder Einwirkung an sich entziindungserregender Stoffe auf 
ektodermale Gebilde konnen Veranderungen diesel' Oberflachengebilde VOl' sich 
gehen, ohne daB sich eine "Entziindung" anschlieBen muB; bei langerer Ein
wirkung gleichkonzentrierter Stoffe auf Schleimhaute, odeI' bei kiirzerer Ein
wirkungszeit hoherer Konzentrationen derselben Stoffe kann es dann zu den 
primaren Reaktionserscheinungen in den lebenden Gewebszellen kommen, die 
vermutlich in Veranderungen des kolloiden Zustandes des GefaBbindegewebes 
und dann des Zellprotoplasmas ihre primare Ursache haben. 

Grundlegend fiir das Zustandekommen einer Entziindung scheint die pri
mare Veranderung im Organstroma zu sein, dem hierfiir von seiten del' Patho-
------~ 

1 MENSCHEL: Arch. f. exper. Path. flO, 1 (1925). 
2 HAUEERISSER: Klin. Wschr. l, 1369 (1922). 
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logen eine groBere Rolle zugeschrieben wird, als Veranderungen im Parenchym 
selbst. Besondere Bedeutung kommt hierbei der durch die Entziindungsursache 
bewirkten Verflilssigung und AuflOsung der Intercellularsubstanz zu, dem von 
ROSSLE als "Entleimung" bezeichneten Prozesse, der von GERANDEL als wichtig
stes Phanomen des Entziindungsvorganges iiberhaupt angesehen wird. 

Auf diese primaren Veranderungen im Zellprotoplasma bzw. im Organstroma, 
in der Intercellularsubstanz usw. folgen dann aIle jene lokalen Reaktionen des 
GefaB- und Stiitzapparates, die in ihrer Gesamtheit von den Pathologen als 
"Entziindung" bezeichnet werden. 

Die einzelnen Phasen des sich nun entwickelnden Entziindungsprozesses 
sind immer noch am besten durch die Kardinalsymptome der Entziindung, wie 
sie von CELSUS aufgestellt vvurden, charakterisiert: R~Lbor, Calor, Tumor, Dolor. 
Hinzutritt als 5. Symptom, entsprechend der Charakterisierung GALENS, noch die 
Functio laesa (vgl. hierzu den vorangehenden Abschnitt von ASKANAZY. 

Die hier von mir gegebene schematische Darstellung der Symptomgenese der 
Entziindung versucht zu veranschaulichen, erstens wie diese Kardinalsymptome 
der Entziindung entstehen, und zweitens die Reihenfolge, in der sie ablaufen. 

Unter Hinweis auf diese schematische Darstellung auf S. 342 eriibrigt sich 
eine weitere Ausfiihrung der dort angegebenen Einzelheiten. 

Eine physiko-chemische Erkliirung fur das Zustandekommen der Kardinal
symptome der Entzundung gibt SCHADEl, und wir folgen hierbei am besten seiner 
eigenen zusammenfassenden Darstellung: 

Das klinische und mikroskopische Bild der Entziindung beginnt im AnschluB 
an die Einwirlcung der entzundungserregenden Ursachen auf das Gewebe mit einer 
anscheinend durch vasorrwtorische Reizung vermittelten Hyperiimie des betrof
fenen Bezirkes. Die Hyperamie pflegt bald die fiir die Entziindung charakteri
sierenden Besonderheiten anzunehmen. 

In den GefaBen flillt sich die plasmatische Rand:wne mehr und mehr mit 
Leulcocyten; man sieht, daB diese "wie durch Klebrigkeit" wandstandig haften
bleiben und dann weiterhin, durch sog. "Chemotaxis" gelockt, eine Wanderung 
durch die GefaBwand antreten, nach dem Orte hin, von dem die entziindungs
erregende Wirkung ausgeht. Das wandstiindige Haftenbleiben der Leulcocyten wird 
als mechanische Folge einer geringen Kolloidanderung erklart. 

Fiir die Ausbildung der Entziindung ist weiterhin eine Gefiipwandveriinderung 
im Sinne einer erhOhten Permeabilitiit charakteristisch, die sich in schweren Fallen 
sogar bis zur Durchlassigkeit der roten Blutkorperchen steigern kann. Diese 
abnorme Durchlassigkeit der GefaBwand wird zur Ursache der Exsudation2• 

1 SCHADE, H.: Miinch. med. Wschr. 3, 18 (1907) - Z. f. expel'. Path. fl, 369 (1912) -
,Jahreskurse f. iLrztl. Fortbldg 3, 76 (1913); :J, 22 (1921) - Z. expel'. Med. 24, 11 (1921) -
Miinch. med. Wschr. 7t, 1 (1924) - Die physik. Chem. in d. inn. Medizin. 3. Aufl. Dresden 
u. Leipzig 1923. 

2 Siehe hierzu auch die folgenden Untersuchungen: HANZLIK: Nerve Mechanism in 
the Production and Treatment of certain Edemas, and the Role of the Adrenals in the Pre
ventive Effect of Certain Drugs. California Med. January 1926.- LOEB, L.: Odem. Medic. 
Monograph. 3 (1923). Studies in Endothelial Permeability. I. The Effect of Epinephrin on 
endothelial Permeability. - PETERSON-LEVINS ON-HUGHES. J. of Immun. 8, Nr 5, Sept. 1923. 
II. The Role of the Endothelium in Canine Anaphylactic Shock. PETERSEN-LEVINSON: 
Ebenda. - III. PETERSEN-JAFFE-LEVINSON-HuGHES: The Modification of the Thoracic 
Lymph Following Portal Blockade. Ebenda. - IV. The Modification of Canine Anaphy
lactic Shock by Means of Endothelial Blockade. Ebenda. - V. The Effect of Peptone on 
the Permeability of the Endothelium. Ebenda. - VI. Alterations of the Thoracic Lymph 
Following the Injection of old Tuberculin in Normal and Tuberculous Dogs. Ebenda. -
TAINTER: Prevention of the Edema of Paraphenyle-Diamine by Drugs Acting on the Adrenals. 
,J. of Pharmacol. 27, Nr 3, April 1926. 
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Die Exsudate sind chemisch von den nicht entziindlichen Fliissigkeitsaustritten, den 
Transsudaten, auJ3er durch die groBere Menge an GesamteiweiB auch dadurch unterschieden, 
daB bei der Entziindung die Globuline gegeniiber den Albuminen starker vermehrt sind· 
Bei den Transsudaten betragt das VerhaItnis etwa: 1:2,5-4, bei den Exsudaten dagegen 
1:0,5-2. Nach A. OSWALD1 ordnen sich die einzelnen EiweiBarten nach Menge und Eaufig
keit ihres Austrittes bei der Entziindung zu der Reihe: Albumin> Globulin [Euglobulin > 
Pseudoglobulin] > Fibrinogen. Der Durchtritt ist nach OSWALD um so leichter, je weniger 
"viscOs" die EiweiBart ist. Nach E. BECHHOLD2 entspricht diese Reihe der Abstufung im 
Diffusionsvermogen durch kolloide Membranen. Die GefaBwand bei der TranssudatbiIdung 
und die GefaBwand bei der Entziindung verhalten sich zueinander me zwei Ultrafilter ver
schiedener ;,PorengroBe". Das dichtere Filter liiBt fast nur die am leichtesten diffusiblen 
EiweiBkorper, die Albumine, durchtreten, das mehr gelockerte Filter der entziindlichen 
GefaBwand liiBt aber nicht nur iiberhaupt mehr EiweiB hindurch, sondern gewahrt auch neben 
den Albuminen, den schwerer diffundierenden EiweiBarten, den Globulinen und auch den 
Fibrinogen den Durchtritt. 

Die bisher erwahnten 3 V organge sind physiko-ehemiseh von gleieher Riehtung. 
Es liegt nahe, sowohl fUr die Verminderung der Oberflaehenspannung in den beiden 
ersten Fallen als aueh fiir die Durehlassigkeitssteigerung der GefaBe eine gemein
same Ursaehe zu vermuten. Die einfaehste Annahme ware, daB als Folge der 
entziindungserregenden Sehadigung Substanzen (etwa autolytisehe Fermente) 
frei wurden, unter deren Einwirkung die EiweiBkorper zu Stoffen starkerer 
Wasserbindung umgewandelt wiirden, eine Vermutung, die von SCHADE vorlaufig 
als .Arbeitshypothese aufgestellt wird. 

Auf der Grundlage der lokalen Hyperamie der gesteigerten GefaBdureh
lassigkeit der vermehrten Kolloidverfliissigung und der Masseneinwanderung 
der Leukoeyten baut sieh der weitere physiko-ehemisehe Ablauf der Entziin
dung auf. In den V ordergrund der Erseheinungen tritt nun die lokale Steige
rung de8 Geweb88toffwech8els, die in der "Autolyse des Eiters" zum Ausdruek 
kommt. Die einwandernden Leukoeyten, namentlieh die polynuelearen, tragen 
reiehlieh Fermente, welehe zu tiefgreifendem Abbau befahigen, dem Entziin
dungsherd zu. Mikroskopiseh siehtbar sehmilzt die Gewebsstruktur ein. Es 
werden Albumosen und Aminosauren, sowie andere Abbauprodukte der Ei
weiBkorper gebildet. Aueh Ammoniak entsteht in betraehtlieher Menge3 • Lipa
sen und glyeolytisehe Fermente besorgen eine gesteigerte Aufspaltung von Fetten 
und Zuekern. 

Die Vermehrung der Losungsteilehen fiihrt zu "Osmotiseher Hypertonie" 
des Entziindungsherdes, dem wesentliehsten Symptome der Entziindung. Mit 
ihrem "osmotisehen Druekgefalle" greift die Entziindung von ihrem Zentrum 
aus allseits weit in das Gewehe hinein, iiber die Grenze desjenigen Bezirkes hinaus, 
der mikroskopiseh verandert ist. Der Entziindungsherd ist das Zentrum eines 
standig sieh erneuernden Abstroms von starker hypertoniseher Losung in das 
Gebiet der normalen Isotonie. 

Wenn kiinstlieh irgendwo im Gewebe einer konzentrierten, sonst indiffe
renten Losung ein hypertoniseher Herd gesetzt wird, so findet, bevor noeh 
merklieh die resorptive Aufsaugung beginnt, ein lebhafter Zustrom von Fliis
sigkeit statt; der hypertonisehe Bezirk sehwillt im rein physikalisehen Be
streben des Ausgleiehs der osmotisehen Differenzen stark an4• Die entziind
liehe Hypertonie wird zur Ursaehe einer Sehwellung, des "Tumors". Die os
motisehe Sehwellung des Gewebes hat weitere Besonderheiten der Entziin-

1 OSWALD, A.: Z. exper. Path. u. Ther. 8,226 (1910). 
2 BECHHOLD, E.: Biochem. Z. 6, 397 (1907) - Z. physiol. Chem. 60, 257 (1907). 
3 WINTERBERG, E.: Z. klin. Med. 35, 389 (1898). 
4 WESSELY, S.: Arch. f. exper. Path. 49, 412 (1903). 
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dung im Gefolge. Von den Unterschieden der Gewebsschwellung abhangig ist 
die Blutzirkulation, die eine Stromverlangsamung in den Venen zeigt, dann 
Stasen und im extremen FaIle, namentlich beim EinschluB der Entziindung 
durch starre Gewebswande, eine allgemeine Nekrose, die insbesondere dadurch 
zustande kommt, daB die Zirkulationshemmung auch auf das arterielle System 
iibergreift. Diese Verhaltnisse fiihren zu einer Beteiligung des Lymphapparates 
an der Entziindung. 

Ahnlich wie hinsichtlich der osmotischen Konstanz geht die Entziindung 
auch hinsichtlich der H-OH-Isoionie mit schweren Storungen einher. Der osmo
tischen Hypertonie ist eine H-Hyperionie als gleichwertiges physiko-chemisches 
Symptom der Entziindung an die Seite getreten (SCHADE, NEUKIRCH und 
HALPERT). 1m entziindlichen Bezirk entsteht eine Uberschwemmung mit Sub
stanzen sauren Charakters. Wahrend bei der normalen Saureproduktion der 
Zellen die ortliche Gewebspufferung samt dem Abstrom nach den GefaBen 
ausreicht, urn die Reaktion des Gewebssaftes alkalisch zu erhalten, macht 
sich bei der Entziindung sehr bald eine ortliche Insuffizienz dieses Ausgleichs 
bemerkbar. 

Es sei jedoch in diesem Zusammenhange auf die noch spater zu bespre
chenden Ansichten verwiesen, nach denen Saurezufuhr in verschiedener Form 
(z. B. als Calciumchlorid) Entziindungsbekampfung bewirke. (FREUDENBERG 
und GYORGY, vgl. hierzu S.398). 

Wahrscheinlich ist neben der H-Hyperionie bei der Entziindung auch eine 
Anderung der Na-K-Ca-Isoionie beteiligt. Als Beweis dafiir, daB die H-Ionen
konzentration, ahnlich wie fiir die GroBe der Lungenatmung, auch fiir das MaB 
der Blutversorgung im Gewebe das regulatorische Agens ist, gilt die Untersuchung 
von A. FLEISCH1. Jede Sauerung, ja schon jede Verminderung der Blutreaktion 
mit dem Schwellwert von 0,5.10- 7, hat experimentell eine Dilatation der Blut
gefaBe im betroffenen Gewebsbezirke zur Folge. Diese GefaBerweiterung ist 
keine Lahmung, denn die Anspruchsfahigkeit fiir vasomotorische Reize bleibt 
erhalten. - Am Orte der Entziindung kommt es ferner Hoch zur Hyperpoikilie, 
d. i. eine Auffiillung des Gewebssaftes mit Stoffwechselabbauprodukten von groBer 
Mannigfaltigkeit. 

Hier sei auch auf spater behandelte Fragen verwiesen (S. 390ff.) die auch 
einen physiko-chemischen EinfluB entzundungshemmender Stoffe annehmen 
lassen. 

Die bisher behandelten physiko-chemischen V organge bei der Entziindung 
entsprechen den ersten drei Kardinalsymptomen der Entziindung: Rubor, Calor 
und Tumor. Aber auch Dolorund Functio laesa werden mit den physiko-chemischen 
Veranderungen in Zusammenhang gebracht. Als direkte Ursache des Schmerzes 
wird die Abweichung yom osmotischen Normaldruck angesehen, wahrend die 
osmotische Hypertonie und die Storung der Isoionie zur Ursache der Functio 
laesa wird. Die Acidose kann AnlaB der "triiben Schwellung" und der fettigen 
Degeneration werden, die summarisch eine Lahmlegung der Zellenfunktion, 
schlieBlich ihre vollkommene Abtotung zur Folge haben kann. 

So wirken rein chemische, rein physikalische, osmotische, dysionische, spe
zifisch-kolloidchemische und fermentativ-chemische Schadigungen zusammen und 
fiihren schlieBlich mannigfache Alterationen der Kolloide in der Zelle und am 
Protoplasma he.rbei. Mit der Aufraumung der Triimmerstatten von den dort ent
stehenden Kolloidschlacken durch die chemische Autolyse beginnt die Ausheilung 

1 FLEISCH, A.: Z. allg. Phys. 19,270 (1921). 
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der Entziindung. Entstehende Defekte werden durch Granulationsgewebe ge
deckt. Auch an diesem Gewebe ist weiter der Ablauf spezifischer Kolloidprozesse 
zu bemerken, die zur Narbenbildung fiihren. 

Nach SCHADE ist das Gesamtproblem der Entziindung bisher von keiner der 
bekannten Forschungsrichtungen in solcher Tiefe erfaBt worden, wie von der 
physikalischen Chemie. -

Mit der Analyse der Entstehung des Schmerzes bei der Entziindung auf 
physikalisch-chemischer Grundlage befaBten sich weiter v. GAZA und . seine 
Mitarbeiter. v. GAZA und BRANDyl studierten in einer groBen Versuchsreihe 
den EinfluB der H-Ionenkonzentration auf die sensiblen Nerven der Cutis 
und des Muskels am Menschen. Als Injektionsfliissigkeit kam Phosphat-Puffer
lOsung in den Reaktionsbreiten PH 5,9-8,0 zur Anwendung. Osmotische Ein
fliisse der Injektionsfliissigkeit wurden durch Zusatz von Calciumsalzen aus
geschaltet. 

Bei der intracutanen Injektion isotonischer Phosphat-Puffer1osung (0,2 ccm) 
von der physiologischen H-Ionenkonzentration des Gewebssaftes (PH = 7,2) 
traten auBer einem leichten Druckgefiihl keine subjektiven Beschwerden auf. 
Schmerzlos war die Injektion der PufferlOsung im alkalis chen Gebiet (PH = 8,0); 
auch bei PH = 7,4 und PH = 7,6 wurden in der Regel keine unangenehmen Emp
findungen angegeben. Dagegen lOsten alle sauren Phosphatgemische (PH> 7,2) 
einen lebhaften Injektionsschmerz aus, der bei der steigenden H-Ionenkonzen
tration immer intensiver wurde und beim Werte PH = 5,9 fast unertraglich war. 
Dieser Schmerz trat nur bei schneller Injektion auf und verschwand nach einigen 
Sekunden (Puffer1osung des Gewebssaftes). Sehr langsame Injektionen blieben 
iiberhaupt schmerzlos. Bei del' intramuskularen Injektion von PhosphatlOsung 
traten im neutralen und alkalis chen Gebiete keine, im sauren Gebiete aber recht 
unangenehme Empfindungen auf. 

In weiterer Diskussion dieser Befunde gelangen v. GAZA und BRANDY zu 
der SchluBfolgerung, daB ebenso wie bei der rein mechanisch bedingten Gewebs
ischamie del' Schmerz bei der Infektionsentziindung in erster Linie auf H-Ionen
wirkung zuriickzuflihren ist. Der Schmerz selbst wird als ein rein pramoni
torisches Symptom des Gewebstodes aufgefaBt. Der Schmerz als H-Ionenwir
kung solI gleichsam anzeigen, daB eine das Gewebsleben gefiihrdende Acidose 
eingetreten ist, die durch die fehlende oder unzureichende Pufferung des BIutes 
nicht mehr ausgeglichen wird. Die bei der Entziindung eintretende osmotische 
Starung, die Quellung der Gewebskolloide und eine durch Exsudat ins Gewebe 
erhohte Gewebsspannung werden bei der AuslOsung des Entziindungsschmerzes 
als nicht mehr beteiligt angesehen. Nul' indirekt vermogen sie durch Schadigung 
der ortlichen Zirkulation den ischamischen Zustand zu steigern und die deletare 
Acidose herbeizufiihren. 

In weiteren Untersuchungen an klinischem Materia12 wurden die friiheren 
experimentellen Befunde bestatigt und erweitert. Es gelang den Autoren, durch 
Gewebsalkalisierung bei einer Reihe infektiOs entziindlich Erkrankter den 
Schmerz schnell und mit einiger Dauerwirkung zu beseitigen. Entsprechend 
der Arbeitshypothese, daB es durch Absattigung saurer Valenzen mit alkalischen 
PufferlOsungen gelingen miisse, den Heilungsvorgang zu beschleunigen, konnten 
in der Art und Weise Abscesse, abgesehen von Effekten der Schmerzstillung, 
allein durch Alkalisierung zur Ausheilung gebracht werden, so daB nicht nur eine 
physikalisch-chemische Erklarung fiir die Entziindung in ihren Teilerscheinungen 

1 GAZA, v., u. BRANDY: Klin. Wschr. 5, II23 (1926). 
2 GAZA, v. u. BRANDY: Klin. Wschr. 6, II (1927). 
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gegeben werden konnte, sondern auch ein physikalisch-chemisches Heilprinzip 
darauf aufgebaut wurde. 

HAEBLER und HUMMELl vermuteten, daD die lokale Aciditat nicht als die 
alleinige Ursache des Entziindungsschmerzes anzusehen sei, denn neben der 
Starung der H-OH-Isoionie findet sich insbesondere bei der Entzundung eine 
Starung der Na-K-Ca-Isoionie in dem Sinne, daB besonders in eitrigen Exsudaten 
eine Vermehrung des Kaliums vorhanden ist2 • 

HAEBLER und HUMMEL haben mit der von v. GAZA und BRANDY angegebenen 
Methode Untersuchungen uber die schmerzauslasende Wirkung intracutaner 
Injektionen blutisotonischer K-Phosphatpuffer verschiedener Aciditat angestellt 
und mit der von Na-Phosphatpuffern gleicher Reaktion verglichen. Dabei 
wurden die Ergebnisse von v. GAZA und BRANDY bestatigt, daB H-Ionenver
mehrung deutlich schmerzerregend wirkt. Wahrend nun aber bei saurer Reaktion 
nur die Na-Phosphatpuffer Schmerzen erzeugen, treten bei samtlichen, auch den 
alkalischen K-Phosphatpuffern Schmerzen auf, die um so intensiver sind, je 
saurer die Lasung ist. Immer aber sind unter sonst gleichen Bedingungen die 
Kaliumphosphatpuffer heftiger in ihrer schmerzerzeugenden Wirkung als die 
Na-Phosphatpuffer. Der Schmerz bleibt nach Injektion der kaliumhaltigen 
Lasung langer bestehen, und die dabei auftretende Hyperamie ist intensiver als 
bei den Na-Puffern, bei denen sie nur bei saurer Reaktion eintritt. Die niedrigste, 
eben noch Schmerz erzeugende Konzentration des K-Ions liegt ungefahr bei 
> 12 mg %, also wenig haher als der Konzentration des Serums. In der Gegend 
der Konzentration des Serums ist eine schmerzlindernde Wirkung des Ca-Ions 
zu beobachten. Auf Grund des Vergleiches des klinischen Bildes der Entzundung 
und der Untersuchungsergebnisse an entzundlichen Exsudaten und Geweben mit 
den Injektionsversuchen wird dcr SchluB gezogen, daB die Starung der Na-K-Ca
Isoionie im Sinne einer K-Vermehrung neben der lokalen Aciditat und der osmo
tischen Hypertonie eine wesentliche Rolle bei der Auslasung des Entzundungs
schmerzes ausubt. 

R. BALINTJ untersuchte auch die Bedeutung der Reaktionswirkung der 
Gewebe und Gewebssafte bei der Entzundung und fand, daD die saure Reaktion 
die exsudative Phase der Entzundung steigert und die Wundenheilung ver
zagert. Die saure Reaktion fardere die exsudativen, hemme dagegen die pro
liferativen Prozesse. 1m Organismus "ird diese Reaktionswirkung yom vege
tativen Nervensystem geregelt, das unter hormonaler \Virkung stehe und im 
,vesentlichen von den konstitutionellen Faktoren abhangig sei. Die Konstitution 
beeinfluDt somit im Wege der chemischen Reaktionsregulierung die entzundlichen 
und proliferativen Prozesse. Hier seien auch die Untersuchungen von GROSS
MANN und WOLLHEIM4 erwahnt, die den Nachweis lieferten, daB dem Kalium 
und Calcium auch fUr die cellularen Reaktionen bei Entzundungs- und Wund
behandlung eine Bedeutung zukommt. 

Eine graBere Anzahl von Untersuchungen liegen uber den Chemism1ls des 
entziindeten Gewebes vor. Von diesen seien die folgenden hier angefiihrt: 

F. BRICKER und F. SUPONIZKA5 kamen bei ihren Untersuchungen zu folgenden 
Ergebnissen: 1m venosen Blute und in der Exwdationsgewebsflussigkeit des 

1 HAEBLER u. HUMMEL: Klin. Wschr. 7, 2151 (1928). 
2 LASSAR: Virchows Arch. 69, 516 (1872). - SCHADE und Mitarbeiter: Z. exper. Med. 

49, 334 (1926). - TUTKEWITSCR, L.: Z. e~'per. Med. 54, 342 (1927). 
3 BALINT, R.: Sitzungsber. d. Ges. d. Arzte in Budapest. Med. Klin. 29, 46 (1908). 
4 GROSSMANN U. W OLLHEIM: Experim. Untersuchungen tiber die Bedeutung von Kat· 

ionen fiir die cellularen Reaktionen bei der Entziindung. Dtsch. med. Wschr. 52, 1729 (1926). 
5 BRICKER, F. U. F. SUPONIZKA: Zur Lehre von der Entziindung. Arch. f. exper. Path. 

129, 107 (1927). 
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entziindeten Ohres findet sich mehr Zucker als im Venenblute des gesunden Ohres. 
Der amylotische Index im Venenblute des entziindeten Ohres ist groBer als 
der im venosen Blute des gesunden Ohres. Die beiden letzten Feststellungen 
gestatten die Annahme, daB im entziindeten Gewebe eine verstarkte Glykose
bildung aus hoheren Kohlehydraten vor sich gehe. Insoweit der Atmungs
koeffizient CO2/02 stark herabgesetzt ist, laBt sich behaupten, daB der Zucker im 
entziindeten Gewebe nicht verbrennt. Gleichzeitig wird augenscheinlich der 
Zucker des arteriellen Blutes vom entziindeten Gewebe nicht resorbiert. 

Weiter fand F. BRICKER!, daB im entziindeten Gewebe ein verstarkter 
EiweiBabbau erfolgt, der durch die verstarkte Bildung initialer Spaltprodukte 
charakterisiert ist. Die tiefen Produkte der EiweiBmetamorphose (R-N) bilden 
sich im entziindeten Gewebe in einer Menge, die nicht der des abgebauten Ei
weiBes entspricht, sondern in einer viel geringeren Menge. 

Die Sauerstoffatmung des Gewebes bei Gewebsalterationen, bei Entziindung 
und Reizung, bildet den Gegenstand einer Reihe von Untersuchungen, die von 
GROLL und seinen Mitarbeitern2 ausgefiihrt wurden. Es wurde die Sauerstoff
atmung des iiberlebenden Nierengewebes mit Hilfe der von W.A.RBURG angegebenen 
Methode gepriift, welche bei der Stoffwechselmessung nicht mit der Gasanalyse 
des Blutes arbeitet, sondern eine direkte Messung des 02-Bedarfes eines Organes 
in der Zeiteinheit ermoglicht, und zwar durch Einbringung eines kleinen iiber
lebenden Organstiickchens in einen luftdicht abgeschlossenen Raum. Als Ver
suchstiere dienten ausschlieBlich junge Meerschweinchen. Die Ergebnisse lassen 
sich folgendermaBen zusammenfassen: Bei der triiben Schwellung, wie sie durch 
Sublimatvergiftung am Nierenparenchym des Meerschweinchens hervorgerufen 
werden kann, findet sich keine Herabsetzung des Sauerstoffverbrauches. Erst 
wenn die Schadigung der Epithelien sehr weit fortgeschritten ist, wel1l1 neben 
Verfettung vor allem Zellnekrosen nachweis bar sind, dann ist die Atmung deut
lich herabgesetzt. Durch Natrium salicylicum kann nach voriibergehender Stei
gerung eine Herabsetzung des Sauerstoffverbrauches unter den Normalwert be
wirkt werden, ohne daB jedoch morphologische Veranderungen der Nierenepi
thelien nachweis bar sind. 

In Ubereinstimmung mit den Untersuchungen von GESSLER3 wurde weiter 
gefunden, daB bei Aufpinselung von Crotonol oder Cantharidin ganz im Anfang 
eine Erhohung der Atmung nachzuweisen ist, die in der ersten halben Stunde 
sich etwa auf gleicher Hohe halt, nach einer Stunde ihr Maximum erreicht, nach 
2 Stunden wieder absinkt zu schwankenden Werten nahe der Norm. Bei Can
tharidin erfolgt spater nur noch ein geringes Absinken, beim Crotonol dagegen 
das Erloschen der Atmung, der Gewebetod. Bei Blaukreuzgas und Ameisensaure 
laBt sich die gleiche Wirkung - erst Erregung, dann Schadigung - nicht nur 
wie beim Crotoni:il und Cantharidin durch Ausdehnung des Reizes auf einen 
langeren Zeitraum erzielen, sondern hier ist diese Wirkung auch durch Anderung 
der Intensitat des Reizes zu erhalten. Die starksten Verdiinnungen der Reiz
mittel wirken erregend, sie erhohen die Atmungswerte; die starksten Konzen
trationen schadigen, sie erniedrigen die At.mungswerte; starkste Reize fiihren 
den Zelltod, das Erli:ischen der Atmung herbei. Die gesteigerte Atmungstatigkeit 
beruht auf einem erhi:ihten Sauerstoffverbrauch der Gewebezellen selbst, und 
dieser ist als ein gesteigerter Lebensvorgang durch inaquate pathologische Rei
zung aufzufassen und als eine gleichwertige Komponente in dem gesamten ent-

1 BRICKER, F.: Arch. f. exper. Path. 1~9, 132 (1927). 
2 SCIDEFERDECKER, lLSE: Krankheitsforsch. ~, H.3, 195 (1926). - BORGER, G. U. 

H. GROLL: Ebendas. ~, H.3, 220 (1926). - GROLL, H.: Klin. Wschr. 6, 30 (1927). 
3 GESSLER: Arch. f. exper. Path. 91 (1921). 
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ziindlichen ReaktionsprozeB anzusehen. Wahrend aber GESSLER zur unbedingten 
Annahme einer parenchymatosen Entziindung gelangte, lehnen BORGER und 
GROLL diese Ansicht abo Mit BORST definieren sie die Entziindung ganz allgemein 
als "eine eigenartige Reaktion des GefaBbindegewebsapparates auf pathologische 
Reize mit dem Charakter der Schadigung". 

Alle diese Untersuchungen fUhrten somit zu dem Ergebnis, daB fiir das weitere 
Studium der Pharmakologie der Entziindung von Bedeutung ist, daB die Reizung 
auch ohne Vermittlung des GefaB- oder Nervensystems direkt an den Zellen 
selbst angreifen kann und daB eine Steigerung der Lebensvorgange in der Zelle 
intensive Storungen des Stoffwechsels auch ohne morphologische Alteration der 
Zelle herbeizufuhren imstande ist. 

Gegen die rein physikochemische Auffassung der Entziindungsvorgange, 
entsprechend der Anschauungen SCHADES, wendet sich J\1ARCHANDl. Die physiko
chemische Darstellung und Erklarung der Entzundungsvorgange konne trotz 
des groBen in ihr liegenden Fortschrittes nicht ohne die Cellularpathologie und 
nicht ohne morphologische Vorstellungen auskommen. Eine Erhohung der 
Temperatur im Entzundungsbereiche muB keineswegs durch die gesteigerte 
lokale chemische Umsetzung hervorgerufen sein. Die gesteigerte Durchstromung 
mit arteriellem Blute genugt vollig zur Erklarung des Calor; auch der Tumor, 
das entzundliche Odem, ist nicht ausschlieBlich durch Erhohung des osmotischen 
Druckes der Gewebsflussigkeit zu erklaren, sondern die bisherige Erklarung durch 
lokale Schadigung und vermehrte Durchlassigkeit der GefaBwande sei durchaus 
befriedigend. Ahnlich stehe es mit der physiko-chemischen Auffassung der Be
griffe der Stase, der Leukocytenausschwemmung, der Degenerations- und der 
Proliferationsvorgange. So wunschenswert eine innige Verbindung der Pathologie 
mit der physikalischen Chemie sei, so durfe man daruber noch nicht die morpho
logisch-physiologische Untersuchungsmethode unterschatzen. 1m wesentlichen 
wendet sich MARCHAND auch gegen die SchluBfolgerung SCHADES, daB der Ent
zundungsvorgang als Reaktion auf eine die Gewebe treffende Schadigung, 
durch eine auBerordentlich groBe, ortliche Stoffwechselsteigerung eingeleitet 
wird. Ohne die Richtigkeit der Messungen in Zweifel zu ziehen, werden lediglich 
die daraus gezogenen Folgerungen SCHADES bekampft. 

Vergleichen wir die pathologischen Vorstellungen, die viele Jahrzehnte, ja 
viele Jahrhunderte hindurch die Grundlage fUr die Beurteilung der Pathologie 
der Entzundung gebildet haben, mit den Anderungen der Anschauungen, wie sie 
durch die morphologisch-physiologische und physikalisch-chemische Betrachtungs
weise in das Entzundungsproblem hineingetragen \vurden, so sehen wir doch 
den groBen Fortschritt, den dadurch das Entzundungsproblem gefunden hat. 
W ohl scheint es dieser Behauptung gegenuber paradox, wenn die Pathologen, heute 
mehr denn je, uber das Wesen der Entziindung diskutieren, wenn gewissermaBen 
ein jeder Pathologe seine eigene Entzundungsdefinition hat, ja wellll von einzelnen 
der Entzundungsbegriff uberhaupt geleugnet "ird; aber all dies Gegensatzliche 
ist ja gerade der Weg zur Klarung, und es bezieht sich dies, wie ja einleitend her
vorgehoben wurde und "ie aus dem vorhergehenden Abschnitte genugend deut
lich zum Ausdrucke gebracht wurde, auf die pathologische Definition der Ent
zundung in ihrer Gesamtheit. Gerade fiir die Pharmakologie der Entziindung 
ist aber, was immer wieder betont sei, die genaue Kenntnis der Einzelheiten des 
gesamten Symptomenkomplexes der Entziindung von Bedeutung. Gerade nach 
dieser Richtung hin, haben die erwahnten analytischen Methoden der Morpho
logie und der Physiologie sowie die physikalisch-chemischen Untersuchungen 

1 MAROHAND: Munch. med. Wschr. 71, 208 (1924). 
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eine bedeutende Erweiterung unserer Kenntnisse gebracht. Sie haben insbesondere 
den Angriffspunkt genauer gezeigt, an dem die entziindungserregenden Ursachen 
angreifen, und sie haben den Angriffspunkt ermitteln lassen, in welchem nicht 
nur die primiire Schiidigung, sondern auch die sekundiiren und tertiiiren Ver
iinderungen einsetzen. Sie haben, mit einem W orte, eine genaue Analyse einer 
kausalen Symptomengenese der Entziindung erm6glicht. 

Da diese Kenntnis der Angriffspunkte fiir die Pharmakologie der Entziindung 
sowohl fiir die Einteilung der entziindungserregenden Stoffe als auch insbesondere 
fUr die Riickfiihrung der Entziindung oder ihrer Teilerscheinungen zur Norm von 
grundlegender Bedeutung ist, seien im folgenden noch kurz jene Untersuchungen 
besprochen, welche die Genese der Einzelsymptome im Symptomenkomplex der 
Entziindung erschlossen haben. 

Wie aus aHem im vorhergehenden Besprochenen hervorgeht, nimmt der 
Verlauf der Entziindung entweder von primarer Gewebsschadigung und nach
folgender sekundiirer GefafJveranderung, also yom GefafJbindegewebe, seinen Aus
gang, oder es kommt zu primiirer Einwirkung der entzundungserregenden Ursache 
auf die GefafJe und gleichzeitig oder nachfolgend zu Gewe bsveriinderungen; oder 
es sind primar die N erven der erste Angriffspunkt und sekundar GefafJe und 
Gewebe. Es muB jedoch in Ubereinstimmung mit Askanazy darauf hingewiesen 
werden, "daB in vielen Fallen das Inszenetreten der drei lebenden Reagenzien: 
StromazeHe, BlutgefaB und Nerv ein so fruhzeitiges ist, daB es dann schwer 
fallt, Prioritaten festzustellen". 

Jede einzelne Entzundungsart kann zunachst unabhangig von ihrem An
griffspunkt verschieden starke Grade aufweisen und von einfacher R6tung iiber 
Schmerz, Blasenbildung, Vereiterung und Gewebszertorung bis zur vollkommenen 
Nekrose fuhren (vgl. die einzelnen Grade der Verbrennung.) Die auf die ver
schiedenen Angriffspunkte ",-irkenden Mittel k6nnen je nach Dauer der Einwir
kung oder in Abhiingigkeit in ihrer Konzentration die einzelnen Grade hervor
rufen (s. daruber weiter unten). Unabhangig von diesen beiden erwiihnten 
Momenten, Dauer der Einwirkung und Konzentration, welche den Entziindungs
grad bestimmen, kommt aber dem primii..ren Angriffspunkt insofern eine Bedeu
tung zu, als der Entziindungseffekt yom Nerven uber das GefiiBsystem zur 
GewebszeHe fortschreitet. Der Verlauf der Einwirkung von Entziindungsreizen 
auf die verschiedenen Angriffspunkte sei daher in dieser eben erwahnten Reihen
folge im folgenden kurz besprochen: 

1. Mittelbare Entztindungsel'l'egung auf neurogenem Wege. 
Eine neurologische Entzilndungstheorie war schon von HENLE vor langer 

Zeit aufgestellt und dahin formuliert worden, "daB die mit den erregten sensiblen 
Nerven sympathisch verbundenen GefiiBnerven durch Antagonismus eine De
pression erleiden, deren Folge Erweiterung der GefiiBe, verlangsamte Zirkulation 
und vermehrte Ausscheidung ist." Diese Annahme konnte in den experimentell 
erhobenen Befunden keine Stiitze finden, aber trotzdem schien es sicher zu stehen, 
daB das Zustandekommen von Entziindungen unter NerveneinfluB moglich sei, 
welcher die Leitung des Entzundungsrei7es zu den GefaBen vermittle. Als Beweis 
dafiir galt immer der Herpes zoster (die Giirtelrose) mit seinen verschiedenen 
Formen: vesiculosus, bullosus, haemorrhagicus. 

Eine zusammenfassende Darstellung dieser Frage verdanken wir K. KREI
BIOHI, dem es gelungen war, durch experimentelle und klinische Untersuchungen 

1 KREIBIeH, K.: Die angioneurotische Entzundung. Wien 1905. (Riel' auch die ein
schlagige Litel'atur.) 
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zur Losung dieser Frage beizutragen. Mit Rilcksicht darauf, daB diese Frage 
auch fii.r die Pharmakologie der Entztindung von Bedeutung ist, sei die eigene 
Darstellung KREIBICHs hier angefilhrt. 

"Im Jahre 1863 entdeekte BARENSPRUNG beim Zoster die Erkrankung des Spinal. 
ganglions. Hatte nieht 3 Jahre vorher SAMUEL die Hypothese del' trophisehen Fasern und 
den Satz aufgestellt: ,Entziindung wird wedel' dureh Lahmung noeh dureh Reizung der 
GefaBnerven, noeh dureh die Alteration beider Vorgange je erzeugt', so hatte BARENSPRUNG 
wahrseheinlieh die Hautveranderungen beim Herpes zoster nieht unriehtig gedeutet. So 
aber erklarte er unter demEinfluB der Lehre SAMUELS den Zoster durehReizung del' trophischen 
Fasern entstanden, deren Sitz eben mit Riieksieht auf den Zoster von SAMUEL im Spinal. 
ganglion angenommen wurde, und sein sehiiner Befund wurde natiirlieh in dem Moment an
gegriffen, als bei einem Zoster das Ganglion nicht erkrankt gefunden wurde; zudem blieb 
mit del' bloBen Annahme gereizter trophiseher Fasern die Entziindung unaufgeklart. DaB 
aber Entziindung im Bilde des Zoster vorherrseht, hat EULENBURG besser als BARENSPRUNG 
gesehen, und er vertrat zur Erklarung diesel' Erseheinung 1869 die Meinung, daB del' Zoster 
als Angioneurose dureh direkte oder reflektorische Reizung vasomotorischer Nerven entstehe. 

Viel energiseher und konsequenter als EULENBURG, dessen Meinung spater zugunsten 
der trophisehen ~erven umsehlug, hat KAPOSI die Hypothese den klinisehen Veranderungen 
untergeordnet. Ahnlieh wie EULENBURG behauptet aueh er, die entziindliehen Veranderungen 
des Herpes zoster seien vasornotorischer Natur; der Zoster kiinne aber nicht bloB nach Er
krankung des Spinalganglions, sondern aueh dureh Erkrankung des Riiekenmarkes, vielleicht 
aueh des Gehirnes entstehen, wenn nur vasomotorisehe Zentren getroffen wiirden. Die Ver
anderungen der Cutis seien das Primare, die der Epidermis das Sekundare. Die N ekrose 
fiihrt KAPOSI hypothetisch auf Vernichtung einzelner Nervenfasern und auf den Ausfall 
trophischer Einfliisse zuriick, wobei er aber eher geneigt scheint, den Vasomotoren trophische 
Einfliisse zuzuerkennen, als eigene trophische Fasern anzunehmen. 

Der eingangs zitierte Satz SAMUELS einerseits, andererseits del' negative Ausfall del' Ver
suche von MAGENDIE, CLAUDE BERNARD, BUTTNER, ROLLET u. a., durch Reizung und Dureh
schneidung von GefaBnerven und Ganglien Entziindung und Nekrose zu erzeugen, verhinder
ten die allgemeine Annahme diesel' Hypothese. Dazu kam noch, daB LESSER im Jahre 1881 
die Entdeckung machte, da~ schon die kleinsten Zosterblaschen Nekrose des Epithels auf
weisen und daB ferner WEIGERT fand, die Zosterblase sei der Typus einer kolliquativen Blase, 
also einer solchen, bei welcher das Epithel schon abgestorben sein muB, wenn das Exsudat 
dasselbe durchdringt. Dm nun diese Nekrose, welehe anscheinend nicht der Effekt del' Ent
ziindung sein konnte, zu erklaren, wurde wieder auf trophische Einfliisse rekuriert, und da 
man sieh mittlerweile geeinigt hatte, daB trophische und vasomotorisehe Nerven nicht iden
tisch seien, und man die trophische Leitung in die sensiblen Bahnen verlegte, so war zwar mit 
deren Reizung evtl. die Nekrose, nicht abel' die Entziindung erklart. Dm nun die Entziindung 
zu erklaren, nahm LESSER an, daB der durch trophische Einfliisse zum Absterben gebrachte 
Anteil eine Giftwirkung auf die Cutis ausiibe, NEISSER glaubt an eine Art Mischinfektion, und 
Y. VVALDHEIM denkt an clirekte oder reflektorische Proteinwirkung del' abgestorbenen 
Teile auf die CutisgefaBe. Die trophischen Nerven, deren Reizung LESSER als Drsache der 
Nekrose ansieht, deren Drsprung er in das Spinalganglion und deren Verlauf er in die sen
siblen Bahnen verlegt, nennt v. 'V ALDRED\'[ ,trophomotorische' und denkt den Gedanken 
der Trophik insofern zu Ende, als er annimmt, daB die Retezellen direkt von Nerven innerviert 
werden. Geringe Nervenerregung bewirke voriibergehende Lahmung der Stachelzellen und 
eine geringe Menge von Proteinsubstanzen, daher maBige Exsudation; starkere Reizung 
schadige auch die trophomotorisch innervierten Capillaren, es komme dadurch evtl. zum 
Blutaustritt, zum Z. haemorrhagicus. Schwerste Erregullgen bewirken Absterben der Epithel
zellen und der Capillaren den Z. gallgraenosus. Beim H. zoster handelt es sich urn Reizung 
trophomotorischer Zellen und Fasern im Spinalganglion, beim H. febrilis bloB urn Reizung 
trophomotorischer Fasern, und zwar bereits an jenem Punkte, wo sie sich von den sensiblen 
getrennt haben, d. i. im Papillarkiirper. Der H. febrilis sei also ein Zoster acroneuriticus. 

Wahrend beim Zoster wegen del' vorherrsehellden trophischen Stiirung der EinfluB del' 
Vasomotoren von den meisten gering verallschlagt wurde, hat man exsudative Prozesse ohne 
schwerere Ernahrungsstiirung relativ bald dem angioneu.rotischen EinfluB unterstellt. Die von 
LANDOIS-EULENBURG stammende Hypothese, wonach durch vasomotorische Einfliisse Haut
entziindung entstehen kann, wurde von LEWIN, AUSPITZ, H. v. HEBRA im weitesten AusmaBe 
auf die Klinik iibertragen, und es wurde, wie dies bei Hypothesen eben leicht del' Fall ist, 
dem Begriff ,Angioneurose' mehr zuerkannt, als ihm zukommt. 

Da aber die Versuche, durch Reizung von Vasomotoren Entziindung zu erregen, fort
gesetzt negativ ausfielen, so war es naheliegend, daB man den Allgioneurosenbegriff gern ver
lieB, als man glaubte, in der Einwirkung von Toxin auf die GefaBe eine bessere Erklarung 
gefunden zu haben. Am weitesten sind in dieser Richtung TOROK und PHIPPS ON gegangen, 

Handbnch del' Physiologie. XIII. 23 
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welche den Begriff Angioneurose am liebsten eliminiert wissen wollen lmd samtliche exsudative 
Prozesse, so auch die Urticaria, auf direkte toxische GefaBschadigung ohneNervenvermitthmg 
zurtickftihren. 

Ihnen am nachsten kommt JARL'SCH, del' ebenfalls fUr exsudative Erytheme und ftir die 
meisten Urticariaformen toxische GefaBschadiglillg beansprucht. Eine vermittelnde Stelllillg 
nimmt insofern JADASSOHN ein, als er den Begriff Angioneurose nul' ftir jene Prozesse reser
viert, welche erfahrlillgsgemaB in ihrem Verlauf nicht zu dem ftihren, was wir als Entztindlillg 
bezeichnen. Bei allen entztindlichen Prozessen abel', lilld dazu rechnet er auch solche, welche 
den Keirn del' Entztindung in sich tragen, ohne alle Symptome derselben aufzuweisen, will er 
das Wort ,Angioneurose' vermieden wissen. Einige haben immer an dem Begriff Angio
neurose festgehalten, so KAPOSI, BESNIER und mit ihm del' groBte Tell del' franzosischen 
Schule. Die gleiche Unsicherheit gibt sich klilld bei del' Beurteillillg von Erkranklillgen, die 
eigentlich ihrem Wesen nach Experirnente darstellen, d. i. bei den Erythemen, Blaseneruptionen 
und Nekrosen nach Nervenverletzlillg, nach peripheren lilld zentralen Nervenerkrankungen. 
Man spricht von trophischen Storlillgen, von erhohter Vulnerabilitat, herabgesetzter Sen
sibilitat" evtl. auch von vasomotorisch-trophischen Vorgangen, dem Begriff ,angioneuro
tische Entztindung' geht man, dem Stande der Experirnente folgend, vorsichtig aus dem Wege." 

So stand die Frage bezuglich des Nerveneinflusses auf die Entziindung, als 
K. KREIBIeR die Frage klinisch und experimentell neuerlich in Angriff nahm 
und auf Grund seiner Untersuchungen zu folgendem Schlusse kam: 

Es la(3t sich jede Art von Entzilndung, die nekrotisierende inbegriffen, dunh junktionelle 
Re'iz'ung von N erven erzeu{!en. Dieselben Versuche, die zu diesel' Folgerung fUhrten, hatten 
auch gezeigt, daB diese Entztindlillgen auf eine vVeise zustande kommen, welche eben erst 
wieder viele Vorkommnisse erklart. Schon die Hohe des entztindlichen Effektes in den zu 
beschreibenden Versuchen muBte angesichts jener Veranderungen auffallend erscheinen, 
welche man nach Durchschneidung, Reizung, Lahmung, kurz Erkrankung des Sympathicus 
und seiner Ganglien, beobachtete. Letztere gehen nicht viel tiber eine gesteigerte odeI' ge
schwachte Funktion hinaus, betreffen manchmal nul' die SchweiBfasern, oft ohne Beteiligung 
del' Vasomotoren; bestenfalls kommt es zu Hyperamie odeI' Anamie, evtl. bei langer Wirkung 
zu Veranderlillgen an del' GefaBwand. Ein Zustandekommen von chal'akterisierten Efflores
cenzen durch Reizung von sympathischen Nerven in ihl'em Verlaufe erscheint bis jetzt nicht 
bewiesen, trotzdem gerade fUr diese Nerven wegen del' Existenz peripherer Ganglien gtinstige 
Voraussetzungen bestehen wUrden. Die entztindlichen Veranderungen in den Versuchen 
KREIBICHS konnten somit nicht darauf bezogen werden. 

Abel' auch dem Zustandekommen durch direkte Reizung sympathischer Ganglienzellen 
widerspricht Anordnung und Ablauf diesel'Vel'suche, und selbst del' Tiel'versuch, del' gewiB 
mit groben Mitteln arbeitet, ergibt wieder nur gesteigerte Funktionen als Effekt del' direkten 
Reizung von sympathischen Zellen. Weiter wtirden bei diesel' Annahme viele pathologische 
Vorkommnisse nicht zu el'klaren sein, so u. a. nicht del' Herpes zoster. 

KREIBICH leitet aber aus den Hautverdnderungen des Zoster in allen ihren Formen 
del'en vasomotorische Natnr ab. 

Es ist heute eine el'wiesene Tatsache, daB beim Zoster das Spinalganglion erkrankt 
gefunden wird 1. Dank zahlreicher Untersuchungen sind wir tiber die Ansicht hinaus, welche 
dem Spinalganglion sympathische Fasel'll aberkennt. STRICKER und GARTNER fanden in 
den hinteren Wurzeln des Plexus sacralis vasodilatatorische Fasel'll ftir die untere Extremitat, 
BIEDL und HASTERLIK haben nachgewiesen, daB in den hintern Wurzeln des Nervus ischiadicus 
gefaBerweiternde Nerven verlaufen. 

Nehmen wir an, es wtirden auch hohere Spinalganglien von sympathischen Fasern 
durchlaufen, odeI' es waren die Tierbefunde LANGLEYS ohne weiteres auf den Menschen tiber
tragbar, so wtirde es sich immer nul' um Fasel'll und nicht urn Zellen im erkrankten Ganglion 

1 "Sehr wesentliche Aufschltisse verdanken wir e~~er soI'gfaltigen Untersuchung des 
Nervensystems, aus del' sich ergibt, daB zumindest in del' Uberzahl del' FaIle von Herpes zoster 
die Erkrankung eines odeI' mehrer benachbarter Spinalganglien vorliegt (Entztindlillg, Blu
tung ins Ganglion), an die sich allerdings auch aufsteigend und abfallend Degenerationen 
schlieBen. DaB gelegentlich der ProzeB von peripheren Herden odeI' vom Rtickenmark aus
gehen kann, ist damit nicht ausgeschlossen, doch haben wir als typische und gewohnliche 
Voraussetzung des Herpes zoster eine Erkrankung des Spinalganglions und del' hinteren 
Wurzeln anzunelunen. Ftir den Zoster des Gesichts konnte eine wesensgleiche Veranderlillg 
am Ganglion Gasseri festgestellt werden." (RIECKE: Lehrbuch 1923). Mit del' Klarung des 
Sitzes diesel' Alteration ist abel' die Frage nach ihren Ursachen noch nicht beantwortet. Nach 
aHem zu schlieBen, wird wohl mit den verschiedensten ursachlichen Faktoren zu rechnen 
sein, ftir cleren 'Nirksamkeit im Sinne del' Zosterprovokation ihr Angriffspunkt maBgebend ist. 
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handeln. Aber auch die von EHRLICH lmd DOGIEL beim Tier erhobenen Befunde, daB sich 
sympathische Fasern urn gewisse Zellen, die KOHNSTAMM fiir das sensible Endneuron be
ansprucht, aufsplittern, konnten nicht jeden Zoster erklaren. Selbst angenommen, unsere 
bisherigen anatomischen Kenntnisse waren lmzureichende lmd das Spinalganglion wiirde 
vasomotorische Fasern lmd Zellen enthalten, die also bei einer Erkrankung desselben ge
troffen wiirden, so konnten durch direkte Reizung noch immer nicht Zosterfalle erklart 
werden, welche auf der gegenU.berliegenden Seite lokalisiert sind; es lieBe sich bei Erkran
klmg eines Ganglions nicht der bilaterale Zoster erklaren; wir wiirden nicht versiehen, 
warum ein Zoster in einer Operationsnarbe auf tritt, warum sich der R. febrilis an keinen 
bestimmten Nerven halt und so haufig auf Narben des Ulcus molle rezidiviert; warum 
sich'der Decubitus acutus haufiger auf der gesunden Seite lokalisiert, u. v. a.1. Kurz: eine 
Reihe von Vorgangen wiirde sich nicht erklaren lassen, wenn nicht eben dieselben Ver
suche einen Vorgang aufgedeckt hatten, welcher fiir den Sympathicus in seinen hoheren 
Leistlmgen typisch zu sein scheint, das ist: die indirekte Reizung del' sympatkisch inner
vierten Zelle durch sensible Reize. 

Als rasch ablaufender GefaBreflex gut gekannt, erscheinen seine hoheren Leistungen 
mit dem groBen Zeitintervall zwischen Reizlmg lmd \Virklmg als "Spatreflex" zum ersten 
Male in del' Pathogenese. Nicht der Sympathicus selbst ist krank lmd durch die Erkrankung 
getroffen, sondel'll bloB seine Funktion ist krankhaft gesteigert, einmal durch intensive Er
krankung sensibler Bahnen und Zellen, das andere Mal durch Erregung seiner' Zentren, so 
daB jetzt schon schwache sensible Reize von hoheren vasomotorischen Veranderungen beant
wortet werden. Die Untersuchungen KREIBICHS fiihrten ihn folglich einerseits zur Er
kenntnis der angione1t1'otischen Entzundung2 , andererseits zur Folgerung, daB diese auf 
spiit1'eflektorischem odeI', was nicht zu trennen ist, auf retlektorischem Wege zustande 
kommt. Dabei wurde aber von KREIBICH nicht von vornherein jeder Effekt' einer 
direkten Beeinflusslmg des Sympathicus geleugnet; denn da entsprechend del' Ansicht NOTH
NAGELS in dem aus sensiblen und vasomotorischen Nerven gebildeten Reflexbogen das Prin
zip jeder Trophik liegt, muB ein Ausfall trophischer Impulse auch bei Leitungsunterbrechlmg 
im zentrifugalen Schenkel zugegeben werden; doch diirfte, abgesehen von der moglichen Ver
tretung durch andere Bahnen, der trophische Ausfall dann in einer langsam sich abspielenden 
Atrophie bestehen mit ahnlichen Veranderungen an den GefaBen, wie sie LAPINSKY beim 
Tiere gefunden hat. Fiir aufallsweise Leistlmgen im Reflexbogen werden organisch geslmde, 
abel' leichter und hoher erregbare Sympathicusganglien vorausgesetzt. 

EBBECKE3 hielt die Annahme einer vasomotorischen Storung zur Erklarung 
des Zellverfalls und die Nekrose beim Herpes zoster nicht filr ausreichend, wohl 

1 Inwieweit die letzten Untersuchungen tiber diese Frage, insbesondere die von LIPP
SCHUTZ, Aufklarlmg zu bringen geeignet sind, kann hier nicht weiter erortert werden. 

2 S. R6NA faBt den derzeitigen Stand del' Angioneurosenfrage folgendermaBen zu
sammen: Die hamatogenen, circumscripten entziindlichen Ryperiimien und Dermatitiden, 
das Erythema papulatum, tuberculatum, nodosum bilden das Rauptkontingent jener Raut
veranderungen, welche unter dem Namen "Typische Angioneurosen" zusammengefaBt 
wurden und welche noch jetzt viele nach LEWI:::;f, AUSSPITZ, UNNA, SCHWIMMER, KAPOSI 
und BESNIER auf zentral bedingte angioneurotische Storung del' Peripherie und nicht auf 
periphere lokale Einwirkung zuriickfiihren. Dies ist jedoch ganz unbegriindet, da das Exan
them del' Morbilli, R,ubeola, Scarlatina, des Typhus abdomin. und exanthem., des Malleus, 
del' Pyamie, der Lues, del' Tuberkulose, ferner die Mikrobiologie und die Lehre von den 
Metastasen schon lange auf den hamatogenen Ursprung hinweisen und da auch eine ganze 
Reihe von Autoren: BOHN (1868), KOB:::;fER (1877), BXRENSPRUNG, RAY:::;fAUD (1891), SABOU
RAUD und ORILLARD (1892), FINGER, UNNA (1894) sowie auch in neuerer Zeit: TOUT ON, 
.JADASSOHN, NEUMA.i"fN, TO;lDIASOLI, insbesondere PHILIPPS ON, weitel' TOROK, TONEL und 
RA YURT, ApOLA."fT u. a. teils mit dem lokalen Ausweis des Krankheitserregers, teils mit dem 
lokalen Nachweis del' Entziindung fur die medikamentose, endotoxische, bakterielle peripher
lokale Einwirkung lmzweifelhafte Beweise erbrachten, so daB die heutige Auffassung 
del' Entztindung del' Theorie del' Angioneurose nicht gunstig ist. Siehe auch: UNNA: 
Ristopathologie del' Raut, z. B. 117, 120 (1894). - PHILLIPSON: Arch. f. Dermat. 51, 33 
(1900). - JADASSOHN: Berl. klin. Wschr. 1904, Nr 37, 38. - TOROK u. VAS: Festschrift fUr 
KAPOSI. - TOROK U. RARl: Arch. f. Dermat. 1903. - KREIBICH: Arch. f. Dermat. 1905. 
Die hamatogene Urtica bildet den letzten Teil del' Angioneurosen, welche die Autoren vom 
zentralen Nervensystem ableiten. DaB dies tatsachlich eine Erscheinung ist, die durch 
Agenzien hervorgerufen wurde, welch letztere auf hamatogenem vVege in die Raut gelangen 
und so lokal wirken, hat PHILIPPS ON endgiiltig bewiesen, doch wogt del' Streit noch 
weiter fort. 

a EBBECKE: Pfliigers .I\rch. 169, 78 (1917). 
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aber die Annahme einer anormalen riicklaufigen Erregung und Veranderung des 
Hautstoffwechsels. (S. hierzu auch die vorhergehenden Ausfiihrungen ASKANAZYS). 
Nach den experimentellen Versuchen von H. DORNER! wiirde eine von innen 
einwirkende toxische Ursache und nachfolgend eine lokale Steigerung der 
Reaktionsfahigkeit in einem bestimmten Nervengebiete zur Zostereruption 
notwendig sein. 

Fiir die Beurteilung des neurogenen Einflusses auf das Z1Lstandekommen einer 
Enztundung war die Feststellung von BAYLISS2 von groBer Wichtigkeit, daB die 
Vasodilatatoren, welche die spinalen, zum Teil auch die cerebrospinalen Nerven, 
"ie den Nervus trigeminus, begleiten, allem Anschein nach mit den sensiblen, 
im Spinalganglion synaptisch unterbrochenen zentripetalen Nerven identisch 
sind. Es wiirden somit die sensiblen Nerven nicht nur in zentripetaler, sondern 
auch in antidromer Richtung zentrifugale, d. h. vasodilatatorische Erregungen 
von der Stelle des gesetzten Reizes an die GefaBe vermitteln. 

Diese Befunde und ihre Folgerungen werden zur Erklarung fUr die An
schauungen von SPIESS3 herangezogen, denen fUr die Beurteilung des Zustande
kommens der Entziindung und der entziindlichen Hyperamie der Reizung 
sensibler Nerven eine wesentliche Rolle zukommt. Dies war seitens der Patho
Iogen lange Zeit in Abrede gestellt worden mit Riicksicht auf die VrncHowsche 
Darstellung der Entziindungslehre, die ihrem Wesen nach etwa nur als eine 
ortliche Ernahrungsstorung betrachtet wurde. Zur Begriindung seiner Lehre 
fiihrt SPIESS eine Beobachtung von CRAMER an, nach der bei einer Kranken mit 
traumatischer Hysterie und kompletter linksseitiger Hemianalgesie und Hemi
anasthesie, als sie iiber und iiber von Miicken gestochen wurde, die Stiche 
auf der gesunden Seite von Anschwellungen gefolgt waren. Die empfindungs
lose Seite - und sie war empfindungslos durch eine zentrale Ausschaltung -
reagierte auf dieselbe Schadlichkeit in keiner Weise. 

Als Stiitze fUr seine Theorie teilt SPIESS eine Reihe von Erfolgen mit, die er 
von einer lokalen Anasthesierung der erkrankten Partien nicht nur bei entziind
lichen Prozessen, sondern auch bei Verletzungen und Operationswunden sah. 
Namentlich gingen auch bei schwererKehlkopftuberkulose starke Schwellungen 
zuriick, und operativ behandelte Infiltrate und Geschwiire blieben reizlos, wenn die 
Wunden moglichst dauernd schmerzlos gemacht wurden. Es gelang SPIESS 
auch vielfach, einen Schnupfen durch rechtzeitige und wiederholte Einblasungen 
von Orthoform in das Cavum nasopharyngeum zu coupieren. Dberhaupt lieB 
sich durch eine groHe Zahl von Tatsachen nachweisen, in weichem MaGe die 
entziindliche Reizung von der Sensibilitat der betreffenden Korperstelle ab
hangig ist. 

SPIESS kam zu folgenden Schlu/3siitzen: Eine Entziindung wird nicht zum 
Ausbruch kommen, wenn es gelingt, durch Anasthesierung die vom Entziindungs
herd ausgehenden, in den zentripetalen sensiblen Nerven verlaufenden Reflexe 
auszuschalten. 

Eine schon bestehende Entziindung wird durch Anasthesierung des Ent
ziindungsherdes rasch der Heilung zugefUhrt. 

Die Anasthesierung hat allein die sensiblen Nerven zu beeinflussen und darf 
das normale Spiel der sympathischen Nerven (Vasomotoren) nicht storen. 

Alle bisher erwahnten Untersuchungen spielen ebenso wie die nachfolgenden 
eine groBe Rolle in der Frage der Entziindungsbekampfung und sollen dort noch 
ihre weitere Besprechung finden. 

1 DORNER, H.: Arch. f. Dermat .• 32, 428 (1921). 
2 BAYLISS: J. of Physiol. 26, 173 (1919). 
3 SPIESS, G.: MUnch. med. Wschr . • 906, Nr 6 - Arch. f. Laryngol. 21. 
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Die Untersuchungen von SPIESS haben ffir das Studium der Frage iiber die 
neurogene Entstehung der Entziindung einen neuen AnstoB gegeben, und es 
folgt eine ganze Anzahl von Untersuchungen, die sich zum Teil ffir, zum Teil 
gegen die Anschauungen von SPIESS aussprechen. 

Die Lehre, daB die Herabsetzung der Erregbarkeit den Ablauf entziindlicher 
Vorgange im kranken Organismus giinstig beeinfluBt, hatte schon friiher in 
O. ROSENBACH! einen eifrigen Vertreter gefunden. Die Untersuchungen von 
SPIESS veranlaBten ROSENBACH2, auf seine diesbeziiglichen friihern Unter· 
suchungen zuriickzukommen. Bei seiner Empfehlung des Morphins zu diesem 
Zwecke halt ROSENBACH aber nicht wie SPIESS ffir ausschlaggebend, daB der 
zentripetale sensible Reiz unter dem EinfluB der Morphinwirkung im Sensorium 
eine geringere oder gar keine Wahrnehmung von Schmerzempfindung hervor
ruft; er nimmt vielmehr an, daB Morphin die besondere Erregbarkeit des proto. 
plasmatischen Apparates, die von einer Veranderung (Reizung) der wesentlichen 
(innern) Arbeit ausgeht, derart beeinfluBt, daB es die wesentliche Arbeit im Sinne 
der Wiederherstellung des Gleichgewichtes verstarkt, wahrend es das UbermaB 
an unwesentlicher Empfindung ausschaltet. Die "innere Selbststeuerung des 
Stoffwechsels" im Sinne E. HERINGS3 soIl dadurch gefordert werden4• 

AIle diese Untersuchungen bringen einen alten Befund von MAGENDIE5 in 
Erinnerung, den dieser bei seinen Versuchen iiber den EinfluB des Nervus trige
minus auf die Ernahrung des Auges erhoben hatte. Er fand als nachste Folge 
der Durchschneidung des Nerven auf einer Seite vollstandige Unempfindlichkeit 
der Conjunctiva, so daB die Applikation von Ammoniak keinen Effekt hatte, 
wahrend schon leichte Beriihrung des andern Auges starke Abwehrbewegungen 
des Tieres, krampfhaften LidverschluB und reich lichen TranenerguB zur Folge 
hatte; das gefiihIlose Auge blieb trocken, der Lidschlag hatte aufgehort, das Auge 
verhielt sich wie ein kiinstliches. Am folgenden Tage war MAGENDIE iiberrascht, 
den Zustand noch ebenso und ohne eine Spur einer Entziindung zu finden, wah· 
rend das andere Auge sehr stark entziindet war. Diese Beobachtungen wieder· 
holten sich bei mehreren Tieren6 • Die von MAGENDIE beniitzte Ammoniakappli
kation fiihrt nach Untersuchungen von GROLL eine auBerst rasch eintretende 
maximale Dilatation der Schwimmhautearterien des Frosches herbei, die nicht 
neuroparalytischer, sondern irritativer Art ist, und durch Atropin in eine neuro
paralytische Constrictorenlahmung umgewandelt wird. Vielleicht ist auch diese 
eine spater eintretende Folge der Ammoniakwirkung mit starkster Dilatation 
und heftiger Entziindung7" 

Eine bedeutende Stiitze fand die Annahme von SPIESS durch die Unter
suchungen von BRUCE8. BRUCE war auf Grund seiner experimentellen Unter
suchungen zu folgenden Schliissen gekommen. Die Anfangsstadien der Entziin
dung, Vasodilatation und vermehrte Durchlassigkeit der GefaBe, werden nicht 
beeinfluBt: 1. durch Riickenmarksquerdurchschneidung, 2. durch Durchtrennung 
der hintern Wurzeln und 3. durch einfache Durchschneidung der sensiblen 

1 ROSENBACH, 0.: Deutsche Klinik am Eingange des 20. Jahrhunderts 1, 213 (1903). 
2 ROSENBACH, 0.: Munch. med. Wschr. 1906, Nr 18. 
3 HERING, E.: Lotos 9. Prag 1888. 
4 Vgl. hierzu WEINTRAUD: tlber die Bedeutung der Bekampfung des Schmerzes bei der 

Behandlung innerer Krankheiten. Wiesbaden. Festschrift zur Eroffnung des Kaiser·Friedrich
Bades, S.195. 

S MAGENDIE: J. Physiol. exper. 4, 176, 302 (1824). 
6 Zitiert nach MARCHAND: Lehre von der Entzundung zu KREHL·MARCHANDS Handb. 

d. aUg. Path. 1. 4. 
7 MARCHAND a. a. O. 
8 BRUCE, A. N.: Arch. f. exper. Path. 63, 424 (1910). 
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Nerven peripher yom Ganglion ohne Degeneration der Nervenendigungen. Da
gegen tritt Entziindung nicht auf: 1. wenn nach Durchtrennung der sensiblen 
Nerven die Degeneration der Nervenendigungen abgewehrt worden ist, 2. wah
rend der Dauer der Ausschaltung der sensiblen Nervenendigungen durch lokal6 
Anasthesie (Alypinapplikation auf die Conjunctiva verhindert die Senf6lentziin
dung). Die Vasodilatation erfolgt wahrscheinlich im Wege eines Axonreflexes, 
der von den Schmerzpunkten zu den kleinen GefaBen hiniiberleitet und diese zur 
Erweiterung bringt. Dieser· Axonreflex lauft vermutlich in einer Gabelung der 
sensiblen Faser, von der ein Schenkel zur Haut bzw. zu den Hautsinneskorperchen, 
der andere zu den BlutgefaBen bzw. zu den Capillaren geht. Der Reiz lauft foIg
lich zentripetal in dem einen Schenkel bis zur Teilungsstelle und dann gleich im 
Wege eines kurzen Erregungsiiberganges zentrifugal zu den BlutgefaBen. Des
halb ist die Durchschneidung zentral von der Gabelung ohne Wirkung, wahrend 
die Ausschaltung der Endigungen durch Degeneration oder Anasthesie das Zu
standekommen der GefaBerweiterung verhindert. Spatere Untersuchungen von 
BRESLAUER1 am Menschen und im Experimente ergaben, daB die Iokale Reak
tionsfahigkeit der GefaBe nach Einwirkung von Senfol auf die Haut bei frischer 
Nervendurchtrennung erhalten bleibt, bei alterer aber regelmaBig erloschen war. 
Die Applikation von Senfol hatte in diesem Fane weder lokale Hyperamie noch 
entziindliche Reaktion zur Folge, was mit den Angaben von BRUCE iibereinstimmt. 
Dagegen wurde im Gegensatz zu der Behauptung von SPIESS bei Aufhebung der 
zentralen Schmerzempfindung durch allgemeine Narkose oder durch Unter
brechung der Leitung durch lokale Anasthesie eines peripheren Nervenstammes 
die lokale Reaktion nicht aufgehoben, wohl aber durch Oberflachenanasthesie 
der Haut durch Novocain. Demgegeniiber kam H. GROLL2 in ausgedehnten 
experimentellen Untersuchungen am Frosche zu dem Ergebnis, daB auch nach 
Ischiadicusdurchschneidung und Degeneration der peripheren Verzweigungen 
trotz volliger Anasthesie sowohl arterielle irritative wie neuroparalytische 
Hyperamie hervorgerufen werden kann. Versuche mit mikroskopischer Beob
achtung und Messung der GefaBweite in der Schwimmhaut von Froschen ergaben 
arterielle irritative Hyperamie durch periphere Reizung der Dilatatoren, und zwar 
durch Pilocarpin, Physostigmin, wahrscheinlich durch AmmoniaklOsung, unter 
Umstanden durch Warmeapplikationen. Neuroparalytische Hyperamie durch 
Lahmung der Constrictoren machen Veronal, Atropin (10%), Senfol-Tuberkulin, 
wahrscheinlich auch Veratrin, groBe Dosen Curarin, unter Umstanden Warme
und Kalteapplikationen. Diese Reize wirken direkt auf den peripheren neuro
muskularen Vasomotorenapparat. Ein reflektorischer Vorgang ist llicht notig. 
Trotz Degeneration des Ischiadicus la13t sich arterielle irritative und lleuro
paralytische Hyperamie erzeugen auch bei volliger Anasthesie. Analog wie beim 
Warmbliiter kann trotz volliger Anasthesie durch Cocain eine elltziindliche 
arterielle neuroparalytische Hyperamie erzeugt werden. Eine reflektorisch 
bedingte arterielle irritative Hyperamie spielt bei Beginn der Entziindung 
keille merkliche Rolle. Entziindliche Odeme und entziindliche Exsudate kon
nen gleicherweise am anasthesierten wie am normalen inllervierten Gebiete 
auftreten. Anderungen im Laufe der Entziindung nach Nervendurchtrenllung 
sind unabhangig von einer bestehenden Anasthesie und sind indirekte Folge 
der Nervelldurchtrennung. Sie konnen durch Allwendullg geeigneter Reiz
mittel zum Teil in gleicher Weise hervorgebracht werden wie durch Nerven
trellllung. 

1 BRESLAUER: Bed. klin. Wschr. 1918, 1073 - Dtsch. Z. Chir. 150, 50 (1919). 
2 GROLL, H.: Miinch. med. Wschr. 1921, 869 - Zbl. Path. 21, 562 (1921) - Beitr. 

path. Anat. 70, 20 (1922). 
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In Ubereinstimmung mit KLEMENSIEWICZ wird die entzundliche Hyperamie 
als eine paralytische angesehen. Sie tritt beim Warmbluter trotz der Anasthesie 
ein, weml nur der Entzundungsreiz die Moglichkeit besitzt, bis zu den GefaBen 
vorzudringen und die vasomotorischen Apparate direkt zu beeinflussen. In einem 
ausgesprochenen Gegensatz zu BRUCE stehen die SchluBfolgerungen von GROLL, 
daB aile Anderungen im Ablauf der Entziindungen nach Nervendurchschneidung 
(auch die entzundliche Zellinfiltration) unabhangig sind von bestehender An
asthesie; denn beim Meerschweinchen trat trotz volliger Anasthesierung durch 
Cocain nach Applikation von Senfol auf die Conjunctiva arterieile neuropara
lytische HYlleramie ein. Das Ausbleiben einer starkeren entzundlichen Schweilung 
(Chemosis) am anasthesierten Auge ist auch bei Anwendung verschiedener nicht
anasthesierender Stoffe, wie Adrenalin, zu beobachten und muB daher auch im 
FaIle der Cocainanwendung nicht zwingend auf die Ausschaltung sensibler Nerven 
bezogen werden, konne vielmehr durch Einwirkung auf Gewebe und GefaBe 
bedingt sein. 

1m Sinne der Anschauungen von BRUCE deuten dagegen H. H. MEYER tmd 
P. FREUND l sowie P. FRElJND2 ihre Versuche, bei denen es ihnen gelang, die ent· 
zundungserregende Wirkung nach subcutaner Applikation von Digitoxin, Cymarin, 
Strophanthin, Neosalvarsan durch Zusatz lokalanasthesierender Stoffe wie Novo· 
cain, Alypin, Stovain usw. zu verhindern. 

Die Frage der Abhiingigkeit der Entziindung vom N ervensystem war seit den 
Mitteilungen von SPIESS vorwiegend nach Durchschneidung oder toxischer Aus· 
schaltung peripherer Nerven untersucht worden. Die positive Richtung, daB durch 
Nervenreizung Entzundung hervorgerufen werden kann, schien wohl schon durch 
die Untersuchungen KREIBICHs entschieden zu sein, der den Nachweis erbracht 
hatte, daB tatsachlich neurogene Hautentziindungen vorkommen konnen. KAUF. 
MANN hatte nun Versuche daruber angestellt, ob im Bereiche hyperalgetischer 
(HEADscher) Zonen Bedingungen fUr lebhaftere Entzundungserscheinungen nach 
Reizung der Haut mit Crotonol oder Senfpflaster gegeben waren, doch haben diese 
Versuche zu einem negativen Resultat gefiihrt, und es konnte auch niemals im 
Bereiche dieser Zonen, gegenuber gelegentlichen Befunden von BITTORF3 und 
L. R. MULLER4, von KAUFMANN eine vermehrte vasomotorische Erregbarkeit 
festgestellt werden. DaB aber die Reizbarkeit der kleinen GefaBe im Gebiete eines 
erkrankten Nerven erhoht sein kann, hat unter anderem auch ElJLENBURG5 bei 
einem FaIle von Trigeminusneuralgie nachgewiesen. 

F. KAUFMANN und M. WINKEL6 hatten einen Kranken beobachtet, bei weI. 
chern nach oraler Darreichung von J odkali eine entzundliche Reaktion ausschlieB .. 
lich derjenigen Gewebspartien auftrat, welche das Innervationsgebiet eines er· 
krankten peripheren Nerven ausmachen: Bei einem ischiaskranken Patienten 
trat nach Verabreichung des Medikamentes eine schwere Dermatitis ausschlieB. 
lich am kranken Bein auf und hier wiederum streng auf denjenigen Bezirk be· 
schrankt, in welchem allgemeine Hypasthesie bestand. Versuche zur Aufklarung 
dieses Phanomens ergaben, daB bei Applikation der offizinellen J odtinktur am ge· 
sunden Beine starke Rotung, am kranken, hypasthetischen groBe Blasen, bei 
Verwendung zweifach verdunnter Jodtinktur am gesunden Bein nur mehr geringe 
Rotung, am kranken noch groBe Blasen, schlieBlich bei vierfach verdunnter Jod. 

1 MEYER, H. H. und P. FREUND: Dtsch. med. Wschr. 48, 1243 (1922). 
2 FREUND, P.: Arch. f. exper. Path. 97', 54 (1923). 
3 BITTORF: Dtsch. med. Wschr. 1911, 290. 
4 MtUER, L. R.: Dtsch. Z. Nervenheilk. 47'/48, 413 (1913). 
5 EULENBURG: Berl. klin. Wschr. 1883, 32l. 
6 KAUF~iANN, F. u. M. WINKEL: Klin. Wschr. 1, 12 (1922). 
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tinktur am gesunden Bein nur mehr sehr schwache Rotung, am kranken noch 
sehr starke Rotung auftrat. Das Ergebnis dieser Versuche steht nach Meinung 
von KAUFMANN und WINKEL in einem Gegensatze zu der Anschauung von 
SPIESS, daB durch Anasthesie sensibler Nerven das Auftreten einer entziindlichen 
Hyperamie vermieden wird, insofern als bier, im Gegenteil, in den hypasthe
tischen Bezirken die Entziindungserscheinungen stiirmischer verlaufen als in 
gesunden. Die Erscheinung wird hier als eine latente Uberempfindlichkeit des 
Gewebes im 1nnervationsgebiet des erkrankten Nerven angenommen, der fib: den 
Ablauf der entziindlichen Reaktion eine weit groBere Bedeutung zugeschrieben 
wird als der nachge\viesenen Hypasthesie, die im Zustand des unbeeinfluBten 
Patienten die erhohte Empfindlichkeit bzw. die gesteigerte Reizbarkeit gar nicht 
in Erscheinung treten, vielmehr erst nach Applikation des reizenden Stoffes die 
"gewebliche Uberempfindlichkeit" manifest werden lieB. 

1m AnschluB an diese Mitteilung von KAUFMANN und WINKEL bringt 
A. KUTTNER! ein weiteres Beispiel, welches die Frage Entziindung und Nerven
system von der entgegengesetzten Seite beleuchtet: 

Es wurden Faile von J ododem des Kehlkopfes bei einseitiger Recurrens
lahmung beobachtet; der eine wurde von ARELLIS2 mitgeteilt. 1m zweiten, 
ganz entsprechenden Falle hat er selbst gesehen, daB nur die gesunde Seite das 
Odem zeigte, wahrend die kranke Seite vollstandig frei blieb. Also auch hier ein 
unzweifelhafter EinfluB des erkrankten Nerven auf die Reaktion des Gewebes 
bei oraler Verabreichung von Jod. Aber wahrend in dem KAUFMANN-WINKEL
schen FaIle das Jod in dem Verbreitungsgebiet des erkrankten Nerven eine ver
starkte Reizung hervorrief, fehlte die Reaktion ganz und gar in den erwahnten 
Fallen, wo der Nerv gelahmt war. Diese Beobachtungen scheinen die SPIEsssche 
Annahme, daB die Nerven, und die KAUFMANN-WINKELSche Erweiterung der
selben, daB der krankhafte Zustand der Nerven, in obigem FaIle die Erkrankung 
eines motorischen Nerven, dem wahrscheinlich vegetative Fasern beigemischt 
sind, auf die Reaktion des von Ihnen versorgten Gebietes auf entziindliche 
Reizung von EinfluB ist, fast in Gestalt eines Experimentum crucis zu bestatigen. 

Gegen die Deutung des von KAUFMANN und WINKEL als Gegenbeweis fiir 
die Anschauungen von SPIESS beschriebenen FaIles nimmt SPIESS3 selbst SteHung. 
Er betont, daB Hypasthesie nicht gleichbedeutend sei mit Anasthesie. Wenn 
SPIESS auch den Grad der Sensibilitatsherabsetzung nur so weit fUr notig halt, 
daB der Reflexbogen auf die Vasomotoren nicht zur Auslosung kommt, weshalb 
er statt Anasthesie auch p~reflexie setzen zu konnen glaubte, so liegt doch hier 
.sicher keine auch nur annahernd so starke Hypasthesie vor, daB die Reflexe 
aufgehoben sein konnten. AuBerdem bezog sich der von KAUFMANN und WINKEL 
beobachtete FaH auf keinen rein sensiblen, vielmehr auf einen gemischten Nerven, 
den 1schiadicus, der sensible und trophische Fasern fiihrt, folglich nicht in das 
von SPIESS behandelte Gebiet einbezogen werden konne. Dem gegeniiber wiinscht 
KAUFMANN4, daB fiir die Frage der Abhangigkeit der Entziindung vom Nerven
system das Schwergewicht auf die Starke der zentrifugalen Erregung gelegt werde, 
vornehmlich auf die der Vasomotoren, die vielseitiger Beeinflussung im Organis
mus, z. B. auch dem EinfluB afferenter, sensibler Reize, unterliegen. Auch 
H. H. MEYER5 betont gegeniiber dem Falle von KAUFMANN und WINKEL, daB 
hier die sensiblen Nervenendigungen weder gelahmt noch degeneriert, sondern 

1 KUTTNER, A.: Klin. Wschr. t, 580 (1922). 
2 ARELLIS: Wien. med. Wschr. t892, Nr 64-68. 
3 SPIESS: Klin. Wschr. 2, 128 (1923). 
4 KAUFl\lANN: Klin. Wschr. 2, 128 (1923). 
5 MEYER-GOTTLIEB: Experim. Pharmakologie, 6. Auf I., S.595 (1926). 
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nur dem hemmenden EinfluB ihrer Zentren durch Unterbrechung der Leitung 
entzogen waren. 

In einem Widerspruche mit der Theorie von SPIESS findet auch K. SHIMURA1 

das Ergebnis seiner Versuche, iiber den EinfluB des zentralen und peripheren 
Nervensystems auf die Entziindung. Diese Versuche zerfallen in 3 Gruppen: 

1. Auge: Anasthesie mit Cocain, Trigeminusdurchschneidung, Applikation 
von Entziindungsreizen: heiBe Kochsalzlosung, Chlorathylsprey, Senfo1. 

2. Ohr und Hals: Sympathicusausraumung, Durchschneidung der Nn. 
auricular. maj. und min. oder Anasthesie mit Novocain, dann Warme-Kalte-Reize, 
Senfo1. 

3. Bein. Excision am obern Ischiadicus, Kalte- und Warmereize; Senfol. 
Die Entziindungsreize wurden sowohl sofort als auch nach einer Monatspause 
angewendet. 

4. Senfolreizung der Konjunktion nach Narkose, Ather, Urethan, Calcium
chlorid, Kaliumbromid. Versuchstiere: Kaninchen. 

Die zahlreichen Versuche werden deshalb als im Widerspruch zur Theorie von 
SPIESS stehend angesehen, weil die Entziindung nach Anasthesierung meist 
schwerer verliefe, wenn auch der Eintritt am Anfange verzogert sei. Nur bei 
Ausschaltung des Halssympathicus verlauft infolge der Hyperamie die Entziin
dung auf der operierten Seite stiirmischer, es tritt dann aber schnellere und bessere 
Heilung ein. Die Anasthesie allein verschlimmere die entziindliche Reaktion. 
KESTNER2 sieht wohl in den positiven Angaben, daB Entziindungsvorgange auch 
nach Ausschaltung des Nervensystems zustande kommen, einen Beweis, daB der 
Organismus iiber Ausgleichsmechanismen verfUgt, die ihn befahigen, auch ohne 
Nervensystem auf einen empfindlichen Reiz zu reagieren; er glaubt aber, daB bei 
intaktem Nervensysteme diesem doch eine Rolle bei der Entziindung zukommt, 
und zeigt an dem Beispiele der bei der akuten Appendicitis auftretenden reflek
torischen Bauchdeckenhyperamie, sodann bei der experimentellen umschriebenen, 
thermischen Entziindung des Kaninchenauges, daB bei leichter Entziindung 
reflektorische Vorgange vorkommen. Solche die Entziindung beg1eitende reflek
torische V organge ge ben die Berechtigung zu einer antiphlogistischen Thera pie. 
Aus Kaninchenversuchen wird weiter abgeleitet, daB die Chemotaxis ceteris 
paribus durch die Sympathektomie gesteigert wird. Es wrrd deshalb fUr moglich 
gehalten, daB auch beim Menschen der Grad der Chemotaxis und damit Schwan
kung in der Intensitat der Eiterbildung yom Tonus des Sympathicus abhangt. 
KESTNER diskutiert schlieBlich die Frage, ob diese Beobachtung nicht schlieBlich 
dazu verwendet werden konnte, bei Entziindungen, bei denen die Eiterbildung 
ungeniigend erscheint, z. B. beim malignen Oberlippenfurunkel, die Sympath
ektomie therapeutisch zu verwenden. 

In Verbindung mit allen im vorstehenden mitgeteilten experimentellen Be
funden, die im Zusammenhange mit der Frage nach der neurogenen Entstehung 
der Entziindung erhoben wurden, seien eigene Versuche mitgeteilt3 , die viel
leicht bei spaterer genauerer Analyse auch fUr die hier angeschnittene Frage 
nicht ohne Bedeutung sein diirften. Bei Untersuchungen iiber den hemmenden 
EinfluB verschiedener Gifte auf die Senfolentziindung am Kaninchenauge wurde 
auch Nicotin gepriift. Es zeigte sich, daB dieses Alkaloid in milligrammatischen 
Dosen den Eintritt der Senfolchemosis am Kaninchenauge stark verzogern, bis
weilen vollstandig verhindern kann. Mit Riicksicht darauf, daB es sich hier 
urn ein universelles Synapsengift handelt, erhielten diese Befunde auch Beziehung 

1 SHIlI!:URA, K.: Virchows Arch. 251, 160 (1924). 
2 KESTNER: Klin. Wschr. 4, 140 (1925). 
3 STARKENSTEIN, Unveroffentlichte Untersuchungen. 
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zu del' hier behandelten Frage. Andererseits sei hier ein anschlieBender Versuch 
erwahnt, in welchem die Senfolapplikation illS Auge unmittelbar nach Exstir
pation des Ganglion cervicale superius die Entziindung zwar langsamer, abel' 
doch deutlich sichtbar zur Entwicklung kommen lieB. Diese Befunde seien hier 
lediglich erwahnt, eine genaue Analyse haben sie noch nicht gefunden. DaB 
hieraus keine zusammenhangenden Schlusse fUr das Zustandekommen del' Ent
zundungshemmung infolge Synapsenausschaltung gezogen werden konnen, geht 
daraus hervor, daB auBer Nicotin noch zahlreiche andere nicht synapsenlah
mende Stoffe gleichen hemmenden EinfluB auf die Senfolchemosis haben, in
folgedessen die Frage offen bleibt, ob nicht auch Nicotin unabhangig von seiner 
Synapsenwirknng in die Gruppe diesel' entzundungshemmenden Stoffe gehort. 

Zum SchluB sei im Zusammenhange mit der.Behandlung del' Frage von Ner
veneinfluB und Entzundung noch del' Standpunkt von G .. RICKER l erwahnt, 
del' die Hauptrolle bei del' entziindlichen Zirkulationsstorung ausschlieBlich auf 
die Reizung der GefaBnerven bezieht, wahrend er ausdrucklich ein direktes An
greifen der Entzundungsreize an den Zellen im Sinne der Cellularpathologie uber
haupt ablehnt. Die Hauptrolle bei del' entzundlichen Zirkulationsstorung wird da
bei der Stase zugeschrieben. Die verschiedenen Arten del' Zirkulationsstorungen 
hangenwiederum von der Starke des Reizes ab, del' auf die GefaBnerven einwirkt. 

Nach RICKER nimmt somit jede Entzundung von der primaren GefaBnerven
reizung ihren Ausgang, und mit ihr stunden samtliche Entzundungserscheinungen, 
in kausalem Zusammenhange. Unter diesen Voraussetzungen wiirde sich fUr 
RICKER eine Anderung der schematischen Darstellung der Entstehung des ge
samten Entzundungskomplexes ergeben gegenuber dem im obigen Schema 
(S. 342) zur Darstellung gebrachten. 

Die Anschauung RICKERS fand bei zahlreichen Pathologen (MARCHAND, 
GROLL, ROESSLE u. a.) Ahlehnung, und auch die pharmakologische Tatsache, daB 
Entzundungsreize auch unabhangig vom NerveneinfluB direkt im Gewebe sowie 
direkt an den GefaBen angreifen konnen, sprechen gegen die ausschlieB
liche Richtigkeit diesel' Auffassung RICKERS. 

Bezuglich del' Stellungnahme anderer Pathologen, besonders ASCHOFFS und 
LUBARSCHS, sei auf die Behandlung dieser Frage bei ASKANAZY in diesem Bande 
verW1esen. 

Wiewohl das bisher beigebrachte Tatsachenmaterial es als sicher erscheinen 
laBt, daB Entzundungsreize primar an den Nerven angreifen und von hier auf die 
GefaBe ubergeleitet werden, gibt es doch andererseits eine Reihe von Moglich
keiten, wo diesel' Angriffspunkt so weit verwischt ist, daB es schwer fallt, mit 
Sicherheit zu entscheiden, ob del' Angriffspunkt noch im Nerven odeI' schon in 
den GefaBen liegt. FUr die Pharmakologie der Entzundung sind derartige flie
Bende FaIle von geringerer Bedeutung (vgl. hierzu S. 341). 

Bevor wir uns mit dem zweiten Angriffspunkte der Entzundungsreize, 
dem an den GefaBen bzw. an den Capillaren, befassen, seien noch jene Reiz
wirkungen besprochen, die sich ausschlief3lich auf die N erven beziehen, die abel' 
insofern aus dem Bereiche del' Entziindung herausfallen, als sie auch bei lang
dauernder sowie bei konzentrierter Einwirkung nicht zur Ausbildung einer Ent
zundung fiihren. 

W. HEUBNER2 konnte in Versuchen mit E: OTT und H. STAUDINGER fest
stollen, daB das Undecylensaurevanillylamid, welches der wirksame Bestandteil 

1 RICKER, G.: Z. exper. Path. 95 (1921). - RICKER, G. U. K. REGEDANz: Virchows 
Arch. 231, 1 (1921). - RICKER, G. U. G. GOERDELER: Z. exper. Med. 4, 1 (1916). 

2 HEUBNER, W.: Klin. Wschr. 1923, 2037. 
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des spanischen Pfeffers sein soli, trotz Erzeugung heftiger Reizempfindung keine 
Entzundungserscheinungen an del' Raut hervorruft. Unabhangig von diesen 
Untersuchungen hatte Z. STARyl festgestellt, daB eine weitgehende gereinigte. 
im wesentlichen aus Capsaicin bestehende Fraktion del' Paprikafruchtwand, in 
das Kaninchenauge eingebracht, keine Andeutlmg von Entziindungserscheinungen 
hervorrief, obwohl sie intensiv brennend empfunden wmde. Diese Beobachtung 
fiihrte zur Analyse diesel' su bjektiven Empfindung und ergab folgende SchluBsatze: 
Del' scharfe Geschmack del' Paprika und ebenso des Pfeffers und del' Ingwer
wmzel ist nicht die Folge odeI' auch nm die Teilerscheinung einer entziindungs
erregenden Wirkung, sondern sie kommt durch Erregung del' Warmenerven
endigungen zustande. Eine solche Erregung der Warmenerven kann lokal so 
stark werden, daB es zm Schmerzempfindung kommt, ohne daB gleich odeI' nacho' 
folgend objektiv sichtbare Zeichen erfolgter Reizung an del' Raut oder an den 
Schleimhauten sichtbar wiirden. Bei einzelnen wirklich entziindungserregenden 
Stoffen kann eine solche Wirkung auf die Warmenerven zu Beginn der Wirkung 
subjektiv empfunden werden, sie fiihrt abel' dann koordiniert, nicht subordiniert, 
zu wirklicher Entzundung. Andererseits gibt es zahlreiche entziindungserregende 
Stoffe, denen diese primare Erregung del' Warmenerven vollkommen fehlt. Eine 
derartige Reizung del' Warmenerven tritt auBer bei den erwahnten Pflanzen
stoffen auch nach Applikation von Kohlensaure in Erscheinung und steht ge
wissermaBen in einem Gegensatze zur Wirkung des Menthols, welches die Endi
gungen del' Kaltenerven elektiv erregt. Wiewohl eine derartige lokale innerliche 
"Erwarmung", vielleicht eine Art chemischer Diathermie, pharmako-therapeutisch 
bedeutungsvoll sein kann, gegebenenfalls vielleicht sogar del' Ryperamie del' Ent
ziindung als angewandte therapeutische MaBnahme gleichkommt, ,unterscheidet 
sie sich doch in ihrem Wesen auch von dem ersten Stadium del' Entziindung da
durch, daB dabei aIle objekt.iven, auBerlich sichtbaren Folgeerscheinungen aus
bleiben. Es kommt hierbei 'eben nul' zur Reizung del' Warmenerven ohne jeden 
nachfolgenden vasomotorischen Effekt, so daB Zirkulationsstorungen und die sich 
daran anschlieBenden weiteren Teilerscheinungen del' Entziindung ausbleiben. 

2. Unmittelbare Entziindungserregung. 
A. AngriUspllnkte der Entziindllngsreize in den Gefii.8en (Wirkllng der Capillargifte). 

Eine direkte Nervenreizung beschrankt sich, wie wir gesehen haben, entweder 
nm auf die Warmenerven und fiihrt dann zu lokaler Warmeempfindung, evtl. auf 
demselben Wege zu Schmerz. Randelt es sich um Reizung eines sensiblen Nerven, 
so wird auch hier Schmerz das erste manifeste Symptom des Empfindungsreizes 
werden; zur Entziindung kann abel' die Nervenreizung nm dann fiihren, wenn sie 
im Wege del' Vasomotoren zu den GefaBen hiniibergeleitet wird. Das erste mani
feste Symptom del' Entziindung ist dann die Ryperamie, die sich in nichts von 
jener Ryperamie unterscheidet, die durch direkte Reizung del' Capillaren hervor
gerufen wird. Bezuglich des unmittelbaren Angriffspunktes des Entziindungs
reizes an den GefaBen gilt begreiflicherweise die gleiche Schwierigkeit wie be
ziiglich des mittelbaren, del' im Wege del' GefaBnerven erfolgt. Es sei dies
bezuglich wieder auf das S. 352 Gesagte verwiesen. 

Die Erkenntnis, daB die Gef1We am Zustandekommen del' Entziindung be
teiligt sind, geht auf JOHN RUNTER2 zmuck, del' die Bedeutung del' vermehrten 
Blutzufuhr fiir die Entstehung del' Entziindungsr6te und del' Entziindungswarme 
schon fruhzeitig erkannte. Er beobachtete auch als erster die Erweiterung del' 

1 STARY, Z.: Arch. f. expel'. Path. 105, 76 (1925). 
2 HUNTER, JOHN: Treatise of Blood, Inflammation and Gunshot-wounds. London 1794. 
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kleinen und groBen GefaBe in den entziindeten Teilen. Er sprach von der Erschlaf
fung der muskulOsen GefaBwande, welche das Vermogen der Kontraktion ver
loren zu haben scheinen. Da sich aber die Arterien starker erweitern als bei einer 
gewohnlichen Erschlaffung, muB eine "besondere Tatigkeit" der Erweiterung an
genommen werden, infolge welcher eben eine groBere Blutmenge durch den emp
findlichen Teil strome. Die entziindliche Hyperamie ist immer eine aktive 
arterielle und kommt zustande durch Erweiterung der kleineren und der groBeren 
zufiihrenden GefaBe. Das Blut stromt schneller und in groBerer Menge durch die 
entziindeten Teile und flieBt auch in groBerer, bisweilen doppelter Menge und 
mehr aus der Vene abo Die genauere Lokalisierung des primaren Entziin
dungsreizes in den GefaBen bzw. in der GefaBwand erfolgte durch SAMUEL 
und durch COHNHEIMI. 

Die Entd.eckung der Methode der Capillarmikroskopie durch O. MULLER 
und WEISS ermoglichte es auch, den Beginn der entziindlichen Hyperamie bei 
direkter Capillarbeobachtung zu studieren. Untersuchungen von G. MORGANS2 
ergaben, daB die Capillarschlingen in den blutarmen vom Herzen emanzipierten 
GefaBgebiete auf Reize hin plotzlich verschwinden; um das anamisierte Gebiet 
herum entstand eine hyperasthetische Randzone, die anamische Zone zeigt ver
mehrten "Bluthunger"; eine nervose Mitbeteiligung geht aus den Untersuchungen 
nicht hervor. Nach den Untersuchungen von RAJKA3 spielt sich die Hyperamie des 
Entziindungshofes vorwiegend in den Arteriolen ab, in welche bei totaler Unter
brechung der Blutstromung weder von der arteriellen noch von der venosen Seite 
Blut gelangen kann. Uber die Entstehung des hyperamischen Entziindungshofes 
haben auch TOROK und RAJKA4 experimentelle Untersuchungen angestellt, die sie 
zu dem SchluB fiihrten, daB das Zustandekommen der Hyperamie an die Intaktheit 
der End verzweigungen der Nerven gebunden sei. Bei der reflektorischen Hyperamie 
handelt es sich um einen lokalen, kurzen Reflex (Axonreflex), der nur so weit 
zentralwarts geht, als sich eine vasodilatatorische Faser abzweigt und zum Ge
faB geht5 • 

1 COHNHEIM: Vorlesung~n tiber Pathologie. Berlin 1892. 
2 MORGANS, G.: Arch. klin. Chir. I~O, 96 (1922). 
3 RAJKA: Klin. Wschr. 4, 1024 (1925). 
4 TOROK U. RAJKA: Wien. med. Wschr. 19~5, Nr 6 - Arch. f. Dermat. 147,559 (1924). 
5 Zur Beurteilung des Standes der Angioneurosenfrage in ihrer Beziehung zur Entziindung, 

speziell zur direkten und indirekten Beteiligung des GefaBsystems mogen auBer dem bei der 
Behandlung der Frage der mittelbaren (neurogenen) Entztindungserregung bereits Ge
sagten (s. S. 352ff.) noch folgende Referate dienen: 

KREIBICH: Zur Angioneurosenfrage. Klin. Wschr. ~, Nr 8, 337. Nach wie vor ist die 
Quaddel das umstrittene Objekt. Mit Hille physikalisch.chemischer Vorstellungen kann man 
den Unterschied zwischen Quaddel und Entztindung darin sehen, daB bei der Quaddel eine 
Kolloidveranderung, eine Dyskolloiditat, in der Endothelzelle nicht eintritt, wahrend sie bei 
der Entztindung z. B. infolge eines starkeren Reizes zustande kommt. 1m ersten FaIle kame 
es dann bloB zur Hyperextension der Wand, die rasch wieder zur Norm zurtickkehrt, im zweiten 
FaIle bleibt eine physikalisch.chemisch geschadigte Wand zurtick. 

TOROK, L., E. LEHNER U. D. KENEDY: Untersuchungen tiber die Pathogenese und patho. 
logische Anatomie der Urticaria. Arch. f. Dermat. 139, H. 1, 141 (1922). Aus den Unter
suchungen folgt 1., daB entgegen der Annahme UNNAS auch die Brennesselquaddel einen 
entziindlichen Ursprung besitzt, d. h. daB der pathologische ProzeB, welcher durch die 
lokale Einwirkung des Brennesselgiftes auf die BlutgefaBe der Haut verursacht wird und 
welcher zur Bildung einer Quaddel fiihrt, eine Entziindung ist; 2., daB keine Tatsachen 
festzustellen sind, welche laut der Annahme UNNAS das Vorhandensein eines Venenspasmus 
beweisen. 

Der Verlauf der BrennesselquaddellaBt bloB die Annahme zu, daB eine yom Brennessel
gifte ausgetibte lokale Schadigung der BlutgefaBe der Lederhaut stattgefunden hat. Reiben 
und Kratzen der gereizten Stelle sind ffir die Entstehung der Brennesselquaddel nicht 
unbedingt notig und daher nicht mitverantwortlich zu machen. 
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Die entziindliche Hyperamie kann folgIich zustande kommen: 1. Durch die 
bereits besprochene reflektorische Reizung der GefaBnerven als Folge der Scha
digung, und zwar entweder durch Reizung der Dilatatoren (irritative Hyperamie) 
oder durch Lahmung der Constrictoren (paralytische Hyperamie). Die reflek
torische Reizung kann ebenso im Wege des Zentralorgans oder im kurzen Wege 
als sog. Axonreflex auf dem Wege der hintern Wurzeln erfolgen. Das 2. ursiich
Iiche Moment der Hyperamie ist die unmittelbare Schadigung der GefaBwande 
bzw. ihrer nervosen und muskularen Elemente. Dies alles fiihrt dann im Sinne 
der einleitenden schematischen Darstellung zur Stase und den weiteren Folge
erscheinungen des Entziindungskomplexes. 

Die entziindungserregenden Ursachen, deren Angriffspunkt unmittelbar die 
GefaBe sind, gehoren fast durchweg in die Gruppe der chemisch nicht definierten 
Verbindungen vom Typus der EiweiBkOrper. Es sind dies toxische Stoffe, haufig 
Stoffwechselprodukte der Bakterien, welche pri.Jnar und in elektiver Weise 
die GefaBe schadigen und die daher als spezifische GefaB- oder Capillargifte 

Die Urticariaquaddel wird nicht durch eine Inkoordination im Kontraktionszustande 
der Arterien und Venen verursacht, sondern ist die Folge einer fliichtigen Entziindung der 
HautgefaBe. Die in der Quaddel enthaltene Fliissigkeit ist kein Transsudat, sondern ein 
Exsudat. 

WIRZ, F.: Die Entstehung der urticariellen Quaddel und ihre BE;~iehungen zum GefaB
system. Arch. f. Dermat. 146, 153 (1924). Es w4"d hingewiesen auf Uberschatzung der Be
deutung des GefaBsystems und seiner Reaktionen fiir das Zustandekommen der urticariellen 
Quaddeln, dabei Vernachlassigung der geweblichen Vorgange. Andererseits darf auch in 
den letzteren allein nicht die Ursache der Quaddelbildung gesehen werden. Bei der Patho
genese der Urticarien sind zu trennen: 1. Die Begleiterscheinungen des irritativen Reflex
erythems, die fiir die Entstehung der Quaddel nicht benotigt werden. 2. Betonung der viel
seitigen Wechselbeziehungen und die gegenseitige Abhangigkeit aller iibrigen Reizfolgeerschei
nungen, die letzten Endes hervorgerufen und ausgelost werden durch eine primare gewebliche 
bzw. interstitielle Zustandsanderung, einen Stoffwechselvorgang also, die aber unbedingt auf 
die Mitwirkung des GefaBsystems und dessen Reaktionen, mit andern Wort en auf Blut
fliissigkeit, Blutdruck und Fliissigkeitsausscheidungsvermogen angewiesen sind. Verf. be
tont weiter, daB von Entziindung nur bei Vereinigung von alterativen, exsudativen und pro
liferativen Vorgangen gesprochen werden kann. Die Ausdehnung des Entziindungsbegriffs 
auf Stiirungen, wie sie die Urticaria darstellt, wird als unzweckmaBig abgelehnt. 

Nach EBBECKE ist die Urticaria iiberhaupt nur als lokale funktionelle Lymphorrhoe 
anzusehen. Sie sei die Folge einer lokalen parenteralen Reizkorperwirkung (s. hierzu auch 
das folgende Referat). 

TOROK, L. u. E. RAJKA: Beitrag zur Pathogenese der Hyperamie und des ddems bei 
der Urticaria und der akuten Entziindung der Haut. Arch. f. Dermat. 147, 559 (1924). 
Entziindliche Hyperamie bleibt wahrend der ganzen Dauer der Entziindung bestehen, wah
rend der reflektorische hyperamische Hof bald vergeht. Kiimmert man sich nicht weiter urn 
die Bezeichnung: Entziindung, sondern achtet man auf das Wesen, so ist es leicht festzu
stellen, daB der Standpunkt von WIRZ und der von PHILIPPS ON und TOROK vertretene sich 
in einem Punkte begegnen. Sowohl fiir WIRZ als fiir PHILIPPS ON und TOROK ist der ProzeB 
beim Zustandekommen des fliichtigen Odems der Lederhaut, welches die Grundlage der 
Urticariaquaddel bildet, im Wesen ein lokaler, in der Haut vor sich gehender. WIRZ verlegt 
die primare Storung ins Gewebe, kann aber der Beihilfe des Blutstromes und der BlutgefaBe 
nicht entraten. PHILIPPS ON und TOROK verlegten sie in die BlutgefaBwande, konnen natiir
lich nach den neueren Erfahrungen nicht in Abrede stellen, daB das Gewebe mit eine Rolle 
spielt. Beide Auffassungen stehen im Gegensatz zu der neuritischen Lehre, welche die Urti
cariaquaddel durch Einfliisse entstehen laBt, welche vom zentralen Nervensystem ausgehen. 
(DaB bei der Entziindung und Urticaria peripherische Nerveneinfliisse mitspielen, ja daB, 
solange die Reizleitung nicht unterbrochen ist, auch reflektorische Nerveneinfliisse mitwirken 
konnen, sei auch hier wieder angegeben und ist immer zugegeben worden.) 

Die Hyperamie und das Odem des Hautbezirkes, welcher von den chemischen und physi
kalischen Einwirkungen unvermittelt getroffen wird, kommt auch an Hautstellen zustande, 
deren Verbindung mit dem zentralen Nervensystem vollstandig unterbrochen ist. Sie ent
stehen infolge der direkten Einwirkung der pathogenen Faktoren auf die Wande der Blut
gefaBe, in manchen Fallen, nach der Annahme von EBBECKE, infolge der Einwirkung von Sub
stanzen, welche im gereizten oder entziindeten Gewebe produziert wurden, auf die HautgefiiBe. 
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(HEUBNERl) bezeichnet werden konnen. So ist die primare Wirkung des Fleckfieber
giftes auf eine elektive Schadigung der GefaBe gerichtet (Periarteriitis nodosa -
FRANKEL), und auch die progressive Paralyse zeigt elektive Lokalisationen an den 
GehirngefaBen. Entziindungen dieser Art fiihren dann zu abnormer Durchlassig
keit der GefaBe und zum Durchtritt von Toxinen, Hamolysinen usw. In die 
Gruppe solcher eiweiBartiger Gifte gehort das Faulnisgift ,,sepsin" (E. ST . FAUST), 
weiter das Tuberkulin2, das Diphtherietoxin3 , das Abrin, ein PflanzeneiweiB
korper aus den sog. Paternostererbsen (den Samen von Abrus praecatorius), 
das Ricin, ein gleichartiges Toxalbumin aus dem Ricinsamen, dann das Heu
fiebergift, aus Gramineenpollen4, dann Schlangengifte, die Reizgifte verschie
dener Pflanzen (s. E. ROST5), wie Rhustoxicodendron (FORD), Daphne mezereum, 
Primula obconica6 , ferner das Bienengift7 , Pfeilgifte8 u. V. a. 

Obwohl diese elektiven GefaBgifte fast durchweg in die Gruppe derEiweiB
stoffe gehoren, haben doch auch andere chemisch definierte Gifte die gleiche 
Wirkung und den gleichen Angriffspunkt. Ein Beispiel hierfiir ist das Histamin9 

sowie Morphin nnd DioninlO , das Colchicinll , Paraphenylendiamin12, Gold und 
Platin (Arsen, Antimon)13. HEUBNER hat durch experimentelle Untersuchungen 
den Angriffspunkt entzundungserregender Stoffe genau und quantitativ fest
gestellt, und es war ihm auf diese Weise moglich, wenigstens an einigen Beispielen 
eine genaue Gruppierung der einzelnen entzundungserregenden Gifte nach ihrem 
Angriffspunkt durchzufiihren. Es stellte sich dabei heraus, daB eben die Reiz
wirkungen einiger Gifte auch bei starker Konzentration und langer Dauer nur 
auf die Nerven beschrankt bleiben, daB andere ihre Wirkung ausschlieBlich auf die 
GefaBe auBern und daB wieder andere teils auf Nerven und GefaBe, teils auf Ge
faBe und Gewebe und schlieBlich auf GefaBe, Nerven und Gewebe wirken. End
lich konnte durch diese Art der Untersuchung festgestellt werden, daB Gifte, wie 
das Cantharidin, das als ein entziindungserregender Stoff mit GefaBwirkung an
gesehen wurde, keinerlei Wirkung auf den GefaBapparat zeigt, die Entzundung 
hier vielmehr ausschlieBlich durch den Angriffspunkt des Giftes an den Gewebs
zellen bedingt sei. 

B. Unmittelbarer Angriffspunkt entziindungserregcnder und nekrotisierender stone 
in del' Gewebszelle. 

In die groBe Gruppe der unmittelbar schadigenden entziindllngserregenden 
Gifte gehol't die ganze Gl'uppe der Atzmittel, del'en Angriffspunkt das EiweiB 
del' Zellen ist, durch dessen Fallung oder Losung der Schorf bei entsprechendel' 
Tiefemrirkung, die Nekrose, entsteht, die dann weiterhin als Reiz zul' sekundaren 
Ausbildung der demarkierenden Entzii.ndung fiihl't. Diese primal'e Gewebsschadi-

1 Siehe hierzu die erschopfende Zusammenfassung del' Frage del' "Capillargifte" bei 
HEUBN'ER: Klin. Wschr. 2, 1965, 2016 (1923). 

2 PIRQUET: Erg. inn. Med. 1, 420 (1908). 
3 BINGEL: Munch. med. \Vschr. 1909, Nr 26. 
4 "WOLF-EISNER: Das Heufieber. l\1linchen 1906. 
5 ROST, E. in STARKENSTEIN-RoST-POHL: Toxikologie S. 114. Berlin-IVien 1929. 
6 NESTLER: Hautreizende Primeln. Berlin 1904. 
7 LANGER: Arch. f. expel'. Path. 38, 381 (1897) - Arch. internat. Pharmacodynamie 

6,181 (1899). - FLURY: Arch. f. expel'. Path. 85, 319 (1920). - NETOLICKY: Pharmazeutische 
Post 1916. 

B STARCKE: Arch. f. expel'. Path. 38, 428 (1897). 
9 EpPINGER: Wien. med. Wschr. 1913, 23 - Z. klin. Med. 78, H.5, 6. 

10 SOLULL'<N U. PILCHER: J. of Pharmacol. 9, 10 (1917). - HEUBNER: Verh. dtsch. path. 
Ges. 1923, Ill. 

11 FURNER U. RUSSEMEYER, sowie LIPPS: Arch. f. expel'. Path. 85, 235 (1920). 
12 GIBBS: J. of pharmacol 20, 221 (1922). 
13 HEUBNER, GELPKE: Arch. f. exper. Path. 82, 280 (1921). 
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gung, die allmahlich unter dem Durchgang durch degenerative Zwischenstadien 
zum Gewebstode flihrt, wird haufig auch als N elcrobiose bezeichnet, als deren 
Endstadium die N elcrose gilt, d. i. del' schlieBlich eintretende Zustand des Gewebs
todes. W. HEUBNER1 machte den Vorschlag, neben diesel' Nekrobiose fiIT bestimmte 
Wirkungen zellschadigender Stoffe auch den Ausdruck Pathobiose einzufiihren; 
denn nach Entfernung des zellschadigenden Giftes bleiben haufig die betroffenen 
Elemente in einem Zustand zuriick, del' nicht vollig normal, abel' auch nicht un
mittelbar mit dem Tode verkniipft ist. Ohne daB es zur Nekrose kommt, kann 
allmahlich Erholung und Riickkehr zur Norm erfolgen. Diesen abnormalen Zu
stand mit ungewissem Ausgang bezeichnet HEUBNER als Pathobiose. Als sinn
falligstes Beispiel pathobiotischer Vorgange fiihrt HEUBNER die Reaktionen 
del' Haut auf Strahlungen an: Sonnenlicht (auch kiinstliche Hohensonne), Ront
genstrahlen, radioaktive Substanzen. Nach Entfernung del' Strahlen zeigen sich 
oft keinerlei Veranderungen, und doch ist die Haut in eine vollkommen geanderte 
"Biose" gesetzt, die im Wege del' Nekrobiose zum vollstandigen Absterben del' 
Gewebselemente odeI' nach einem voriibergehendem pathobiotischen Zustande 
zur Norm zuriickfiihren kann. Del' pathobiotische Zustand, del' durch solche 
Entziindungsreize gesetzt wird, ist oft direkt gar nicht zu erklaren, sondern tritt 
erst als geanderte Reaktion auf neuerliche Reize hin in Erscheinung. Als biolo
gisches Beispiel einer solchen Pathobiose fiihrt HEUBNER die Versuche von 
OSKAR HERTWIG an, die ergeben hatten, daB eine einzelne Ei- odeI' Samenzelle 
nach del' Einwirkung raclioaktiver Strahlung noch imstande sein kann, befruchtet 
zu werden odeI' zu befruchten und sich nach scheinbar normaler Zellteilung 
weiter zu entwickeln. Diese Entwicklung bleibt jedoch dann auf unvollkommener 
Stufe stehen und fiihrt zu rudimentaren MiBgebilden und wenig lebensfahigen 
Geschopfen. Del' endgiiltige Ausgang tier urspriinglichen Einwirkung zeigt sich 
also erst an den Nachkommen del' unmittelbar betroffenen Zelle. 

Ein anderes Beispiel geanderter Reaktion ist jene Art von Pigmentbildung, 
die als Folge del' Einwirkung del' Strahlenenergie zustande kommt. 

Eine in sich abgeschlossene Gruppe bilden lokal reizende und gewebsscha
digende Stoffe, welche lange Zeit hindurch nach erfolgter Einwirkung zwar keiner
lei Veranderungen am Gewebe erkennen lassen, abel' nach einem langeren Inter
valle ganz plotzlich zum Gewebszerfall, zum Zelltode, zur Nekrose fiihren. Hier 
hat sich also del' nekrobiotische ProzeB vollkommen latent abgespielt. Diese 
Art von Gewebsschiidigung kommt auBer den Rontgenstrahlen und den radio
aktiven Stoffen auch dem Arsenilc zu, doch ist dabei zu beriicksichtigen, daB der
artige nekrotisierende Gifte nicht eine ausschlieBliche Wirkung auf Gewebe 
besitzen, sondern daB die Wirkung vielmehr von gleichzeitiger Schadigung der 
Capillaren, evtl. auch del' Nerven begleitet sein kann. Bestimmend hierfiir, ob 
die eine odeI' die andere Wirkung mehr in den Vordergrund tritt, ist meistens 
die Applikationsart und die Lokalisation del' primaren Einwirkungen. So finden 
'Wir im Vordergrund del' akuten Arsenikvergiftung die universelle Capillargift
wirkung, wahrend bei del' lokalen Einwirkung von Arsenikpasten zwischen del' 
Einwirkung und dem Auftreten del' Erscheinungen eine Latenzperiode liegt, die 
Stunden, Tage und Wochen, ja sogar Monate dauern kann. Solche Wirkungen 
konnten auch bei einer Reihe von Kampfgasen, wie Dichlordiathylsulfid (Thio
diglykolchlorid, auch Gelbkreuzstoff, Senfgas, Mustardgas, Yperit odeI' Lost 
genannt), beobachtet werden. 

Wie bereits ausgefiihrt wurde, 'Wird del' spezifische Charakter von Reizung, 
Atzung und EntziIndung stets durch die physiologische Funktion des gereizten 

1 HEUBNER, W.: Nachr. Ges. Wiss. G6ttingen, Math.-physik. KI. 1922. 
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bzw. veratzten Organes bestimmt. Del' Angriffspunkt im Organ ist abel' weiter, 
wie auch schon ausgefiihrt wurde, vom physikalischen, chemischen bzw. physi
kalisch-chemischen Zustande des Atzmittels, von seiner Lipoidloslichkeit sowie 
von seinem Aggregatzustande abhangig. Wenn wir von diesen Feinheiten ab
sehen, konnen wir doch, wie aus allen bisherigen Ausfiihrungen hervorgeht, 
erkennen, daB die alte pharmakologische Einteilung del' entzundungserregenden 
Stoffe in Rubefacientia, Vesicantia und &Lppurantia vollkommen den Angriffs
punkten del' betreffenden Stoffe entspricht und daB hierbei Nerven- und GefaB
wirkung einerseits, Gewebsschadigung andererseits als Ursache del' Verschieden
heit des sich entwickelnden pathologischen Bildes deutlich zum Ausdruck 
kommen. 

Dem Zwecke diesel' Darstellung folgend, solI hier von den Einzelheiten del' 
pharmakologischen Wirkung aller entziindungserregenden Stoffe abgesehen und 
im folgenden nul' del' Grundcharakter del' pharmakologischen: Wirkung del' ein
zelnen Gruppen zusammenfassend beschrieben werden. 

Ubersichtliche Darstellung der Gesamtwirkung entziindungserrcgendcr Stoffel. 
Wiewohl die bisher geschilderten Wirkungen auf Nerven, GefaBe und Ge

webszellen fUr die Entwicklung des gesamten Entziindungsbildes maBgebend 
sein ki:innen, wenn diesel' primare Angriffspunkt auch nicht immer deutlich zu 
erkennen ist, ist del' Charakter del' ausgebildeten Entziindung im besonderen, wie 
schon ausgefUhrt wurde, von den Organen abhangig, die vom Entziindungsreize be
troffen werden, sowie vom Aggregatzustand und von physikalischen und physi
kalisch-chemischen Eigenschaften des etltziindungserregenden Stoffes, die in 
ihrer Gesamtheit meist ffir die Verteilung des Entziindungserregers im Organis
mus bzw. in den Organteilen bestimmend sind. Von diesem Gesichtspunkt aus 
konnen wir die entzundungserregenden Stoffe in folgende Gruppen einteilen: 
1. Entzundungserregende Gase, Dampfeund vernebelte, tein verteilte feste Stoffe. 
Die entzundungserregenden Stoffe diesel' Gruppe haben besonders durch ihre 
Verwendung als Kampfgase praktische Bedeutung erlangt. 

Bei der Ausbildung del' pathologischen Veranderungen, die dem Entziin-
dungsreize folgen, konnen wir drei Stadien unterscheiden: 

1. Die primare Schiidigung. 
2. Nachfolgende F~Lnktionsst6rungen. 
3. Komplikationen durch Infektion usw. 
Die primare Schadigung muE abel' keineswegs immer unmittelbar gleich beim Kontakt 

des Giftes mit dem Gewebe einsetzen. Del' Unterschied, del' in diesel' Hinsicht zwischen den 
einzelnen giftigen Gasen und Dampfen besteht, kommt am besten in der Einteilung zum 
~usdruck, die W. HEUBNER fill die Kampfgaswil'kung gegeben hat und die mit geringen 
Anderungen und Erganzungen auch flir aIle ortlich giftigen Gase und Dampfe Anwendung 
finden kann. 

Danach lassen sich unter Zugrundelegung del' W"irkungsart drei Gruppen unterscheiden. 

1. Direkt reizende Gase und Dampfe, vernebelte und tein verstiiubte teste Stoffe. 
Bei diesen kommt fast ausschlieElich die lokale Giftwirkung zur Geltung, die von del' 

Konzentration des Giftes abhangig ist und die meist schon bei Kontakt des Gewebes mit 
relativ geringer Konzentration diesel' Stoffe eintritt. Die starke Reizwirkung auf die auEeren 
Schleimhaute (Auge, Nase, Mund und Rachen) flihrt oft schon reflektol'isch zum Atemstill
stand, Stimmritzenkrampf usw., wodurch eine Aufnahme des Giftes in die tieferen Atemwege 
zunachst verhindel't werden kann, doch wird diese vermutlich im Atemzenfrum reflektorisch 
ausgeloste Inspirationshemmung rasch wieder frei und das atzende Gas' kann dann unge
hindert durch den offenen Larynx in die Tiefe. In diese Gruppe gehoren die Halogene, ehlor, 

1 Vgl. hierzu: STARKENSTEIN, ROST, POHL: Toxikologie. Berlin-'Vien 1928. 
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Brom, Jod und die meisten halogen substituierten organischen yerbindungen, wie Chlor-, 
Brom- und Jodaceton, Bromxylol, Benzyljodid, Methyl- und Athylschwefelsaurechlorid, 
Brom- und Jodessigester, ferner Schwefeldioxyd, Ammoniak. 

2. Stotte mit besonderer Wirkung auf die tieferen Atemwege. 
Sie fiihren meist in mittleren Dosen zu schweren Lungenerkrankungen, insbesondere 

zu akuten entziindlichen Lungenodemen. Veratzung del' oberen Atemwege folgt hier meistens 
nicht, weil die betreffenden Stoffe in den zur Wirkung kommenden Konzentrationen direkt 
nicht atzen, sondern teils erst nach Spaltung, teils nach langerer Einwirkung das Vergiftlmgs
bild auslosen. Hierher gehort VOl' allem das Phosgen, dann Arsentrichlorid, Chlorpikrin, 
Dimethylsulfat, Chlorameisensaureestel', Nitl'ose Gase. Selbstvel'standlich werden auch die 
Stoffe del' ersten Gruppe das gleiche Bitd auslosen, wenn sie in die tieferen Atemwege gelangen. 
vVahrend abel' die direkte Reizung nur von del' Konzentration des betreffenden Gases odeI' 
Dampfes abhangig ist, ist fiiI' die Entstehung del' langeren Erkrankung die Gesamtmenge des 
Gases maBgebend, die in die Tiefe del' Lunge eindringt. 

3. Gase und Diimpfe mit lokaler Wil'kung, bei denen zwischen del' Einwirkung 
7tnd dem Aujtreten del' Erscheinungen eine Latenzperiode liegt, die Stunden, Tage 
und Wochen, ja sogar Monate andauern kann. 

Ais Beispiel diesel' Gruppe gilt das Dichlordiathylsulfid (Thiodiglykolchlorid, als Kampf
gas auch Gelbkreuzstoff, Senfgas, Mustal'dgas, Yperit odeI' Lost genannt). Diesel' Stoff 
fithrt ebenso wie Arsenverbindungen, Rontgen- odeI' Radiumstrahlen, auch Gletscherbl'and 
u. a. zu einem andauernden toxischen Gewebszel'fall mit schleichendem Verlauf (Nekrobiose). 

Obwohl sich die einzelnen Stoffe nach ihren Hauptwirkungen in diese drei 
Gruppen einordnen lassen, gibt es doch auch alle moglichen Ubergange zwischen 
den einzelnen Gruppen, insbesondere zwischen del' ersten und zweiten. 

Allgemeine Symptomatologie der dureh reizende und atzende Gase hervorgerufenen 
lokalen Wirkungen. 

An del' iiufJeren Haut, die mit dem Reizgift in direkte Beriihrung kommt, 
treten alle V erfar bungen von einfacher Rotung bis zu tiefer diffuser Feuerrote 
und Schwellung del' Haarfollikel auf, dann in spateren Stadien als Ausdruck 
resorptiver Wirkung aschgraue Verfarbung (Phosgen), braune Verfarbung und 
Cyanose (von reduziertem Hamoglobin, kaum von Methamoglobin herriihrend). 
Weiter finden sich oberflachliche lnfiltrationen (Quaddeln), tiefe lnfiltrationen, 
bisweilen verbunden mit Vergerbung del' Epidermis, schlieBlich Blasenbildung, 
Vereiterungund alle weiteren Folgezustande. Bisweilen wurde unter dem Ein
flusse solcher Xtzgifte eille allgemeine oberflachliche Analgesie beobachtet. 

Am Auge: Je nach Konzentratioll und Zeitdauer del' Eillwirkung des giftigen 
Gases odeI' Dampfes Lidkrampf, Lichtscheu, TranenfluB, Conjunctivitis und 
Lidschwellung, Keratitis und Geschwiirbildung auf del' Hornhaut. 

Die Reizung und Xtzung del' N asenschleimha71t kann primal'. durch Reizung 
del' Trigeminusendigungen voriibergehenden reflektorischen Atemstillstand be
wirken. Weiterhin kommt es zu langeI' dauernden Schnupfen, Niesen und schlieB
lich zu pseudomembranoser Rhinitis. 

1m Munde finden sich Geschwiirbildungen an den Lippen und del' Mund
schleimhaut, die direkte Veratzung del' Pharynx- und Larynxschleimhaut be
wirkt Hustenanfalle, Atembeklemmung und kann zu Storungen del' Stimm
bandbeweglichkeit, zu pseudomembranoser Pharyngitis, Laryngitis und Trache
itis fiihren. Ein oft rasch zur Ausbildung kommendes Glottisodem kanll infolge 
eintretender Erstickung zur Todesursache werden. 

In den Lungen setzt rasch unter del' Einwirkung atzender Gase odeI' Dampfe 
eine allgemein zunehmende Constriction del' Bronchioli ein, die mit einer 
Volumabnahme del' Lungen verbunden ist. Del' gleichzeitig damit verbundenen 
Verengerung del' BlutgefaBe folgt dann rasch eine starke Erweiterung, die zu 
starker Durchblutung und Erweiterung del' Bronchioli fiihrt. AuBel' Bronchi-

Handbuch der Physiologie. XIII. 24 
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tiden, die bei leichten Graden solcher lokalen Reizung folgen konnen, finden sich 
hyaline Degenerationen, lobulare odeI' lobare serofibrinose, hamorrhagische odeI' 
eitrige Entziindungen, septische Vereiterungen und septische Bronchopneumonien, 
andererseits Emphysem. 1m akuten Vergiftungszustand kommt es meist zur 
Bildung gewaltiger Mengen von Odemfliissigkeit innerhalb des eigentlichen 
Lungengewebes in den Alveolen, so daB das Gewicht del' Lunge auf das 5-6fache 
des normalen ansteigen kann. Del' Tod kann dann infolge Erstickung eintreten. 
Neben diesen lokalen Symptomen treten bisweilen gleich zu Beginn del' Einwir
kung von Reizgasen sofortige BewuBtlosigkeit und del' Tod ein, andererseits sind 
schon die lokalen von resorptiven Vergiftungserscheinungen begleitet. 

So beobachtete man beim Platzen eines mit Ammoniak gefiillten BaUons 
infolge del' Einatmung des entweichenden Gases bewuBtloses Hinstiirzen und 
rasch folgenden Tod. Vermutlich diirfte es sich iIi solchen Fallen weniger um eine 
Shockwirkung als um eine Her~wirkung handeln, da ja das eingeatmete Gas 
aus del' Lunge direkt in den linken Herzventrikel kommt. 

Auch die obenerwahnten Veranderungen del' Farbe del' auBeren Haut 
und del' Schleimhaut, die auf reduziertes Hamoglobin, evtl. auch auf Methamo
globinbildung zuriickgefiihrt werden, sind ebenso resorptive Wirkungen wie die 
nervosen Folgezustande, Kopfweh, Verdauungsstorungen usw. 

1m AnschluB an die durch Gase und Dampfe hervorgerufenen lokalen Ver
giftungen ist noch eine Gruppe von Giften zu erwahnen, die unter Beriicksich
tigung del' vorkommenden Vergiftungsformen - Inhalation des Staubes in feinst 
verteilter Form - sich del' Gasvergiftung anschlieBt. Es handelt sich hier um 
die Gruppe del' lokal reizenden Ar8enverbind~tngen. Wiewohl die Gifte diesel' 
Gruppe nie in Gas- odeI' Dampfform auftreten, andererseits auch andere MetaIle 
in Staubform Atzwirkungen hervorrufen, bildet diese Gruppe organischer Arsen 
verbindungen unter Beriicksichtigung der Gleichartigkeit del' Wirkung und del' 
Organe, die bei der Vergiftung betroffen werden, doch eine eigene Gruppe. 
Die gewebszerstorenden Arsenverbindungen schlieBen sich an die zuletzt be
sprochenen Gifte insofern an, als auch sie nicht unmittelbar bei del' Beriihrung 
die lokale Giftwirkung auslOsen, sondern erst nach einer Latenzzeit, oft sogar 
ohne akute Entziindungserscheinungen zu Nekrosen lmd im AnschluB daran 
erst zu schweren Entziindungserscheinungen fiihren. Diese Wirkungen werden 
schon von den geringsten Konzentrationen dieser Gifte ausgelOst. Sie auBern 
sich wie bei den Gasen und Dampfen auf del' auBeren Haut, am Auge, den 
Atemwegen und in del' Lunge, wo oft das akut-toxische Lungenodem das 
Endstadium herbeifiihrt. Die Giftwirkung beruht auf Capillarschadigung, Bil
dung von Pseudomembranen in der Luftrohre, Bindehautentziindung, Nekrose 
des Hornhautepithels am Auge, unter Umstanden auch Entziindung del' auBeren 
Haut mit Blasenbildung, Gewebszerstorung, bei gleichzeitig starker Reizung der 
sensiblen Nerven. Diese Reizung iibertrifft an Intensitat die Wirkung aIler bis 
jetzt bekannten und chemisch genau definierten Verbindungen. 

Unter den vielen entziindungserregenden Arsenverbindungen ist besonders 
das Diphenylarsinchlorid (C6H5)2AsCl zu erwahnen, das als Blaukreuzkampfstoff 
Clark im Kriege vielfach Anwendung gefunden hat. 

Eine 2. Gruppe entziindungserregender Stoffe steUen Sauren, Alkalien und 
Salze dar. 

Sauren sind Verbindungen des Wasserstoffes (H) mit einem oder mehreren 
NichtmetaUen (seltener mit einem Metall und einem Nichtmetall), deren H-Atome 
beim Zusammentreffen mit einem Metall odeI' einem Metallhydroxyd (einer 
Base) odeI' mit einem MetaIloxyd (einem Basenanhydrid) ganz odeI' teilweise 
durch die betreffenden Metallatome ersetzt werden konnen. Abgesehen von 
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ihrem sauren Geschmack und der sauren Reaktion sind Sauren dadurch definiert, 
daB sie bei der elektrolytischen Dissoziation teilweise oder ganz in Kationen des 
Wasserstoffes sowie in Anionen der Nichtmetalle oder in Atomgruppen, die 
aus Anionen bestehen, zerfallen. Der saureGeschmack und die saure Reaktion 
der Sauren sind durch die Wasserstoffionen bedingt. 

Die Starke einer Saure, die wen toxischen Wirkungsgrad (Entziindungs- und Atzeffekt) 
beeinfluBt, ist bestimmt: 1. durch die Konzentration (Grammprozent oder richtiger Aqui
valentgehalt = Normalitat bzw. Titrationsaciditat), 2. durch die Dissoziationsfahigkeit 
(Gehalt an freien H'-lonen, Wasserstoffionenkonzentration). Eine 3,6proz. Salzsaure ist 
aquimolar und aquivalent einer 6proz. Essigsaure (Normallosungen). Die Wasserstoffionen
konzentration [H'] del' n-Salzsaure betragt aber 0,8, ihr PH 0,1, die der n-Essigsaure da
gegen 4,3 . 10 - 3, ihr PH 2,366. 

Da PH mit steigernder Sauerung kleiner, [H'] dagegen groBer wird, so ergibt sich aus 
diesen Zahlen, daB die 3,6proz. Salzsaure wesentlich starker ist als die 6proz. Essigsaure. 
Selbstverstandlich ist aber eine stark konzentrierte Essigsaure (z. B. 30 %) starker wirkend 
als eine schwache (z. B. 5proz.) Salzsaure. 

AuBer durch die Starke der Sauren ist deren toxischer Wirkungsgrad noch durch die 
Lipoidloslichkeit, Eindringungsfahigkeit, EiweiBfallungsvermogen, EinfluB auf die Keratin
substanz und Temperatur der Losung bedingt. 

Als toxische Effekte aller Sauren hinsichtlich ihrer lokalen Giftwirkung 
finden wir aIle Stufen von Reizung, Atzung und Entziindung bis zur Nekrose. 
Die Wirkung kommt fast immer durch Eiwei(3/iillung zustande und auBert sich 
in Reizung der sensiblen Nerven (Schmerzen), Triibung der Epithelien und nach
folgender Zerstorung des lebenden Gewebes, .das dann ein gekochtes oder ge
gerbtes Aussehen erlangt. Die EiweiBfallung bewirkt das Entstehen des sog. 
Atzschorfes, der an der Stelle der Saureneinwirkung in Form pergamentartiger 
Membranen entsteht und oft das Tieferdringen der Saure verhindert. Die Farbe 
des Atzschorfes ist bei einzelnen Sauren verschieden. Bei Anatzung der GefaBe, 
Zerstorung der roten Blutkorperchen und Veranderung des Blutfarbstoffes 
kann auch der Atzschorf entsprechend verfarbt werden. Konzentrierte oder 
heiBe Sauren mittlerer Konzentration konnen das lebende EiweiB in Acid
albumin verwandeln, das ge16st ist und das erst beim Verdiinnen wiederum 
ausfallt. 

1m allgemeinen ist so das Bild der Saureatzung durch die sog. Koagulations
nekrose charakterisiert, ein Ausdruck, der sich auf die eben geschilderte Bildung 
eines "harten" Schorfes bezieht. 

Alkalien oder Basen sind die Hydroxylverbindung der Alkalimetalle (und 
der Gruppe - NH4 ) , welche bei der elektrolytischen Dissoziation teilweise oder 
ganz in Metall-Kationen und Hydroxylanionen zerfallen, welch letztere den 
laugenhaften Geschmack, die alkalische Reaktion und die toxische Lokal
wirkung verursachen. So wie die Starke der Sauren von der H-lonenkonzen
tration abhangig ist, so ist auch die der Alkalien durch die Konzentration an 
OH-lonen bedingt. Der toxische Wirkungsgrad der Atzalkalien ist ahnlich wie 
bei den Sauren durch die von der OH-Konzentration abhangige Starke der 
Base, durch ihre Konzentration und die iibrigen bei den Sauren erwahnten 
Faktoren (Eindringungsfahigkeit, Temperatur der Losung usw.) bestimmt. Die 
Chemie bezeichnet gewohnlich nur die Alkalihydroxyde (NaOH und KOH) als 
Atzalkalien. Da jedoch die dabei zum Ausdruck gebrachte Atzwirkung keine 
chemische, sondern eine toxikologische Bezeichnung darstellt, haben wir nach 
dem eben Gesagten zu den Atzalkalitn zu rechnen: 

1. Die Laugen, 2. einige alkalische Erden und die Carbonate der Alkali
metalle; denn in wasseriger Losung bilden diese saure Salze und gleichzeitig 
dissoziieren auch hier freie OH-lonen abo Der weitaus geringeren Zahl an solchen 
Hydroxylionen entsprechend sind die Carbonate auch wesentlich schwacher 

24* 
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wirkende Gifte als die fixen Alkalien. Das gleiche gilt auch vom Ammoniak und 
seinen Salzen; del' Unterschied gegeniiber del' Atzwirkung del' Laugen ist abel' 
nur ein quantitativer und kein qualitativeI'. 

Die toxische Wirkung der Alkalihydroxyde ist, wie bei den Sauren, eine Atz
wirkung. Del' entsprechenden Schilderung bei den Sauren ist hier jene unter
schiedliche Erganzung hinzuzufiigen, die sich auf das andersartige Verhalten 
del' Alkalien gegeniiber dem EiweiB des Protoplasmas bezieht. Wahrend namlich 
die Sauren im allgemeinen EiweiB fallen, 16sen die Alkalien EiweiBkorper auf unter 
Bildung del' Alkalialbuminate, und diese Eigenschaft beherrscht ganz die Atz
wirkung. 1nfolge dieses Auf16sungsvermogens wird auch die Epidermisschicht 
epidermoidaler Gewebe leicht angegriffen. Unter Hinzutritt del' sonstigen, mit 
den Sauren gemeinsamen Eigenschaften, wie Wasseranziehungsvermogen usw., 
kommt dann unter Verseifen von Fetten das Bild del' Atzwirkung zustande, das 
hier dadurch charakterisiert ist, daB die Gewebe del' veratzten Stelle in eine 
grauweiBliche, braunlich verfarbte, breiige Masse umgewandelt werden. 1m 
Gegensatz zum "harten Schorf" und zur Koagulationsnekrose del' Sauren kommt 
es hier zur Bildung eines weichen Schorfs und dann zur sog. Kolliquationsnekrose. 
Wahrend abel' del' bei del' Saurevergiftung gesetzte Schorf dem Vordringen 
des Atzmittels einen starken Widerstand entgegensetzt, fehlt diesel' hier. Das 
Atzmittel dringt dadurch unter Schaffung groBerer Substanzverluste immer 
tiefer. Auch hier treten dann die Erscheinungen del' reaktiven Entziindung 
hinzu. Kommt es zur Abheilung, dann bildet sich auch hier unter Luftzutritt 
aus del' breiigen Masse ein dicker Schorf, del' allmahlich abgestoBen wird. Ent
sprechend del' Tiefenwirkung haben wir hier auch wesentlich tiefere und ausge
dehntere Narbenbildung und dementsprechend auch eine groBere Gefahr del' 
Strikturbildung als bei den Sauren. 

Wie erwahnt sind bei den Alkalien nicht nul' die Schleimhaute, sondeI'll auch 
die auBeren Haute und die epidermoidalen Gebilde, Nagel und Haare del' Auf
losung ausgesetzt. 1mmerhin iiberwiegt abel' die Wirkung auf die Schleimhaute, 
die dem Vordringen del' atzenden Lauge den geringsten Widerstand entgegen
setzen. AuBerlich ist auch hier das Auge und seine Schleimhaute, innerlich Mund
hohle, Speiserohre, Magen und Darm mit den gleichen Pradilektionsstellen wie 
bei den Sauren gefahrdet. 

Salze entstehen, wenn die vertretbaren Wasserstoffatome eines Saure
molekiils ganz odeI' teilweise durch Metallatome ersetzt werden. Zur Salz
bildung kann es folglich ganz allgemein beim Zusammentreffen einer Base 
mit einer Saure odeI' bei del' Einwirkung einer Saure auf ein Metall kommen. 

Die entziindungserregende W irkung der Salze kann bedingt sein: 
1. durch die physikalisch-chemische Beschaffenheit des Salzes, 2. durch 

das Anion, 3. durch das Kation. 
Die allgemeine Salzwirkung wird gewohnlich als Storung ortlich-osmotischer 

Vorgange gedeutet. Diese Storung kann die Grundeigenschaft del' Korpersafte: 
die Isotonie, die Isohydrie und die Isoionie, betreffen. Gelangen indifferente Neu
tralsalze in hoher Konzentration auf die Schleimhaute, dann rufen sic durch 
die erwahnten Storungen am Orte ihrer Einwirkung Veranderungen im EiweiB 
des Zellprotoplasmas hervor, die zu einer EiweiBdenaturierung, meist EiweiB
faIlung, fiihren. Dadurch wird das Bild del' Atzung erzeugt, das sich in nichts 
von den durch andere Gifte hervorgerufenen Atzungen unterscheidet. 

Eine besondere Form regularer Entziindungserregung ist die durch Schwer
metallsalze. Man hat bisher immer den SchwermetaIlsalzen als allgemeine Reaktion 
die Fahigkeit zugeschrieben, mit EiweiBlosungen in chemische Wechselwirkung 
zu treten und darin Niederschlage hervorzurufen, die aus MetaIlalbuminaten 
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bestehen sollen. Die dadurch bewirkte tiefgehende Veranderung des lebenden 
Gewebes, insbesondere die Zerst6rung des Protoplasmas, macht besonders die 
hydrolytisch dissoziierten Salze der Schwermetalle zu energischen Atzmitteln. 
Die Atzung durch Schwermetalle setzt sich hier aus zwei Komponenten zusammen, 
und zwar aus der Wirkung des Metalloxyds, welches die Umwandlung des lebenden 
OrganeiweiBes in totes Metallalbuminat bewirkt, und aus der Wirkung der Saure, 
die in dem betreffenden Metallsalze eben durch die hydrolytische Spaltung jeweils 
in Freiheit gesetzt wird. 

Ratte man friiher allen Schwermetallen solche lokale Atzwirkung zugeschrie
ben, so bedeutete schon die letzterwahnte Anschauung eine Beschrankung der 
Atzwirkung auf die hydrolytisch dissoziierten Schwermetallsalze. Den tatsach
lichen Verhaltnissen entsprechend verlangt aber auch dieser Satz noch eine weit
gehende Korrektur, denn die Atzwirkung der Schwermetallsalze ist durch die 
hydrolytische Dissoziation allein noch nicht ausreichend determiniert. 

AufschluB hieriiber brachten uns Untersuchungen iiber die EiweiBfaIlung 
durch Eisensalze (STARKENSTEIN1 ), die ergeben hatten, daB aIle Ferrosalze, einerlei 
ob solche organischer oder anorganischer Sauren, selbst in hohen Konzentrationen 
nicht eiweiBfallend wirken. Weiter verhalten sich aile komplexen Eisensalze und 
dann noch jene Ferriverbindungen, die durch Kolloide in Losung gehaltenes Fetri
hydroxyd darstellen, gegeniiber EiweiB indifferent. Dagegen wirken schon sehr 
geringe Konzentrationen aller echten Ferrisalze eiweiBfallend und damit atzend. 

Von groBer Bedeutung fUr die Reurteilung der Schwermetallatzwirkung ist 
die Frage, welcher Teil der Schwermetallsalz16sung Trager der EiweiBfaIlung ist. 
Da weder Salz- noch Schwefelsaure in den Konzentrationen, die bei der Losung 
von Ferrichlorid oder Ferrisulfat entstehen, eiweiBfallend wirken, so kann dem 
Saureanteil der Schwermetallsalz16sung, entgegen der friiheren obenerwahnten 
Anschauung, nicht die Fahigkeit zur Atzwirkung zugeschrieben werden. Da 
andererseits den nichtdissoziierten Ferriverbindungen kein EiweiBfallungsver
mogen zukommt, so miissen wir die dissoziierten Ferriionen als die Trager der 
Atzwirkung ansehen, wahrend den dissoziierten Ferroionen jene Atzwirkung 
fehlt. Dem entspricht es dann auch, daB von den dreiwertigen Metallionen, dem 
Ferrichlorid, Ferrisulfat, Ferrilactat, Ferricitrat usw. dann den gleichen Mangani-, 
Kobalti-, Nikeliverbindungen EiweiBfallung und Atzwirkung zukommt, wahrend 
dem Ferrosuliat, Ferrochlorid, Ferrocitrat und den gleichen Mangano-, Kobalto-, 
Nikelosalzen, dann aber auch dem komplexen Ferricitratnatrium und ahnlichen 
komplexen Schwermetallverbindungen jedes EiweiBfallungs- und Atzvermogen 
fehlt. 

Es ist folglich fUr das Atzvermogen eines Schwermetalles nicht bloB die 
hydrolytische Spaltung, sondern in der Regel auch die jeweilige OxydatioIls
stufe des Metalles in del' betreffenden Verbindung mitverantwortlich. Doch kann 
a uch diesel' Sa tz keine Verallgemeinerung finden; denn bei den zwei wertigen 
Metallen (Kupfer, Quecksilber) sind sowohl die Cupro- und Cupri- bzw. Mercuro
und Mercuriverbindungen eiweiBfallend und wirken demzufolge schon in relativ 
geringen Konzentrationen reizend, atzend und entziindungserregend. Mit del' 
Reizwirkung diesel' Metalle diirfte auch die brechenerregende Wirkung bei 
oraler Verabreichung zusammenhangen, und dadurch wird es auch verstandlich, 
daB wohl Kupfersulfat, nicht aber Ferrosuliat, in den iiblichen Mengen oral 
verabreicht, Erbrechen hervorruft. 

Alles das, was hier iiber die Beziehungen von Schwermetallsaizen zur EiweiB
bllung gesagt wurde, bezieht sich indes nur auf die Atzung im engeren Sinne des 
Wortes, wahrend die "Reizwirkung" diesel' Metallsalze sicherlich auch noch von 

1 STARKENSTEIN: A.rch. f. exper. Path. 118 (1926). 
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anderen Faktoren abhangig ist. Dafiir spricht vor aHem die Tatsache, daB auch 
die EiweiB nichtfaHenden und infolgedessen nichtatzenden Ferrosalze doch noch 
"reizend" wirken, was vor aHem darin zum Ausdruck kommt, daB auch diese 
Salze bei subcutaner oder intramuskularer Injektion Schmerz erzeugen. Aber 
selbst innerhalb der Gruppe der einfachen Ferrosalze bestehen noch Unterschiede: 
So ist die Reizwirkung des Ferrosulfats starker als die des Ferrochlorids, woraus 
die besondere Beteiligung des Anions an dieser Reizwirkung hervorgeht. piese 
schmerzaus16senden Wirkungen solcher Metallsalze, die ohne jede sichtliche mor
phologische Veranderung eintreten konnen, stehen zu den Untersuchungen von 
SCHADE, v. GAZA und BRANDY!, HAEBLER und HUMMEL2 u. a. in Beziehung, 
aus denen hervorgeht, daB der "Schmerz" bei Entziindungen einerseits auf eine 
H-Ionenwirkung, andererseits auf eine Starung in der Kationen-Isoionie zuriick
zufiihren ist (s. S.347f.). 

In eine 3. Gruppe der entziindungserregenden Mittel lassen sich organische 
Stoffe vereinigen, die neben sonstigen toxikologischen Wirkungen lokal entziin
dungserregend wirken, wie Chloroform, Dimethylsulfat, Acrolein, Glycerin, 
Chloralhydrat, Petroleum (Rohparaffinol) u. a. 

In eine 4. Gruppe gehoren die entziindungserregenden Pflanzenstoife, wie 
atherische Ole und die diese enthaltenden Pflanzen: Brassica nigra (Senfsamen), 
Thuja occidentalis, Tanacetum (Wurmfarm) Sabina (Sadebaum), Ruta graveolens, 
Arnica montana. Ferner Glykoside, Sauren. Harze (Euphorbium) Bittersto£fe 
usw., dann Crotonol, Marattifett, Gummigutti (Gambogiasaure), Aloe, Koloquin
ten, Jalappa, Scammonium: Saponine: Digitalis, Quillaja, Agrostemma Githago 
(Kornrade), Solanin. Pflanzenstoffe mit schleimhautreizenden EiweiBkorpern 
(Phytotoxine). Abrin, Ricin, Pollentoxin. Zum Teil werden hierher auch die 
entziindungserregenden Bakterien und ihre Stoffwechselprodukte zu rechnen sein. 

Sonstige hautreizende bzw. schleimhautreizende und entziindtmgserregende 
Pflanzen: Rhus toxicodendron, Annacardium occidentale, Primula obconica. 
Urtica urens und dioica, Euphorbiumarten (Gummiresina Euphorbium), Oenanthe 
crocata, Asarum europ., Aristolochia Clematis, Bryonia alba, Lupinus. 

Eine 5. Gruppe umfaBt schlieBlich die entziindungserregenden Gifte aus dem 
Tierreiche: Cantharidin, die giftigen Sekrete der Aculeaten (Biene, Hummel, 
Wespe, Ameise, Miicke, Bremse), Spinnengifte, Fischgifte und Schlangengifte usw. 

Die entziindungserregenden Stoffe aHer hier aufgezahlten Gruppen zeigen 
aUe Ubergange der Wirkung, von einfacher Reizung bis zur voUstandigen Nekrose. 
Sie konnen daher innerhalb einer jeden Gruppe nach ihrem Angriffspunkt in die 
bereits angefiihrten drei Gruppen der Rubefacientia, Vesicantia und Suppuralltia 
eingeteilt werden. Von allen diesen Einzelheiten der Wirkung sei hier unter Hin
weis auf die einschlagigen Lehrbiicher der Pharmakologie und Toxikologie ab
gesehen3 • 

II. Pharmakologische Entziindungsbekiimpfung. 
(Verhinderung der Entz1'indung und Riiclcfiihrung der durch Entziindung gest6rten 

Organfunlctionen zur Norm.) 
Eine pharmakologische Beeinflussung der Entziindungsvorgange lehnt sich 

entsprechend den Grundsatzen, die fiir aIle kausalell pharmako-therapeutischen 

1 SOHADE, V. GAZA. U. BRANDY: Klin. Wschr. 5, II23 (1926); 6, II (1927). 
2 HAEBLER U. HUMMEL: Klin. Wschl'. 1, 215 (1928'). 
3 MEYER-GOTTLIEB: Expel'. Phal'makol. 7.Auf1.l925. - STARKENSTEIN-RoST-POHL: Lehr

buch del' Toxikologie. Bel'lin-Wien 1929, dort auch weitere Literatur. - FLURy-ZANGGER: 
Lehrbuch der Toxikologie. Berlin 1928. - MEYER, J.: Die Gasstoffe und die chemischen 
Kampfstoffe. Leipzig 1925. - HEUBNER, FLURY, WIELAND, MAGNUS u. LAQUEUR: Gas
kampfstoffe. Z. exper. Med. 13, 1 (1921). 
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Bestrebungen richtunggebend sein sollen, immer an die Pathogenese an. Aus 
diesem Grunde wurde im ersten Teile dem Angriffspunkte der entziindungserregen
den Stoffe eine so groBe Bedeutung beigelegt, weil sich die Riickfiihrung zur Norm 
urn so erfolgreicher gestalten wird, je mehr es gelingt, den primaren Angriffspunkt 
eines entziindungserregenden Stoffes antagonistisch zu beeinflussen und dadurch 
entziindungserregende Wirkungen sekundarer Art iiberhaupt zu verhindern. Wir 
haben als Hauptangriffspunkte der Entzilndungsreize Nerven, GefiifJe und Gewebs
zellen kennengelernt, und an diesen Angriffspunkten setzen auch die pharmako
logischen MaBnahmen ein, die eine Entziindung kausal zu bekampfen suchen. 

In die 1. Gruppe pharmakologischer entziindungshemmender Stoffe gehoren 
aile jene Mittel, welche imstande sind, die primiiren Reize zu mildern, mogen diese 
auf die Nerven oder auf die GefaBe oder auf die Gewebszellen direkt gerichtet sein. 
Diese 1. Gruppe entziindungshemmender Mittel umfaBt die sog. Emmolientia, 
auch als Mucilaginosa oder einhilllende Mittel bezeichnet. Es handelt sich hier 
fast durchweg urn schleimige Stoffe meist pflanzlichen Ursprungs, die im Wasser 
quellen und dabei dickfliissige, kolloide Pseudolosungen bilden. Die reizmildernde 
Wirkung dieser Stoffe wurde von SCHMIEDEBERG1 und von TAPPEINER2 studiert. 
Hierher gehoren die Tubera Salep, die Wurzelknollen verschiedener Orchideen 
und der aus ihnen hergestellte Salepschleim: Mucilago Salep. Ferner Gummi 
Acaciae (Gummi arabicum), die Calciumverbindung der kolloiden Arabinsaure, 
dann der Tragant; ferner Carrageen, das sog. irlandische Moos, eine Alge, Lichen 
Islandicus, das sog. "islandische Moos", eine Flechte, ferner Starke, Eibischwurzel 
(Radix Altheae), Eibischblatter (Folia Altheae) und Malvenbliiten, Gelatine und 
die vielen Emulsionen, die mitHilfe der kolloiden Bestandteile verschiedener Samen, 
vor allem der Mandeln hergestellt werden. Diese schleimigen Mittel sind imstande, 
Geschmacks-, Temperatur-, Schmerz- und Entziindungsreize herabzudriicken 
oder ganz aufzuheben. ExperimentelllaBt sich diese Wirkung an folgenden Ver
suchen zeigen. Bringt man den HinterfuB eines dekapitierten Frosches (Reflex
frosches) in l/lOproz. Salzsaure, so zieht das Tier nach wenigen Sekunden das 
Bein an sich; setzt man einige Prozent Gummi zu, so wird das Bein zuweilen erst 
nach 1/2-1 Minute, zuweilen gar nicht angezogen. Der starke Schmerz, den eine 
5-6proz. Kochsalzlosung auf einer offenen Wunde erzeugt, wird nur wenig 
gefiihlt, wenn die Losung statt mit reinem Wasser mit einer schleimigcn Fliissig
keit bereitet ist. Fiillt man eine abgebundene, lebende Darmschlinge mit Wasser, 
dem einige Tropfen Senfol zugesetzt sind, so ist nach einer Stunde die Schleim
haut stark gereizt, geschwollen und injiziert und der Darm mit einem eiweiB
reichen, entziindlichen Exsudat erfiillt; hat man dagegen vorher 10 % Gummi 
zugesetzt, so beschrankt sich die Wirkung darauf, daB die Schleimhaut sich 
etwas rotet. Diese Reizmilderung und dadurch gegebene Entziindungshemmung 
kommt auBer den genannten Stoffen aus gleichen Griinden den indifferenten 
Salben, Pflastern und Streupulvern bei ihrer Einwirkung auf die auBere Hant 
und die Schleimhaute der Atmungswege, des Magens und des Darmes zu. (Be
ziiglich der Bewertung von Salben als Antiphlogistica vgl. MONcoRPs3 ). 

Eine besondere Form der Abhaltung von Entzilndungsreizen wird bewirkt 
durch Liihmung peripher sensibler Nervenendig'ungen und durch die damit zu
sammenhangende Schmerzstillung. Die Grundlagen hierfiir sind aus der Tat
sache abzuleiten, daB im Wege del' Schmerznerven die Entziindungsreize zu den 
GefaBen geleitet werden. 

1 SCHMIEDEBERG: GrundriB der Pharmakologie 1906. 
2 TAPPEINER: Munch. med. Wschr. 1899, Nr 38, 39 - Arch. internat. Pharmacodynamie 

to, 67 (1902). - POULSSEN: Lehrbuch der Pharmakologie, 8. Auf I., 1928. 
3 MONcoRPs: Arch. f. exper. Path. 141, 1929. 
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Wir haben bereits bei der Bespreohung der neurogenen Entziindungsursaohen 
darauf hingewiesen (s. S. 356), daB SPIESS duroh Anasthesierung die Entstehung 
von Entziindung verhindert, andererseits bestehende Entziindungen rasoh der 
Heilung zufiihren konnte. Wir haben weiter die Versuohe von BRUCE be
sproohen (s. S.357), die zeigten, daB der duroh Senfol an der Konjunktiva des 
Kaninchenauges gesetzte Entziindungsreiz so lange unwirksam bleibt, als man die 
sensiblen Nervenendigungen dieses Gebietes durch Cooain, Alypin u. a, An
aesthetic a unter Anasthesie halt. 

SPIESS hebt hervor, daB der Sohlaf, "in dem auch die Empfindungen herab
gesetzt sind", die entziindlichenErscheinungen der Schleimhaut beim gewohnlichen 
katarrhalischen Schnupfen giinstig beeinfluBt, so daB die Sekretion oft wahrend 
der ganzen Nacht sistiert, urn nach dem Erwachen am andern Morgen von neuem 
zu beginnen. Daraus leitet SPIESS' die Berechtigung ab, auch durch zentral 
wirkende Analgetioa Entziindungshemmung zu beeinflussen.Er teilt eine Beob
aohtung mit, daB eine rechtzeitig vorgenommene Morphininjektion beim be
ginnenden Sohnupfen ebenso entziindungswidrig wirkt wie die lokale Anasthe
sierung der Nasenschleimhaut mit Orthoform, mit der man die Erkrankung 
coupieren kann. Auch die zentrale Hypalgesie, wie sie durch die Gruppe der 
Antipyretioa-Analgetica erreicht wird, bewirkt eine Hemmung der schmerzhaften 
entziindlichen Schleimhautprozesse. 

Es unterliegt keinem Zweifel, daB alle die von SPIESS gemachten Beob
aohtungen richtig sind, und sie finden auch vielfaohe Bestatigung. Unzutreffend 
aber ist es, den Effekt der peripheren Aniisthesierung auf die Entziindung wesens
gleich zu setzen der gleichartigen Wirkung zentraler Schmerzstillung. Denn hier 
sind zwei gleiche Effekte auf verschiedene Ursachen zuriickzufiihren. 

Wir haben schon die Arbeiten von O. ROSENBACH erwahnt (s. S.357), der 
schon friiher den EinfluB herabgesetzter, zentraler Erregbarkeit auf den Ablauf 
entziindlicher Vorgange im kranken Organismus nachgewiesen hatte. ROSENBACH 
halt aber die hierher gehorende Wirkung des Morphins nicht duroh Beeinflussung 
des Sensoriums, sondern durch Beeinflussung der Erregbarkeit des protoplas
matischen Apparates bedingt (s. hierzu S.390ff.). 

Die bisher besproohenen entziindungshemmenden Mittel entfalten ihre Wir
kung duroh lokale Beeinflussung des Entzundungsherdes. Diesen sohlieBt sich als 
weitere Gruppe lokal entziindungshemmender Stoffe die der sog. Adstringentia 
an. Wir verstehen darunter Stoffe, die mit den eiweiBartigen Bestandteilen der 
Zellen und Zellsekrete mehr oder minder feste, in neutralen oder schwachsauren 
Medien unlosliche Kolloidverbindungen bilden. 

tiber das Wesen der Adstrinktion herrschte folgende Vorstellung l : "J e zaher 
und je weniger lOslich diese kolloidalen Verbindungsprodukte sind, um so fester 
werden sie die Oberflache, wo sie entstanden sind, dichten und um so wirksamer 
das weitere Eindringen des Adstringens wie auch eines jeden andern Stoffes in die 
unterliegenden Protoplasmateile und Zellen verhindern; etwa so, wie eine Nieder
schlagsmembran, die in der Wand einer beliebigen Diffusionszelle duroh den 
Niederschlag von Ferrocyankupfer erzeugt wird, die Zelle fiir geloste Stoffe un
durchlassig maoht. Die Koagulation und damit natiirlich auch die Abtotung und 
Zerstorung von Protoplasma beschrankt sich daher bei den eigentlichen Ad
stringenzien ausschlieBlich auf die alleroberflachliohste Gewebsschicht, die ver
dichtet wird und nun eine Schutzdecke gegeniiber chemischen, bakteriellen und 
mechanischen Angriffen und somit gegeniiber allen sensiblen und entziindungs
erregenden Reizen bildet. Zugleioh wird die Sekretion der oberflaohlichen, von 

1 MEYER-GOTTLIEB: Die Exper. Pharmakologie, 7. AuH. S.258. (1925). 
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dem Mittel betroffenen Driisen herabgesetzt und auch die Fliissigkeitsabsonderung 
aus Gewebsspalten verstopft, die in Wunden oder Granulationsgeweben zutage 
liegen; endlich werden auch die oberflachlichen Blutcapillaren oder Arteriolen 
verandert, ihre Wande werden undurchlassiger fiir Plasma und Leukocyten, 
indem die Kittsubstanz zwischen den Endothelien gedichtet wird; ihre Ring
muskulatur schrumpft durch die Koagulation der Oberfliiche zusammen und 
macht die GefaBe engerl. Das betroffene Gewebe wird demnach wenigstens in 
seinen obersten Schichten blutarmer, dichter, trockener, weniger sensibel: Eigen
schaften, die im ganzen denen des gelockerten und geschwellten, ger6teten, stark 
sezernierenden und schmerzhaften, d. h. also des entziindeten Gewebes ent
gegengesetzt sind. Daher denn die Adstringenzien iiberall da, wo an Wunden oder 
Schleimhauten die Symptome der Entziindung bestehen, zur Einschrankung 
dieser Symptome als entziindungswidrige Mittel Verwendung finden." 

Zu einer andern Auffassung vom Wesen der Adstringierung kommt SCHADE2. 
Er geht von der Uberlegung aus, daB fast aIle adstringierenden Stofie, wie die 
Salze der Thonerde, viele Salze der Schwermetalle und die Gerbsaure die gemein
same Eigenschaft besitzen, EiweiBk6rper, Schleime, Leim usw. unter Bildung 
entsprechender Metallalbuminate bzw. Tannate zu fallen. Auf Grund der physiko
chemischen Beobachtung, daB stets schon kleinste kolloidfallende Beeinflussungen 
des Zellprotoplasmas intensivste Storungen des Zellebens, oft bereits den Zelltod 
zur Folge haben, kann SCHADE der oben ausfiihrlicher dargelegten Anschauung 
iiber das Wesen der adstringierenden Wirkung nicht beipflichten, daB es bei der 
Wirkung der Adstringenzien zu einer Koagulation und damit natiirlich zur Ab
t6tung und zur Zerst6rung von Protoplasma der alleroberflachlichsten Gewebs
schichten komme. Diese Annahme gebe zwar ein geeignetes Bild der Adstringie
rung einer frei liegenden Wundflache, wiirde aber dadurch die Adstrinktion in 
das Gebiet der Verschorfungen verlegen. Nach SCHADE stellt sich das Wesen 
der Adstringierung folgendermaBen dar: 

Wenn durch die Entziindung del' Kolloidzustand des Gewebes krankhaft verandert, 
d. h. das Protoplasma gequollen, die Intercellularmasse gelockert und hierdurch das Epithel 
seines Schutzwertes fur das tiefer gelegene Gewebe beraubt ist, so muB am meisten eine Wir
kung von Nutzen sein, welche diese Kolloidanderung eben gerade zum Ausgleich bringt. 
Urn eine groBtmogliche Lebensbegiinstigung fiiI' die Zelle zu erzielen, ist es Voraussetzung, 
die kolloidverdichtende Wirkung nur bis zu solchem Grade zur Geltung zu bringen, daB ein 
Ausgleich des Abnormen geschaffen wird, daB das Zuviel an Quellung und Lockerung, welches 
vorhanden ist, bis zum Normalstand und jedenfalls nicht wesentlich daruber hinaus korri
giert wird. Sehr demonstrative Versuche von J. LOEB3, die allerdings zu ganzlich andern 
Zwecken angestellt wurden, konnen als eine erste Grundlage fiiI' diese Auffassung del' Ad· 
stringierung dienen. Bringt man tierische Zellen (Funduluseier) durch geeignete Elektrolyt· 
wirkung (z. B. reine Kochsalzlosung) zu einer gesteigerten kolloiden Quellung, welche in 
einiger Zeit den Tod herbeifuhren wiil'de, so kann bekanntlich del' nachtragliche Zusatz von 
Calciumionen durch antagonistische Kolloidwirkung den Normalzustand del' Zellkolloide 
wiederherstellen und so den drohenden Tod abwenden. J. LOEB machte die "frappierende 
J!Jntdeckung", daB die Lebenderhaltung solcher Zellen und die Weiterentwicklung zu Larven 
auch erreicht wird, wenn man die abnorme Kolloidquellungdurch korperfremde, ja sogar 
durch an sich giftige Stoffe zum Ausgleich bringt. Es ist sehr bezeichnend, daB die giinstige 
vVirkung nur eintritt, wenn diese Stoffe auf vorher abnorm gequollene Zellen einwirken; 
setzt man normale Zellen den gleichen Stoffen bei gleicher Konzentration aus, so werden sie 
stark geschadigt, die Weiterentwicklung der Eier ist total gehemmt. Eine solche Wirkung 
zeigten in diesen LOEBschen Versuchen alle Salze mit stark fallenden Metallionen: Mg, Ca, 
Sr, Ba, Ni, Mn, Pb, Zn, AI, Cl' und Th u. a. Unter diesen Substanzen abel' finden sich gerade 
diejenigen Stoife, welche in del' Therapie bern entziindlich gequollenen Gewebe als "Ad. 

1 HEINZ: Virchows Arch. 116 (1889). 
2 SCHADE: Die physikalische Chemie del' innern Medizin, 3. Aufl., S.283. 
3 LOEB, J.: Amer. J. of Physiol. 6, 411 (1922) - Pflugers Arch. 88, 68 (1901); 93, 246 

(1902). 
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stringentia" gebrauchIich sind, so namentlich die Schwermetalle und die Salze des Aluminiums. 
Es ist durch J. LOEB, HOBER u. a. sichergestellt, daB hier eine reine Kolloidwirkung im Sinne 
del' "Gerbung" den Zellschutz herbeifiihrt; sie wirkt dadurch, daB sie die abnorme Quellung 
del' Eikolloide, welche unter del' Wirkung des alleinigen Vorhandenseins von Na·Ionen auf· 
tritt, zur Kompensation bringt. Immel' wirken nur minimale Mengen del' fallenden Salze 
im giinstigen Sinne. "Oberhalb eines sehr niedrigen Konzentrationsmaximums werden als 
Kongulationssymptome Triibungen in den Eiern sichtbar, und die Entwicklung wird beein· 
trachtigtl. In dem obigen Versuch des AlUllliniumchlorids tritt das Optimum del' Wirkung 
mit dem dann folgenden Abstieg schon zutage." Immerhin ist es erstaunlich, daB Salze, wie 
etwa die Blei· und Zinksalze, welche sonst als typische Protoplasmagifte gelten, iiberhaupt 
zur Aufbesserung del' Lebensbedingungen nennenswert in Frage kommen. "Also nul' Spuren 
sind wirksam, abel' es ist auch darauf besonders zu achten, daB schon Spuren wirken." Vel" 
wandte Beobachtungen an andern Objekten beweisen, daB hier keine Einzelerscheinung, 
sondern ein Vorgang allgemeiner Art vorliegt. SCHADE sieht in diesen Befunden del' Physio. 
logen das kolloidchemische Vorbild del' therapeutischen Adstringierung, soweit entziindlich 
gequollene, abel' noch lebensfahige Zellen fiir die Behancllung in Frage kommen. Fiir die 
arztliche Praxis wird eine strenge Unterscheidung del' Ziele notwendig. Will man eine nekro· 
tische oder geschwiirige Flache adstringieren, d. h. mit einer geronnenen Oberflachenschicht 
versehen, so bedarf es einer relativ hohen Konzentration des Adstringens, urn unter bewuBter 
Zerstorung del' oberflachIichen Zellen eine wirksame Schutzdecke zu schaffen. Steht abel' 
lediglich eine entziindlich gequollene und in ihrem Zellverband gelockerte Schleimhaut zur 
Beeinflussung, so ist die Zuriickfiihrung ZUlll normalen Quellungszustand, nicht abel' eine 
Gerinnung das Ziel. Auch fiir die Therapie gilt dann del' obige Satz, daB schon Spuren wirken 
und daB nur Spuren wirken. Die Nichtbeachtung diesel' Regel muB den Gesamterfolg in Frage 
stellen, sie wird dort einen nekrotischen Schorf setzen, wo kolloidchemisch noch eine direkte 
Restituierung moglich war. Mit del' Adstringierung hat diese Wirkung nur wenig mehr ge· 
meinsam. Am besten laBt sich diese Art del' kolloiden Zellkorrektur, welche nur bei einer 
"geschwollenen" Zelle anwendbar ist und ill'em Wesen nach jede Niederschlagsbildung 
ausschIieBt, mit einem kurzen Worte als "antionkische Wirkung" (H. SCHADE) bezeichnen. 
Eine eigene Wortpragung (o)'xor; = die Schwellung) scheint SCHADE hier niitzlich, urn mit 
moglichster Scharfe die kolloide Sonderart und zugleich die spezielle Beschrankung del' Wir· 
ktmg auf die krankhaft gequollenen Zellen herauszuheben. IVie H. SCHADE in Gemeinschaft 
mit TH. GIESECKE und ST. KrELHOLz in Tierversuchen nachwies2, ist eine solche antionkische 
Wirkung bei kiinstIich gequollenen Zellen ahnIich wie mit Metallsalzen auch mit Tannin 
erreichbar. Auf normale Zellen wirkt das Tannin in jeder Konzentration schadigend. Sind 
abel' die Zellen durch H.lonenbeeinfIussung in einen Zustand abnormer Quellung versetzt, 
so wirkt das Tannin bei einer ersten sehr kleinen Konzentration deutIich lebensverlangernd. 
Schon bei 1: 640000 konnte mit Tannin eine Schutzwirkung erzielt werden. DaLei lieB sich 
zeigen, daB mit steigendem Quellungsgrad del' Zellen auch die zur Schutzwirkung erforder· 
Iiche Tanninkonzentration ansteigt. Immel' abel' bleibt die antionkische vVirkung an sehr 
niedrige Konzentrationen (1: 20000 bis 1: 5000) gebunden. Nimmt man hohere Tannin· 
konzentrationen zu langerer Einwirkung, so wird stets nur Zeilschadigung beobachtct. Urn 
therapeutisch eine antionkische Wirkung im Darm \'IU erreichen, ist die reine Gerbsaurc 
(= Tannin) wenig geeignct; sic kommt sofort im Mag~J.l mit ihrer ganzen Menge zur Reaktion, 
schafft daher in dem zuerst betroffenen Gebiet ein UbermaB del' Kolloidwirkung, eine Ad· 
stringierung im alten Sinne: sie wird ferner durch die kolloide Bindung am Gewebe und aus 
andern Grunden schnell in ihrer Konzentration verringert, so daB zu dem anfangIichen Dber· 
maB del' IVirkung sehr bal4.in den abwarts gelegenen Abscbnitten des Darms ein Versagen 
del' vVirkung als zweiter Ubelstand hinzukommt. Zu einer mehr gleichbleibenden, stets 
geringen VVirkung im Magendarmkanal sind am besten solche Praparate befahigt, bei denen 
die Hauptmasse del' antionkischen Substanz in chemisch inaktiver Form dargereicht wird, 
urn sich erst alimahIich wahrend del' Passage des Verdauungskanals zn wirksamerer Form 
umzubiIden. Physikochemisch lautet das Ziel: stets eine minimale Konzentration des aktu· 
ellen Teils del' antionkischen Substanz, dabei zugleich als Vorrat fiir dic ganze Lange des 
Darms einc relativ groBe Menge an potentieller Substanz. Beim Bismutum subnitricum und 
Bismutum subgalIicum (= Dermatol) wird eine gleichbleibende Konzentration durch die 
nul' minimale LosIichkeit erreicht. Beim ebenfalls fast wasserunlosIichen Tannigen (Acetyl. 
ester del' Gerbsaure) und Tannalbin (Additions· bzw. Adsorptionsverbindung del' Gerbsaure 
mit EiweiB) ist zudem die Bindung del' Gerbsaure im Praparat eine relativ feste; sie gibt im 
Darm -q:ur langsam Gerbsaure £rei und begiinstigt dadurch noch mehr die gleichmaBige Wir· 
kung. AhnIiches gilt noch fiir einige weitere pharmazeutische Derivate des Tannins. Will man 

1 HOBER, R.: Physikal. Chemie d. Zelle u. Gewebe. Leipzig 1922. 
2 SCHADE, H.: Munch. med. Wschr. 1922, Nr 43,149 - vgl. TH. GIESECKE: Inaug .. Diss. 

IGel 1921. - KIELHOLZ, ST.: Inaug.·Diss. Kiel 1922. 



Pharmakologische Entziindungsbekampfung. 379 

im Magendarmkanal gesehwiirige odeI' oberflaehliche nekrotische Partien durch "Adstrin
gierung" beeinflussen, wird man hohe Konzentration wahlen, z. B. zur Beeinflussung miig
lichst des Magens allein auch gut Acidum tannicum verwenden kiinnen. Wiinscht man abel' 
eine "antionkisehe Wirkung", so sind nul' geringe Konzentration del' jeweils aktiven Masse 
brauchbar; dabei ist es wesentlich, fiir langere Zeit durch oft wiederholte kleine Gaben fiir 
die GleichmaBigkeit del' Wirkung zu sorgen. Wie man erkennt, hat die praktische Erfahrung 
am Kranken bereits weitgehend das Riehtige herausfinden lassen. Gleiehwohl gibt die sehar
fere Erkennung des Vorgangs fiir die Therapie aueh praktische Hinweise. Sie riiekt den them· 
peutisehen Wert gerade del' mildesten Adstringenzien, wie z. B. del' Abkoehungen von Blau
beeren (Fruct. Myrtilli) und PreiBelbeeren, in eine besondere Beleuehtung; es erseheint 
verstandlich, daB bei chronischen Reizzustanden namentlich des Magens und des Dick
darms, naehdem die "iiblichen Adstringenzien" versagten, nieht selten dureh Spiilungen mit 
diesen Abkoehungen noch gute Erfolge beobaehtet werden konnten. 

Die antionktisehe Wirkung abel' weist weit iiber den Kreis del' Adstringenzien hinaus. 
Unter den Zusatzen, welche J. LOEB fiir die gequollenen Zellen im Sinne einer lebenserhal
tenden Kolloidkorrektur wirksam fand, ist kliniseh VOl' allem noeh das Magnesium von erheb
liehem Interesse. Die Magnesia usta, welehe im Magendarmkanal zum Teil in liisliehe Salze 
umgewandelt wird 1, hat als Abfiihrmittel bei katarrhalisehen Zustanden eine ungemein 
sanfte, fast "beruhigende" Wirkung; die Praxis hat es dem Rhabarber zur Milderung del' 
Wirkung im sog. "Kinderpulver" beigefiigt. Die Beobachtungen von J. LOEB2 und ahnliehe 
aueh von v. EISLER3 lassen es sehr wohl miiglieh erscheinen, daB aueh hier eine antionkische 
Wirkung im Spiele ist. Die "antikatarrhalische Wirkung" ist ein alter Begriff in del' Medizin; 
er ist seit langem, da ihm bei del' eellularpathologischen Richtung del' Medizin ein experi
mentell faBbarer Inhalt zu fehlen schien, von del' wissenschaftlichen Forschung zuriiek
gedrangt worden. In del' antionkischen Wirkung scheint ihm eine scharf prazisierbare 
kolloidehemische Grundlage geschaffen zu sein. 

HANDOVSKY und HEUBNER4 fanden bei del' Untersuchung del' Gerbstoffwirkung an 
Einzelzellen, daB geringe Dosen von Tannin die Durehlassigkeit in roten Blutkiirperchen 
vermindern, in griiBeren steigern. In weiteren Untersuchungen kommen HANDOVSKY und 
MASAKI5 zu dem SchluB, daB Schwermetalle und Gerbstoffe infolge Erstarrung und Koagu
lation des Protoplasmas Zellabdichtung bewirken6• 

Pharmakologisch wirkende Stoffe aus der Gruppe der Adstringenzien sind 
in erster Linie die Gerbstoffe, und zwar die Gerbsaure (Acidum tanicum) und die 
gerbsaurehaltigen Drogen. Soil die Gerbsaure bis in den unteren Darmabschnitt 
gelangen, so verwendet man gerbstoffhaltige Drogen, in denen sie von Cellulose, 
Gummischleim oder andern einhiiilenden Stoffen umschlossen und so vor der zu 
raschen Lasung und Resorption geschiitzt ist, z. B. Catechu, ein Extrakt aus 
Acacia catechu, Kino, den erharteten Rindensaft von Pterocarpus Marsupium, 
Radix Ratanhiae von Krameria triandra im Dekokt odeI' Extrakt, Lignum Cam
pechianum und von einheimischen Drogen auBer Cortex Quercus, Fo!. Juglandis, 
namentlich die an wirksamem Gerbstoff sehr reiche Rad. Geranii von Geranium 
macu!. u. a. Arten. Rad. Bistortae von Polygonum bistorta, Rad. TormentilIae 
von Potentilla tormentilla, dann Fructus Myrtilli (Heidelbeeren) u. v. a. 

Verbindungen del' Gerbsaure nach Art des Tannalbins, Tannigens, Tanna
forms fanden bereits Erwahnung. Von den Salzen der Schwermetalle werden 
als Adstringenzien besonders die Wismutsalze und Wismutdoppelsalze, dann die 
des Silbers (Argentum nitricum), besonders abel' des Bleis und Alauns, essig
saure Tonerde, Olsaures Aluminium (Olminal WIEcHowsKr7) verwendet. Ein
gehende Untersuchungen libel' die Adstringier~irkung des Aluminiumacetats 

1 Vgl. H. MEYER u. R. GOTTLIEB: Die expel'. Pharmakologie, 7. Auf I. S. 171 (1925). 
2 LOEB, J.: Zitiert auf S. 377. 
3 EISLER, v.: Zbl. Bakter. 1, 51, 546 (1909). 
4 HANDOVSKY u. HEUBNER: Arch. f. expel'. Path. 99, 123 (1923). 
5 HANDOVSKY u. MASAKI: Klin. Wsehr. ~, 1838 (1923). 
6 Siehe hierzu auch W. HEUBNER: EiweiBfallung und Gewebsdichtung. Klin. Wschr. 

3, 324 (1924). - Siehe weiter aueh die im folgenden mitgeteilten Untersuehungsergebnisse 
Yon IV. STRAUB und HAFFNER. 

7 WIEC;HOWSKI, .W.: Miinch. med. Wschr. 19~1, 1082. 



380 E. STARKENSTEIN: Pharmakologie der Entziindung. 

fiihrten W. STRAUB! zu folgenden Ergebnissen: 1. Die Reaktion des Aluminium
acetats mit Blutserum ist ein kolloidchemisches Phanomen. 2. Die Flockung 
des Serums ist der Aluminiumkonzentration nicht proportional, sie besitzt viel
mehr ein Optimum bei einer ca. 9,8proz. Losung. 3. Das Reaktionsprodukt ist 
eine Gallerte und nicht, wie bei den Schwermetallsalzen, ein Niederschlag. Die 
Konzentrationswirkung an elastischem Bindegewebe geht den Reaktionen im 
Blutserum parallel und besitzt ein Optimum der gleichen Konzentrationslage. 

Auch das Calciumhydroxyd (Kalkwasser) wird als Adstringens vielfach ver
wendet2 • 

Eine sehr gute, brauchbare Methode zur Bewertung adstringierender und 
gerbender Stoffe hat KOBERT beschrieben3 • Die Methode besteht darin, die Ag
glutination von Hammelblutkorperchen unter dem EinfluB adstringierender 
Drogen zu bestimmen. Die Agglutinationsstarke kann der adstringierenden 
gleichgesetzt werden. 

Eine weitere Methode zur Priifung der pharmakologischen Wirkung der Ad
stringenzien hat HAFFNER nach Versuchen von T. KOMIYAMA angegeben (s. hierzu 
auch das oben von W. STRAUB Gesagte). Metallische Adstringenzien, besonders 
stark essigsaure Tonerde und Bleiwasser, bewirken im Gegensatz zu andern 
EiweiBfallungsmitteln (wie Alkohol, Phenol, Sublimat) eine Verkfuzung der 
Sehne des Rattenschwanzes unter Verminderung ihrer Dehnbarkeit. Die Er
scheinung ist zu messenden Versuchen tiber die "zusammenziehende" Wirkung 
metallischer Adstringenzien brauchbar und spricht auBerdem ffu eine wesent
liche M itbeteiligung des Bindegewebes bei der Adstrinktion. Tannin macht keine 
erhebliche Verkfuzung, wirkt jedoch der Saurequellung entgegen. 

Die Dichtung, die bei der Anwendtmg der Adstringenzien zur Entztindungs
hemmung im Entztindungsherde erreicht wird, soll sich nicht nur auf die Inter
cellularsubstanz der Gewebszellen, sondern auch auf die der GefaBendothelien 
beziehen. Damit soll die GefaBdurchlassigkeit gemindert werden, was weiterhin 
dazu fiihren solI, alle weiteren Folgeerscheinungen der Entztindung zu unter
drticken. Diese Erklarung der lokalen Adstrinktion wurde auch herangezogen 
zur Erklarung der. Wirkung von Kalksalzen, welche die Hemmung von Entztin
dungsvorgangen nicht nur am Orte der Entztindung selbst bewirken, sondern die 
auch nach parenteraler Applikation an entfernteren, lokal unzuganglichen Ent
ztindungsherden innerer Organe antiphlogistische Wirkungen entfalten. 

Die Kenntnis, daB Calcium ein "Antiphlogisticum" ist, geht auf die Unter
suchungen von A. E. WRIGHT4 zuriick. WRIGHT berichtet bei seinen Versuchen 
tiber den EinfluB von Calciumsalzen auf die Blutgerinnung auch tiber Heilerfolge 
bei Urticaria und fiihrt sogar die Entstehung der Urticaria auf eine Calciumver
minderung zuriick. In gleicher Weise konnte WRIGHT die bdembildung durch 
Calciumsalze hemmen. Eine Grundlage ffu die Erkenntnis des Wesens der ent
ztindungshemmenden Wirkung des Calciums bildeten weiter die Untersuchungen 
von KURT HERBST5, der fand, daB die Kittsubstanz gewisser tierischer Zellen 
durch Calciumentziehung verbreitert und gelockert und durch Calciumzufuhr 

1 STRAUB, W.: Uber die Adstringierwirkung des Aluminiumacetats. J. of Pharmacol. 
29, 1 (1926). 

2 KOBERT, R.: Beitrage zur Geschichte des Gerbens und der Adstringenzien. Arch. 
Gesch. Math. usw. r, 185 (1916). - KIONKA, H.: Klin. Wschr. 1, 408 (1922). 

3 KOBERT, R.: "Collegium" 1915, Nr 545, 321 und in Abderhaldens Lehrbuch der 
biochemischen Arbeitsmethoden 9. 

4 WRIGHT, A. E.: Lancet 1896, 153, 807. 
5 HERBST, KURT: Arch. Entw.mechan. 9, 424. 
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wieder verschmalert und gefestigt wird. Den weitestgehenden EinfluB auf die 
Erkenntnis der Bedeutung des Calciums fUr die Entzundungsvorgange nahmen 
aber die Untersuchungen von H. H. MEYER und die seiner SchUler CRIARI und 
JANUSCHKE1 . JANUSCHKE hatte bei seinem Versuch gefunden, daB die bei 
Jodverabreichung sich bildenden Pleuraexsudate durch Injektionen von 
Calciumsalzen zu hemmen sind. Diese Beobachtung wurde von CHIARI und 
JANUSCHKE einer genauen Analyse unterzogen und fUhrte zu folgenden Ergeb
nissen: Pleuraergusse, die durch Vergiftung mit Jodnatrium, Thiosinamin und 
Diphtherietoxin bei Hunden und Meerschweinchen entstehen, sind ebenso 
wie Odeme der Conjunctiva des Kaninchenauges nach Senfol- oder Abrininstil
lation durch genugende Anreicherung des Organismus mit Calciumsalzen ganz 
zu verhindern oder abzuschwachen. Die intensivst hemmende Wirkung ent
faltete das Calciumchlorid; diesem steht am nachsten das Lactat. Die exsudations
hemmende Wirkung der Calciumsalze kommt bei intravenoser Injektion nach 
3 Stunden zustande und ist nach subcutaner Injektion nach 24 Stunden wie
der verschwunden; sie ist unabhangig von der gerinnungsfordernden Wir
kung der Calciumsalze. Diese Untersuchungsergebnisse wurden bei geanderter 
Versuchstechnik im Zusammenhang mit anderen Untersuchungen uber die 
Pharmakologie der Entzundungsvorgange von STARKENSTEIN bestatigt und 
weiterhin auch nach der Richtung erweitert, daB die Versuchstiere, denen Calcium 
entzogen wird, eine erhohte Entziindungsbereitschaft aufweisen. Dies konnte 
LUITHLEN schon an haferernahrten Kaninchen zeigen, die dadurch Ca-armer 
werden als Grunfuttertiere und STARKENSTEIN2 konnte zeigen, daB Ca-Entziehung 
durch Ca-fallende Sauren die Entzundungs bereitschaft steigert. Die experimentellen 
Tierversuche fanden auch bei therapeutischer Anwendung der Calciumsalze zur 
Hemmung der Sekretion bei Heuschnupfen, bei Rhinitiden, sowie bei Jodschnup
fen, Bindehaut- und Kehlkopfkatarrhen usw. Bestatigung und seither weit
gehende klinische Anwendung (s. auch LEON BLUM3 ). Allerdings konnten nicht 
aIle Nachpriifungen der Hemmung exsudativer Prozesse durch Calciumsalze diesen 
Befund bestatigen4 • 

LEos, der die Angaben fUr die Senfolconjunctivitis nachgepruft und be
statigt hat, kam zu den gleichen therapeutischen Folgerungen. Dagegen griff 
LEVy6 einen Teil der Versuchsanordnung CRIARIS und JANUSCHKES entschieden 
an. Er wies darauf hin, daB der als Testobjekt verwendete Hydrothorax beim 
Meerschweinchen nach Diphtherietoxinvergiftung keineswegs konstant auftrete, 
so daB das Ausbleiben des Ergusses bei mit Kalk vorbehandelten Tieren nicht ohne 
weiteres als Kalkwirkung anzusprechen sei. Einige seiner Versuche, die im Sinne 
CHIARIS und JANUSCHKES ausfielen, hielt LEVY deshalb nicht fUr verwertbar, 
zumal auch innerhalb einer Versuchsreihe die Resultate sehr wenig konstant 
waren. Auch bei Diapedeseblutungen, die an Mausen durch kleine Dosen Cro
talusgift erzeugt worden waren, konnte er keine GefaBwanddichtung durch Vor
behandlung mit Calciumchlorid erzielen. 

In einer zweiten Arbeit hat LEVy7 dann die entzundungshemmende Wirkung 
prophylaktischer subcutaner Calciumchloridinjektiollell bei der Senfolconjunc-

1 CHIARI u. JANUSC;EIKE: Wien. klin. Wschr. 1910, Nr 12 - Arch. f. expel'. Path. 65, 
120 (1911). 

2 STARKENSTEIN: Arch. f. expel'. Path. 77 (1914). 
3 BLUM, LEON: Presse med. 30, 221 (1922). 
4 POHL: Ther. Mh. 1910. - LEVY, R.: Berl. klin. Wschr. 48, 1322. - LOEB, L., S. M. 

FLEISHER u. HOYT: Zbl. Physiol. 22, 496. 
5 LEO: Dtsch. med. Wschr. 1911, Nr 1, 5. 
6 LEVY: Berl. klin. Wschr. 1911, Nr 29, 1322. 
7 LEVY: Dtsch. med. Wschr. 1914, Nr 19, 948. 
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tivitis des Kaninchens ebenfalls nachweisen konnen. Dagegen verlief ein Ver
such, die Ausbildung eines Hydrothorax bei einem mit Jodnatrium vergifteten 
Hund durch vorherige Ca1ciumchloridgaben zu verhindern, im Gegensatz zu 
CHIARIS und JANU~CHKES Angaben, erfo1glos. Aseptische, durch intrapleura1e 
Terpentininjektion beim Kaninchen hervorgerufene Eiterung wurde bei sub
cutaner Vorbehandlung des Tieres mit Calciumchlorid allerdings vorubergehend 
gehemmt; im therapeutischen Versuch blieb aber eine entsprechende Wirkung 
vollstandig aus, eher war eine Verstarkullg der Exsudatioll gegenuber dem Kontroll
tier wahrzunehmen. Zur Erklarung seiner abweichenden Ergebnisse verweist 
Levy auf fruhere Versuche von LOEB, FLEISHER und HOYT!, nach denen die 
Einverleibung von Calciumchlorid die Transsudation in die Peritonealliohle bei 
intravenoser Zufuhr von KochsalzlOsung indirekt steigert, indem die Flussigkeits
ausscheidung durch die Nierell und den Darm verringert wird, direkt, indem nach 
Nepbrektomie die Zugabe von Calciumchlorid zur infundierten KochsalzlOsung 
das Transsudat in der Bauchhohle vermehrt. Aus dem Nachweis einer prophy
laktischen Wirkung des Chlorcalciums auf die Senfolconjunctivitis und das ent
zundliche Terpentin-Pleuraexsudat des Kaninchens kann nach LEVYS Meinung 
eine Empfehlung zu therapeutischen Zwecken bei Exsudaten und Transsudaten 
des Menscben nicht herge1eitet werden. 

Andere Autoren konnten wohl die entzundungshemmende Ca1ciumwirkung 
bestatigen, doch 1ehnen sie die Erklarung des Zustandekommens dieser Wirkung 
durch GefaBdichtung abo USENER2 fand bei Kindern von 4-9 Jahren die Reak
tionen auf Pi1ocarpininjektion nach 4 X 1 g Ca1ciumchlorid in zweistundigen 
Intervallell verandert oder aufgehoben. In gleicher Weise hemmte Calciumchlorid 
die Adrenalinglykosurie und Hyperglykamie. Da die Durchlassigkeit der Niere 
fUr Zucker bei alimentarer sowie bei Phloridzinglykosurie durch hohe Calcium
gaben nicht beeinfluBt werden konnte, lehnt USENER die Auffassung von der 
gefaBdichtenden Wirkung des Calciums abo 

Diesen Befunden gegenuber konnte G. RosENow3 durch eine geanderte 
Methodik eine Reihe experimenteller Tatsachen beibringen, die im Sinne der 
gefaBdichtenden Wirkung der Calciumsalze gedeutet wurden. Als Objekt diente 
die vordere Augenkammer des Kaninchens, an der die Frage studiert wurde, ob 
durch Calciumchloridverwendung die normalen IrisgefaBe abgedichtet werden 
konnen. 

Die zur Entscheidung dieser Frage angewandte Methodikgeht auf altere Unter
suchungen PAUL EHRLICHs4 zuruck. EHRLICH hatte gefunden, daB, wenn man 
einem Kaninchen subcutan einige Kubikzentimeter ziemlich konzentriel'ter 
Fluol'esceinlOsung injiziel't, nach wenigen l\1inuten eine allgemeine Gelbfal'bung, 
ein "Ikterus" des Tiel'es auftl'itt. Haut und sichtbal'e Schleimhaute el'scheinen 
intensiv gelb gefarbt. Bald darauf (die Zeit schwankt je nach del' Menge und 
Konzentration del' verwendeten F1uoresceinlosung) el'scheint plOtzlich in del' 
vordel'en Augenkammel' eine senkrecht verlaufende gl'un gefal'bte Linie, die 
entspl'echend del' Hornhaut gekrummt ist. Sie ist zunachst nur undeut1ich 
sichtbal', wird abel' schon auch nach wenigen Sekunden ganz scharf begrenzt 
und intensivel' gefarbt. Diese Lillie beginnt an einem oben gelegenen Punkt del' 
Irispel'ipherie aufzutl'eten und setzt sich nach unten zu fort; gewohnlich reicht 
sie nicht zum Scleralrande, sondern endet meist in del' Hohe des untern Pupillen
randes. 

1 LOEB, FLEIS;HER U. HOYT: Zbl. Physiol. 16, 496 (1908). 
2 USENER, W.: Berl. klin. Wschr. 57, 1144 (1920) - Z. Kinderheilk. 27, 262 (1921). 
3 RosENow, G.: Berl. klin. Wschr. 57, 1147 (1920 - Z. exper. Med. 4, 427 (1916). 
4 LOEB, FLEIS;HER U. HOYT: Zbl. Physiol. 16, 496 (1908). 
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Es handelt sich hierbei um einen Austritt des Farbstoffes aus den IrisgefaBen, 
wobei dahingestellt bleiben muB, ob ein reiner Diffusionsvorgang odeI', was wahr
scheinlicher ist, eine vitale, elektive Transsudation vorliegt. Wichtiger fUr die 
Beurteilung del' hier angewandten Versuchsmethodik ist auch die Feststellung 
WESSELYSl, daB del' Fluoresceinaustritt aus den IrisgefaBen in einem Parallelismus 
zur Weite ihrer GefaBe steht. Werden namlich die IrisgefaBe VOl' del' Farbstoff
injektion durch Adrenalin stark verengt, so bleibt die Linie aus, wahrend um
gekehrt bei allen Eingriffen, die Hyperamie im Auge erzeugen, del' Farbstoff
austritt aus den erweiterten IrisgefaBen erheblich zunimmt. 

Die erwahnten Versuche WESSELYS iiber die Abhangigkeit des Farbstoff
austritts von del' Weite del' IrisgefaBe haben bewiesen, daB aus del' Art del' Zeit 
und des Auftretens del' Linie Schliisse auf die Weite del' GefaBe gezogen werden 
konnen. Es wird somit eine Anderung del' GefaBwandbeschaffenheit im Sinne 
einer Dichtung odeI' einer Vermehrung del' Durchlassigkeit ebenfalls sich in 
quantitativen und zeitlichen Andflrungen des Fluoresceinaustritts zeigen. 

Die Ausscheidung des Farbstoffes erfolgt beim Normaltier verschiedenschnell, 
je nach del' angewandten Applikationsart. Nach intravenoser Injektion ist 
schon nach 3 -5 Stunden keine gelbliche V erfar bung von Haut- und Schleimha uten 
mehr vorhanden. Auch die Augenmedien sind nach diesel' Zeit wieder farblos. 
Subcutan gespritzte Tiere entleeren oft tagelang einen noch schwach fluore
scierenden Harn, wahrend die Haut- und Schleimhautfarbung nach Iangstens 
24 Stlmden verschwunden ist. Nach diesel' Zeit besteht auch keine Fluorescenz
erscheinung am Auge mehr. 

In del' iiberwiegenden Zahl del' Versuche bei den mit Calcium (3mal4,6 ccm 
einer 5proz. Losung von krystallis. CaCl2) angereicherten Tieren, war eine deut
liche Verzogerung des Farbstoffaustritts in del' Vorderkammer gegeniiber dem 
Normalbefund festzustellen. Einigemal war del' Unterschied auBerordentlich 
groB, so in einem Versuch 281/ 2 JVIinuten, in einem zweiten 30 und in einem dritten 
124 Minuten. Meist war allerdings die Verzogerung viel geringer und einigemal 
fehite sie vollstandig. 

Um dem Einwand zu begegnen, daB nicht die Ausscheidung, sondel'll die 
Resorption des subcutan injizierten Farbstoffes durch das Calcium verhindert 
worden ist, wurden weitere Versuche mit intravenoser Einfiihrung des Fluorescein 
vorgenommen, bei denen folglich del' Resorptionsfaktor ganz wegfiel. Auch bei 
diesel' Versuchsanordnung konnte eine Beeinflussung del' Farbstoffausscheidung 
im Sinne einer GefaBdichtung in einer Reihe von Fallen nachgewiesen werden. 
Versuche, eine Exsudatbildung in del' Vorderkammer bei Vorbehandlung mit 
Calciumchlorid vollstandig zu verhindel'll, gelangen zwar nicht, doch konnte 
ein deutlich verminderter EinfluB nachgewiesen werden. Wahrend beim nor
malen Tier nach 24-36 Stunden stets eine deutlich eiterige Exsudation an einem 
in die Vorderkammer eingefiihrten Kupferdraht deutlich erkennbar ist, ist bei 
den Kalktieren zu diesel' Zeit nur eine Fibrinabscheidung bzw. eine ganz gering
fiigige Eiterbildung vorhanden. Gleichzeitig mit ROSENOW hatte unabhiingig 
von diesem auch STARKENSTEIN mit einer etwas abgeanderten Methodik den 
gefaBdichtenden EinfluB von Calciumsalzen auf die Fluoresceinausscheidung in 
die Vorderkammer des Auges untersucht. Es hatte sich in diesen Versuchen 
zweckmaBiger erwiesen, das Fluorescein nicht in so groBen Konzentrationen zu 
verwenden, wie EHRLICH, odeI' ROSENOW, weil ein derart starker Effekt del' 
Calciumsalze, del' zur vollstandigen Unterdriickung del' Farbstoffausscheidung 
fiihren konnte, kaum zu erwarten war. In den Versuchen von STARKENSTEIN2 

1 WESSELY: Bericht liber die 28. Verso d. Ophthalm. Ges. Heidelberg 1901. 
2 STARKENSTEIN: Miinch. med. Wschr. 1919, Nr 8,205 - Ther. Halbmh. 19~1, Nr 18, 585. 
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erhielten deshalb die Kaninchen eine Stunde nach subcutaner odeI' oraler Ver
abreichung der zu prUfenden Substanz 55 ccm einer 2,5proz. Fluoresceinnatrium
lasung pro Kilogramm Tier subcutan injiziert. In einer zweiten Versuchsreihe 
erhielten die Kaninchen 0,025 g Fluorescein-Natrium intravenas injiziert. Es 
wurden dabei die zeitlichen Verhaltnisse zwischen Ausscheidung des Fluoresceins 
aus der Blutbahn in die Vorderkammer, in die Gewebe und in den Harn unter
sucht und dabei auch gleichzeitig der Fluoresceingehalt des Blutes bestimmt. 
Die Menge del' injizierten Farbstofflasung wurde derart gewahlt, daB beim 
Kontrolltier der allgemeine Ikterus etwa nach einer Viertelstunde begann, die 
Grunfarbung der Vorderkammer nach 3/4 Stunden deutlich und etwa nach 6 Stun
den wieder vollkommen verschwunden war. Bei einem derart protrahierten Ver
lauf der Fluoresceinausscheidung zeigten die mit Calcium behandelten Versuchs
tiere in der gleichen Zeit kaum eine Andeutung des allgemeinen Ikterus, die 
Vorderkammer blieb meist ganzlich frei. 

Bei einem normalen Kaninchen I, das das Fluoresceinnatrium in der Menge 
von 25 cg intravenas erhielt, erschiell etwa 30 Minutell nach der intravenasen 
Illjektioll der Farbstoff im Harn und ungefahr zur gleichen Zeit trat der erste 
grunliche Schimmel' in der Vorderkammer auf. Eine Stunde nach der Injektion 
war del' Harn stark fluoresceinhaltig. Ikterische Verfarbung del' Gewebe war 
sichtbar, abel' llicht sehr stark. Kammerwasserfarbung nahm llicht mehr zu und 
war am nachsten Tage vollstandig verschwunden, die Fluoresceinausscheidung 
in den Harn dagegen war bis zum 5. Tage nachweisbar. 

Kaninchen II: Mit Calciumchlorid subcutan vorbehandelt. Intravenase 
Fluoresceininjektioll erfolgte 13/4 Stunden nach del' Calciuminjektion. 30 Minu
ten nachher Harn stark fluorescierend, wesentlich starker als beim Kontrolltier, 
von da an weitere starke Zunahme. Die Ausscheidung im Harn ist fruher be
endet als beim Normaltier. Ikterische Verfarbung am Auge und an del' Haut 
war uberhaupt nur in ganz geringem Grade zu konstatieren. 

Durch diese Versuche STARKENSTEINS erscheint die dichtende Calciumwirkung 
eindeutig nachgewiesen 1 : Calcium erschwert die Ausscheidung des Fluoresceins 
in die Gewebe und in die Vorderkammer des Auges; dagegen erscheint beim 
Calciumtier Fluorescein fruher im Harn als beim Normaltier, eben wegen des 
hohen Fluoresceingehaltes des Blutes. 

RosENow deutete die die Ausscheidung verzagernde Wirkung des Calcium
chlorids, wenigstens zu einem Teile, durch Verhinderung del' Resorption; dem
gegenuber muB aber doch wohl angenommen werden, daB der allgemeine Ikterus 
beim Fluoresceintier nicht durch Kreisen des Farbstoffes in der Blutbahn, sondern 
durch Farbung del' Zellen nach dem Austritte des Fluoresceinnatriums aus dem 
GefaBsystem in das Gewebe zustande kommt. DaB tatsachlich die hemmende 
Wirkung des Calciums im Sinne einer Dichtung del' GefaBe zu deuten ist, da
fur spricht der in den Versuchen STARKENSTEINS beobachtete schnelle Uber
tritt des Farbstoffes in den Harn, der eben urn so schneller und reichlicher 
erfolgt, je haher die Konzentration des Farbstoffes im Blute und je geringer sie 
in den Geweben ist. 

Es ware schlieBlich noch an die Maglichkeit zu denken, daB unter dem 
EinfluB von CaCl2 eine geanderte Verteilung des Farbstoffs im Gewebe erfolgt, 
vielleicht bedingt durch eine elektrische Umladung im Sinne der Versuche 

1 DaB jedoch die antiEhlopistische Wirkung der Calciumsalze durch diese GefaBdichtung 
ailein nicht restlos erklart werden kann, daB vielmehr Calciumsalze ohne nachweisliche 
GefaBdichtung noch aus anderen Griinden entznndungshemmend wirken, konnte durch 
weitere Untersuchungen von STARKENSTElN erwiesen werden. Von diesen soil spater im Zu
sammenhang mit anderen Teillragen des Entziindungsproblems die, Rede sein. 
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R. KELLERS und seiner Mitarbeiter. Die Entscheidung hierfiir soIl durch dar
aufhin gerichtete Versuche erbracht werden. 

Die Annahme, daB die entziindungshemmende Wirkung der Calciumsalze 
auf die GefaBdichtung bzw. auf die Dichtung der intercellularen Kittsubstanz, 
somit auf Abdichtung der kleinsten Blut-, vielleicht auch LymphgefaBe zuruck
zufiihren ist, fand eine weitere Stiitze nicht nur in den obenerwahnten Versuchen 
von HERBST, sondern auch ebenso in den Untersuchungen von H.AJ\iBURGER\ 
die zu dem Ergebnis kamen, daB Ca-Ionen die GefiiBe dichten, dagegen K-Ionen 
lockernd wirken. 

GROLL2 sieht die entzundungshemmende Wirkung des Ca durch dessen Eigen
schaH bedingt, den Quellungsdruck herabzusetzen, d. h. das Wasserentziehungs
vermogen der Gewebszellen zu vermindern. EBBECKE3 kOlmte den Nachweis 
erbringen, daB Ca die Zellmembranen dichtet, wahrend KRAUS und ZONDEK4 

die Ursache der Ca-Entzundungshemmung in einer Beeinflussung des H-Ionen
gleichgewichtes sehen. 

LEHNER5 brachte zur Priifung del' entzundlmgshemmenden Wirkung des 
Calciums dieses auf exogenem Wege in die Haut, und zwar einerseits durch intra
cutane Injektion, andererseits durch Iontophorese. Nach einiger Zeit wurde in 
die so vorbehandelte Stelle urticariogene Substanz injiziert, z. B. Morphin, 
Atropin u. a., um die Entziindungsbereitschaft diesel' Hautstellen zu prufen. 
AuBerdem wurde eine Mischung von CaCl2 und einer urticariogenen Substanz zu 
gleichen Teilen intracutan in eine andere Hautstelle injiziert. Diese Unter
suchungen ergaben, daB das auf exogenem Wege in die Raut gebrachte und das 
auf endogenem Wege in die Raut gelangte Calcium die "Entzundungsbereitschaft" 
del' Haut herabsetzt. 

Bei intracutaner Ca-Anwendung ist diese entzulldungshemmende Ca-Wir
kung lokal auf den Applikationsort beschrankt, wiihrend schon in del' unmittel
baren Umgebung die Reaktionsfiihigkeit del' Haut gegeniiber Entziindungs
reizen nicht beeinfluBt ist. Nach intravenoser Injektion des Ca-Salzes ist dessen 
antiphlogistischer Effekt auf del' ganzen Hautoberflache nachweisbar. 

Ein zweiter Stoff, del' ebenfalls entfernt von del' Applikationsstelle entzun
dungshemmend wirkt, ist die Phenylcinchoninsaure, das Atophan6. In den ersten 
darauf bezuglichen Untersuchungen konnte festgestellt werden, daB nach einer 
Dosis von 0,5 g Atophan pro Kilogramm Tier, subcutan eine Stunde VOl' einer 
SenfOlinstillation ins Auge verabreicht, die sonst eintretende schwere Chemosis 
verhindert werden kann. Schon die ersten Analysen diesel' Erscheinung, die 
dann weiter ausgefuhrt wurden7 , ergaben folgendes: Die beim Kaninchen nach 
Senfolinstillation mit Sicherheit auftretende Rotung, Schwellung und Chemosis 
tritt nach vorhergehender Atophanbehandlung des Tieres iiberhaupt nicht, 
odeI' doch nur in ganz verringertem MaBe ein. Zur Erzielung dieses Effektes 
sind bei per os-Verabreichung groBere Dosen des Atophans notig, als bei subcutaner 
odeI' intravenoser Injektion. Die Atophanwirkung verhindert nicht den bei del' 
Senfolinstallation eintretenden Schmerz; eine lokale Applikation des Atophans 
in den Conjunctivalsack hat keine Wirkung. Die Entziindungshemmung durch 
Atophan ist unabhiingig von del' durch Atophan bewirkten Temperaturherab-

1 HAMBURGER: Biochem. Z. 1922, 929. 
2 GROLL: Munch. med. vVochenschr. 1921, 6. 
3 EBBECKE: Pflugers Arch. 1922, 195. 
4 KRAUS U. ZONDEK: Klin. Wschr. 1922, Nr 36. 
5 LEHNER: Klin. Wschr. 4, 2106 (1925). 
6 STARKENSTEIN U. WIECHOWSKI: Sitzgsber. d. wiss. Ges. dtsch. Arzte in Bahmen. 

6. Dez. 1912, Prag. med. Wschr. 1913. 
7 STARKENSTEIN: Biochem. Z. 106, 186 (1920). 

Handbuch der Physio\ogie. XIII. 25 
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setzung, sowie von zentraler Lahmung. Denn Temperaturherabsetzung durch 
Papaverin verhindert die Entziindung ebensowenig wie Paraldehydnarkose. Ein 
aus dem Harn des Kaninchens dargestelltes Stoffwechselprodukt des Atophans, 
ein Oxyatophan, hatte prinzipiell die gleiche entziindungshemmende Wirkung. 
Katzen verhalten sich andel's als Kaninchen. Del' Eintritt del' Entziindung 
wird durch das Atophan bei Katzen zwar wesentlich hinausgeschoben, sie tritt 
abel' dann mit unverminderter Heftigkeit doch ein. Ubrigens verlauft die Senf
olentziindung bei del' Katze iiberhaupt viel milder als beim Kaninchen.. Die 
antiphlogistische Wirkung des Atophans ist demnach eine resorptive und keine 
lokale. 

1m Hinblick auf die Annahme von ABELl, daB die Grundwirkung des Ato
phans eine Lahmung sympathischer Nerven sei, wurde von STARKENSTEIN in 
den oben zitierten Untersuchungen auch del' EinfluB del' degenerativen Exstir
pation des Ganglion cerv. sup. auf die Senfolentziindung des Kaninchenauges 
gepriift: sie wird durch diesen Eingriff nicht verhindert. Die Atophanantiphlogose 
hangt abel' auch nicht mit einer lahmenden Wirkung des Atophans auf den Sym
pathicus zusammen. 

Da das Atophan keine herabsetzende Wirkung auf die Schmerzempfindung 
hat, desgleichen keine Wirkung im Sinne einer GefaBveranderung und auch keine 
adstringierende Wirkung besitzt, konnte es in keine del' Gruppen del' bisher be
kannten entziindungshemmenden Stoffe eingereiht werden. Es hatte vielmehr den 
Anschein, daB wir es hier mit einer bisher noch nicht bekannten Art del' Entziin
dungshemmung zu tun haben2 • Auffallend war die groBe Ahnlichkeit del' ent
ziindungshemmenden Wirkung des Atophans mit del' del' Calciumsalze, und da 
fast aIle Teilwirkungen des Atophans (Wirkung auf die Tatigkeit des iiberlebenden 
Darms, auf die Korpertemperatur, auf zentrale Glykosurien, auf den Purinstoff
wechsel, die Senfolentziindung am Kaninchenauge und die Pupillenverengerung) 
denen von loslichen Calciumsalzen gleichen, lag es nahe, anzunehmen, daB auch 
die durch beide Stoffe veranlaBte Entziindungshemmung eine gemeinsame Grund
ursache habe. 

Weitere Untersuchungen von STARKENSTEIN3 befassen sich mit del' Frage, 
ob als Ursache del' entziindungshemmenden Wirkung des Atophans, ebenso wie 
fiir die des Calciums eine gefaBdichtende Wirkung angenommen werden konne. 
Zur Beantwortung diesel' Frage wurde gieichfalls die obenerwahnte Fluorescein
methode herangezogen. Es ergab sich, daB Kaninchen, die mit Atophannatrium 
subcutan vorbehandelt waren und dann 1-11/2 Stunden nachher Fluorescein 
intravenos erhielten, schon 30 Minuten nach del' intravenosen Injektion des Farb
stoffes stark ikterische Verfarbung del' Gewebe zeigten und deutliche Fluorescenz 
des Kammerwassers. Diese wurde dann derart intensiv, daB die Pupille kaum mehr 
zu erkennen war und selbst nach 24 Stunden war oft die Griinfarbung noch deut
lich sichtbar, wahrend sie beim normalen Tier nach 6 Stlmden verschwunden war, 
beim Chlorcalciumtier iiberhaupt nicht auftrat. Dabei war die Fluorescein
ausscheidung in den Harn del' Norm gegeniiber deutlich verzogert, erstreckte 
sich auf mehrere Tage und erreichte nie die Konzentration wie in del' Norm. 
Die colorimetrischen Bestimmungen des Fluoresceins im Blute ergaben, daB diesel' 
Farbstoff am schnellsten beim Atophantier aus dem Elute verschwindet. Schon 
Dosen von 0,1 g Atophan pro Kilogramm Tier subcutan, sowie 0,25-0,5 g per os, 
wirkten deutlich in diesem Sinne. 

1 ABEL: Kongr. f. inn. Med. Wiesbaden 1914. 
2 WIEOHOWSKI: Prag. med. Wschr. 1913, Nr 3. 
3 STARKENSTEIN: MUnch. med. Wschr. 1919, Nr 8, 205. - Ther. Ralbmh. 1921, 

Nr 18, 553. 
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Diese Wirkung des Atophans erscheint gegenuber seiner stark antiphlogi
stischen Wirkung direkt paradox. War mit Rucksicht auf die stark entzundungs
hemmende Wirkung des Atophans eine gefaBdichtende Wirkung dieses Stoffes 
erwartet worden, so hatte der Versuch direkt eine Steigerung der DurchHissigkeit 
als Folge der Atophamvirkung ergeben. Es ist wohl selbstverstandlich, daB 
hierin kein ursachliches Moment fur die Entzundungshemmung gelegen sein kann, 
sondern es ist hochstwahrscheinlich, daB Entzundungshemmung und Steigerung 
der GefafJdurchliissigkeit dtlrch Atophan koordinie1·te W irkungen sind. I:p1merhin 
aber beweisen diese Versuche, daB die entzundungshemmende Wirkung der 
Calciumsalze sowie die des Atophans in Bezug auf GefaBdichtung nicht wesens
gleich sein konnen. Es ware denkbar, daB auch hier durch das Atophan eine 
Umladung des elektrischen Ladungssinns des Fluoreszeins erfolgt, die der durch 
CaCl2 bedingten entgegengesetzt sein muBte. Daraufhin gerichtete Untersuchungen 
sollen auch hieruber AufschluB bringen (vgl. hierzu S. 384-385). 

Da bisher kein einziger Angriffspunkt des Atophans gefunden wurde, von dem 
aus die entzundungshemmende Wirkung dieses Stoffes erklart werden konnte, 
so legte dies schon die Annahme nahe, daB der Angriffspunkt in den letzten 
Erfolgsorganen, d. h. in der Zelle selbst bzw. im Zellprotoplasma gelegen sei und 
daB vielleicht die Atophanwirkung als Ausdruck einer, den Stoffwechsel und damit 
die Reizbarkeit aller Zellen herabsetzenden Protoplasmawirkung zu deuten ware. 

FUr diese Annahme konnte weiterhin eine ganze Reihe von Anhaltspunkten 
gewonnen werden: Untersuchungen uber die sog. Proteinkorpertherapie hatten 
ergeben, daB als eine Teilerscheinung dieser Wirkung a'uch der entzundtmgshem
mende Effekt zahlreicher hierhergehorender .Mittel anzusehen ist (STARKENSTEIN). 
Bei diesen lVIitteln handelt es sich aber keineswegs um Proteinkorper allein; 
es konnte vielmehr gezeigt werden!, daB diese vVirkung auch zahlreichen chemisch 
definierten Stoffen zukommt. Auch bei den Calciumsalzen tritt, ebenso wie beim 
Atophan, neben der sonstigen pharmakologischen Wirkung der entzundungs
hemmende Effekt entweder ausschlieBlich oder doch zum Teil als Ausdruck 
dieser "unspezifischen" der "Proteinkorpertherapie" analogen Wirkung in 
Erscheinung. 

Bevor wir auf diese, fUr die Pharmakologie der Entzundung auBerst wichtigen 
Untersuchungen naher eingehen, haben wir noch andere Arten der Entzundungs
hemmung kennenzulernen, die ebenfalls entfernt von der Applikationsstelle zur 
Wirkung kommen. 

Auf eine GefaBwirkung wurde auch der entziindungshemmende Effekt des 
Aclrenalins zuruckgefiihrt. A. FROHLIOH2 hat gezeigt, daB durch intravenose 
Injektiondes andauernder wirkenden und weniger allgemein giftigen d-Aclrenalins 
beim Kaninchen die Senfolentzundung del' Conjunctiva ahnlich wie durch Cal
ciumchloridbehandlung verhindert werden konnte. Diesel' Effekt wurde auf 
einen anhaltenden Krampf der kontraktiven Elemente der Lymphcapillal'en und 
dadurch bedingter Hemmung der entzundlichen Transsudation zuruckgefUhrt. 

R. SCHMIDT;) sah yom Aclrenalin ausgesprochene Entzundungshemmung bei 
Gelenkserkrankungen, und zwar auch nach subcutaner Injektion, und fand dabei 
auch deutliche analgetische Effekte des Adrenalins. Auch GAISBOECK4 fand die 
analgetische Wirkung der Adrenalininjektion. 

Die Erklal'ung del' Entzundungshemmung des Aclrenalins durch GefaB-
verengerung diirfte aber kaum zur vollstandigen Erklarung dieses Adrenalin-

1 STARKENSTEIN: Miinch. med. "\Vschr. 1919, Nr 8, 205. 
2 FROHLICH, A.: Zbl. Physiol. 25, 1 (1911). .. 
3 SCHMlDT, R.: Verh. d. wissensch. Ges. dtsch. Arzte in Bahmen. 1914. 
4 GAlSBOECK: Med. Klin. 1913, Nr 11. 
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effektes ausreichen; denn die GefaBwirkung ist bekanntlich gerade beim Adrenalin 
auBerordentlich fluchtig, die GefaBkontraktion so schnell vorubergehend, daB ein 
derartig nachhaltiger Effekt nicht auf diese Wirkung zuruckgefUhrt werden 
kann. Auch die schmerzstillende Wirkung des Adrenalins kann aus dem gleichen 
Grunde nicht durch "Anamisierung" befriedigend erklart werden. Unter Be
rucksichtigung del' Stoffwechselwirkung, die das Adrenalin im Organismus 
hervorruft, erscheint es nicht unberechtigt, auch die entzundungshemmende 
sowie die schmerzstillende Wirkung des Adrenalins mit dies en in Verbindung zu 
bringen, mit denen es auch_zeitlich mehr zusammenfallt als mit den reinen, 
rasch vorubergehenden GefaBwirkungen. Wir werden daher das Adrenalin mit 
einem Teile seiner Wirkungen gleichfalls in die obenerwahnte Gruppe del' Stoffe 
vom Typus del' Proteinkorper einzureihen haben. Von diesem Gesichtspunkte aus 
kann auch die Adrenalinwirkung bei "Salvarsanschaden" beurteilt werden. 

Ahnlich wie fUr das Adrenalin, konnte auch fiir das Pituitrin und einige 
andere Substanzen eine Exsudathemmung festgestellt werden!. Diese Wirkungen 
werden von den Autoren auf eine Beeinflussung des Reticuloendothelsystems 
zuruckgefUhrt und basieren auf folgende Untersuchungsergebnissen: 1. Pituitrin 
und Salvarsan hemmen sehr stark die Exsudatbildung, schwacher die Odem
bildung bei del' experimentellen Senfolconjunctivitis, offenbar durch Beeinflussung 
des Reticuloendothelsystems, 2. Trypaflavin hemmt, wahrscheinlich auf gleichem 
Wege, nicht die Exsudation, wohl abel' deutlich die Odembildung, 3. die Kom
bin&tion von Pituitrin und Salvarsan und ferner von Pituitrin und Trypaflavin 
verstarken die obengenannten Vorgange. 

AuBel' durch Beeinflussung del' BlutgefiiBkontraktion kann Entzund11ngs
hemmung auch durch Beeinflussung des Blutes selbst erreicht werden. Das Blut 
ist bei del' Ausbildung des Entzundungseffektes insbesondere mit den Leuko
cyten beteiligt, die durch den chemotaktischen Reiz in den Entzundungsherd 
gelockt werden. Diese Teilerscheinung del' Entzundung kann einerseits, wie wir 
gesehen haben, durch Minderung del' Entziindungsreize im Entzundungsbereiche 
verhindert werden, andererseits durch Beeinflussung del' Leukocyten selbst. So 
hat BINZ2 an entziindeten Geweben des Frosches nachweisen konnen, daB del' 
Austritt von Leukocyten aus den GefaBen durch Chinin gehemmt wird. 

Schon bei einer Verdunnung des Chinins von 1: 20000 werden die amoboiden 
Bewegungen del' weiBen Blutkorperchen deutlich verlangsamt und in stiirkeren 
Losungen werden sie fast augenblicklich granuliert und sterben abo Legt man das 
Mesenterium eines gesunden Frosches bloB und injiziert ihm langsam geringe 
lVlengen von Chinin, welche noch nicht herzschiidigend wirken, so kommt es auf 
dem Mesenterium zu keiner Eiterentwicklung, wahrend in dem COHNHEIMschen 
Kontrollversuch das Mesenterium binnen wenigen Stunden ganz mit Eitel' be
deckt ist. Hat man den Eitel' sich entwickeln lassen und beginnt nun erst mit del' 
Injektion des Chinins, so kann man deutlich sehen, daB del' Durchtritt del' farb
losen Blutzellen durch die GefaBwande immer seltener wird (COHNHEIM). Die 
bereits ausgewanderten Zellen rucken im Mesenterium von del' GefiiBwand weiter 
ab, ohne daB neue in nennenswerter Zahl nachrucken wurden. So entsteht, 
wahrend del' Kreislauf in ruhigem, fUr die Eiterbildung gunstigem Tempo weiter 
geht, eine freie Randschicht, die dem beobachteten GefaBe parallellauft. 

ROSENOW3 konnte zeigen, daB bei Tieren, die durch Injektion von Thorium X 
alIer ihrer Blutleukocyten beraubt waren, ein aseptischer odeI' bakterieller 

1 SAXL U. DONATH: Klin. Wschr. 4, 39 (1925). 
2 BINZ: Experimentelle Untersuchungen iiber das VVesen der Chininwirkung. Berlin 1868. 
3 ROSENOW: Z. expel'. Med. 3, 42 (1914). 
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Entziindungsreiz lediglich zu einer Extravasation von roten Blutkorperchen und 
Fibrin fiihrt. Die GefiiBwandalteration erfolgt also, auch ohne Anwesenheit del' 
dem GefiiBinhalt fehlenden Leukocyten, unvermindert. , 

Unter Bezugnahme auf die angefiihrten Versuche bei BINZ war auch an die 
Moglichkeit zu denken, daB auch dem Atophan als einer Phenylchinolincarbon
siiure iihnliche Wirkungen auf die Leukocyten zukommen 1. IKEDA Y ASUR2 fand 
bei del' Untersuchung del' Entziindungsvorgiinge am Froschmesenterium, daB 
Atophan von 6,25 mg antiphlogistisch wirkt und bei 12,5 mg die Wanderung del' 
Leukocyten vollkommen hindert, ohne den Blutkreislauf irgendwie zu beein
£lussen. Selbst 75 mg Atophan schwiichen den Kreislauf noch nicht wesentlich. 
Die Kombination von Chinin und Atophan, in an sich unwirksamen Grenzdosen, 
fiihrt zu einer synergistischen hemmenden Wirkung auf die Leukocytenwanderung 
Auch B. MENDEL3 sah eine Beeinflussung del' Leukocyten durch Atophan und 
schloB auf eine direkte Au£losung diesel' Zellen. Es ist jedenfalls nicht ausge
schlossen, daB auch diese Beeinflussung del' Leukocyten durch Atophan am Zu
standekommen del' entziindungshemmenden vVirkung mitbeteiligt ist. DaB die 
Leukocytenliihmung abel' wedel' beim Atophan noch beim Chinin das ausschlag
gebende Moment sein kann, geht daraus hervor, daB beide Stoffe auch dann ent
ziindungshemmend wirken, wenn keine Beein£lussung del' Leukocyten festgestellt 
werden kann. 

Den Leukocyten kommt bekanntlich auch in del' Biologie del' Entziindung 
eine besonders groBe Bedeutung bei del' Phagocytose zu, ein Vorgang, del' inso
fern auch die Pharmakologie del' Entziindung beriihrt, als er durch iiuBere An
griffe beeinfluBt werden kann. An sich wiirde die Liihmung del' Leukocyten zu 
einer Verminderung del' Phagocytose fiihren miissen, was den spontan regene
rativen Vorgiingen entgegenwirken wiirde. DaB abel' gerade bei Stoffen, wie 
Chinin und Atophan, welche leukocytenliihmend wirken, die Entziindungshem
mung so auBerordentlich stark ist, beweist, daB fiir das Zustandekommen del' 
Antiphlogose anderen Wirkungen diesel' Stoffe eine groBere Bedeutung zukommt. 
Ubrigens liiBt sich auch die Phagocytose durch iiuBere Eingriffe im fordernden 
Sinne beeinflussen. Nach Untersuchungen von WOLFF4 ist die Phagocytose beim 
imm unisierten Tiere viel stiirmischer als beim normalen, und dara uf wird es zuriick
gefiihrt, daB beim immunisierten Tiere die Entziindungserscheinungen in geringe
rem Grade auftreten als beim normalen. 

Durch ASHER und FURUYA5 wurde eine Abhiingigkeit del' Phagocytose von 
del' inneren Sekretion, insbesondere von del' Schilddriise erbracht. Eine Bestati
gung fanden diese Angaben in den Untersuchungen yon W. F:LEISCHMANN6, 

die eine Hebung des phagocytaren Vermogens von Exsudatleukocyten bei einem 
thyreopriven Tiere durch Implantation von Schilddriise sowie durch Forderung 
des phagocytiiren Vermogens del' Leukocyten thyreopriver Tiere durch Zusatz 
yon Thyreoglandol Roche, Thyreoidea-Opton (nach ABDERHALDEN) odeI' Thy
roxin in vitro ergaben. 

Wir haben bei del' bisherigen Besprechung del' entziindungshemmenden Vor
gange gesehen, daB die antiphlogistische Wirkung einzehlCr Stoffe durch Beein
flus sung bestimmter Angriffspunkte erklart werden kann, daB abel' andererseits 

1 STARKENSTEIN u. WIEOHOWSKI: Zitiert auf S.385. 
2 YASUR, IKEDA: J. of Pharmacol. 8, 101 (1916). 
3 MENDEL, B.: Dtsch. med. Wschr. 1922, Nr 25. 
4 WOLFF: Klin. Wschr.:2, 951 (1923). 
5 ASHER: Klin. Wschr:S, 308 (1924) - FURUYA: Biochem. Z. 147, 410 (1924). 
6 FLEISOHMANN, W.: Pflugers Arch. 1927, 215. 
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diese Erklarungen nicht ausreichen, um die Gesamtwirkung dieser Stoffe hin
sichtlich ihrer entziindungshemmenden Wirkung vollauf erklaren zu konnen. 
Efl wurde oben schon darauf hingewiesen, daB gerade bestimmten entziindungs
hemmenden Stoffen, wie den Calciumsalzen, dem Atophan u. a., noch eine 
besondere Wirkung zukommen muB, die auBerhalb der bekannten Angriffspunkte 
gelegen ist. Da diese Wirkung gerade fUr die pharmakologische Beeinflussung 
der Entziindung von besonderer Bedeutung ist, sei sie zum Schlusse zusammen
fassend dargestellt. 

Unsere Arzneimittel lassen sich nach ihrem Angriffspunkte, von allfalligen 
atiotropen "\Virkungen abgesehen, nach folgenden Gesichtspunkten einteilen: 
1. Organotrope Stoffe : Bei diesenlaBt sich eine elektiye Wirkung auf ein bestimmtes 
Organ erkennen, eytl. sogar auf einen bestimmtem Organteil (Herz, Herznerven, 
Reizerzeugung, Muskel, periphere sensible Nervenendigungen, Zentralnerven
system usw.). 

2. Die organotrope Wirkung kann sich auf einen bestimmtenNerven beziehen, 
welcher dann als Vermittler der Wirkung fungiert, und zwar bei jenen Organen, 
die er selbst versorgt, so daB dann als Folge der einfachen organotropen Wirkung 
Funktionsanderungen in mehreren, voneinander ganz unabhangigen Organen 
eintreten konnen. So kann sich eine Wirkung auf den Vagus gleichzeitig am 
Herzen, Magen, Darm, in den Driisen usw. auBern. 

3. Bei einer Reihe von Arzneiwirkungen kann yon einem zentral gelegenen 
Angriffspunkt aus eine Wirkung ausgelOst werden, die nicht zur Anderung einer 
elektiven Organfunktion fiihrt, sondern ganz allgemein Stoffwechselanderungen 
zur Folge hat. 

4. SchlieBlich kennen wir noch eine Gruppe von Arzneiwirkullgen, bei der 
wir keille elektiye Organwirkung unterscheiden, die aber auch nicht, wie etwa 
eine Stoffwechselwirkung, nach einer bestimmten Richtung hin abgegrenzt er
scheint. Diese Wirkungen von Arzneistoffen sind mannigfaltigster Art und lassen 
sich zunachst nach keiner Richtung hin klassifizieren. Nach allen bisherigen Er
fahrungen scheinen nicht nur alle Organe, sondern auch alle Organteile und alle 
Zellen an diesen Wirkungen gleichzeitig beteiligt zu sein. Wie bei del' allgemeinen 
Stoffwechselwirkung scheint del' Angriffspunkt dieser Stoffe im Protoplasm a der 
Zelle selbst gelegen zu sein odeI' an del' das Protoplasma von del' iibrigen Korper
fliissigkeit abgrenzenden Zellmembran. 

WEICHARD spricht bei einer Gruppe von Stoffen, deren Wirkung sich auf den 
ganzen Organismus und seine Vitalitat erstreckt, yon deren Eigenschaften, durch 
Protoplasmaaktivierung eine allgemeine Leistungssteigerwlg und Forderung 
aller Funktionen zu ermoglichen. Diese Wirkung soll yorwiegend von eiwci13-
artigen Korpernnach parenteraler Einverleibung kleinerer Dosen erreicht werden, 
wahrend groBere Dosen derselben Stoffe in entgegengesetztem Sinne wirken 
sollen. 

Diese Anschauungen konnte STARKENSTEIN1 wesentlicb erweitern, und seine 
Untersuchungen fiihrten yor allem zu demErgebnis, daB sich solebe Wirkllngen 
nicht allein auf EiweiBkorper beschranken, sondern Stoffen yerscbiedenster 
chemischer und pharmakologischer Gruppen zukommen. 

Es scheint jedoch die Wirkung keineswegs immer mit einer Aktiyierung 
gewisser Eigenschaften des Protoplasmas im fordernden Sinne yerbunden zu 
sein, vielmehr scheint jede physikalisch-chemische Zustandsanderung im Proto
plasma oder an den Membranen, ganz allgemein gesagt, jede Protoplasmaalteration 
derartige Wirkungen auszulOsen. 

1 STARKENSTEIN: Miinch. med. Wschr. 1909, Nr 8, 205. 
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Diese pharmakologischen Wirkungen lassen sich, wie gesagt, nach keiner 
Richtung hin bestimmt definieren, sondern bewirken tatsachlich eine Anderung 
der gesamten Vitalitat, eine Umstimmung des Organismus, die infolge Beeinflus
sung seiner Empfindlichkeit eine vollkommen geanderte Reagierfahigkeit des
selben zur Folge hat. D. h. also, wenn wir Arzneistoffe dieser Art dem Organismus 
in kleinen Dosen einverleiben, dann sehen wir keinerlei Veranderungen der Organ
funktionen. Trotzdem haben aber diese Stoffe eben durch ihren Angriffspunkt 
im Protoplasma alier Zelien diese in ihrer Vitalitat geandert und ihre Empfind
lichkeit u. a. gegen Entziindungsreize herabgesetzt, so daB ein nachfolgender 
Reiz nun ganz andere Erscheinungen zeitigen wird, als es der gleiche Reiz am 
unbeeinfluBten Organismus zu tun vermag. 

Unter den vielen im Experimente und bei der klinischen Beobachtung fest
gesteliten Wirkungen, die diese Stoffe hervorzurufen imstande sind, steht an 
erster Stelle die Beeinflussung von Entzundungsvorgangen. Bei Untersuchungen 
iiber therapeutische Beeinflussung des Fleckfiebers ging STARKENSTEIN1 von der 
Uberlegung aus, daB es Aufgabe einer zweckmaBigen Therapie sein miiBte, die 
Entziindungen an den GefaBen zu bekampfen, welche fiir das Fleckfieber charak
teristisch sind und welche eine Steigerung der GefaBdurchlassigkeit und damit 
sekundare toxische Erscheinungen im Organismus bedingen. Da hier eine lokale 
Entziindungstherapie nicht in Frage kam, wurden alie bis dahin bekannten anti
phlogistischen Stoffe, wie Calciumsalze, Atophan usw., - mit Erfolg - verwendet. 
Diese Untersuchungen lenkten auch die Aufmerksamkeit darauf, daB zwischen 
den Stoffen der sog. Proteink6rpertherapie und den entziindungshemmenden 
Mitteln mit sog. antiphlogistischer Fernwirkung gewissermaBen innere Bezie
hungen hinsichtlich ihrer Grund"rirkungen zu bestehen scheinen. Dies gab An
laB, eine Reihe weiterer Stoffe auf ihren praventiven und therapeutischen ent
ziindungshemmendfm Effekt zu priifen. 

Die Mittel, die ihren antiphlogistischen Effekt, gemessen an der Senf6lentziin
dung am Kaninehenauge, an Entziindungen der Raut (RYBAK2) odeI' an Exsuda
tionshemmung, nicht nach lokaler Applikation, sondern nach parenteraler Verab
reiehung auBern, geh6ren weder einer einheitlich cheInischen noch einer einheit
lich pharmakologischen Gruppe an. Diesen antiphlogistischen Effekt zeigten 
folgende Mittel: Chinin, iitherisehe Ole, Calciumsalze, Atophan, Salicylate, Anti
pyrin, Morphin, Magnesiumsulfat, Nieotin, Adrenalin, Serum, Plasma, Gelatine, 
Kieselsaure, Starke. Um fiir die erwahnte Annahme, daB die bei der parenteralen 
Proteinkarperzufuhr auftretenden Symptome und der antiphlogistische Effekt 
der eben genannten Stoffe Teilerscheinungen einer gemeinsamen Grundwirkung 
sind, eine Stiitze zu gewinnen, hat STARKENSTEIN zunaehst weitere Stoffe aus 
der Reihe der Proteinkarper und der gleiehartig wirkenden eheInisehen Karper 
hinsiehtlieh der Beeinflussung der Senf6lehemosis am Kaninehenauge sowie bei 
Entziindungen der auDeren Raut auf ihre entziindungshemmende Wirkung 
gepriift. 

Von den untersuehten Mitteln zeigte zunaehst das Methylenblau eine deut
liehe Wirkung. Dosen von 0,2 g pro Kilogramm Tier, per os verabreieht, blieben 
unwirksam. Dosen von 0,3-0,5 g hemmten, 0,6 g verhinderten den Eintritt der 
Senf6lentziindung fast volikommen. AIle diese Dosen wurden von Tieren ohne 
Starungen des Aligemeinbefindens vertragen. Kaum wesentlieh starker als 
Methylenblau wirkte Methylenblau-Silber (Argoehrom). Naeh subeutaner Ver
abreiehung von Methylenblau hemmten schon 0,1 g pro Kilogramm Tier fast 
vollkommen den Eintritt der Entziindung. Die Tiere gingen aber fast durehweg 

1 STARKENSTEIN: Wien. klin. Wschr. 30, Nr 5 (1917) - Med. Klin. 1911, Nr 29. 
2 RYBAK, 0., Biolog. spisy vysoke skoly zverolt~kafske Brno II. 1. B. 21. 1923. 



392 E. STARKENSTEIN: Pharmakologie der Entzundung. 

innerhalb weniger Tage zugrunde, eine Erscheinung, die auch in gleicher Weise 
nach subcutaner Calciumchloriilinjektion beobachtet wird. 

Ganz ahnlich dem Methylenblau wirkt Fuchsin. Eosin zeigte eine wesentliche 
geringere Wirkung. Deutliche Hemmung del' Entziindung zeigt weiter Jod 
(0,03 pro Kilogramm subcutan), Milch nach subcutaner und intramuskularer 
sowie Kollargol nach intravenoser Injektion. 

Auch die entziindungshemmende Wirkung von Chininabkommlingen odeI' 
ihm verwandten Verbindungen (Optochin) , dann die gewisser Acridinfarbstoffe 
(Rivanol) sind wohl hierher zu rechnen. 

Eine besondere Beachtung verdienen in diesem Zusammenhange gewisse 
indifferente Pflanzenstoffe. 

Es war durch Erfahrung bekannt, daB gewisse Pflanzenextrakte (Tricesin), 
insbesondere bei del' Gonorrhoe einen starken antiphlogistischen Effekt hervor
rufen. Durch systematische Untersuchungen von WIECHOWSKI und KLAUSNER 
konnte gezeigt werden, daB es sich dabei um Pflanzenstoffe handelt, die allem 
Anscheine nach in die Gruppe del' Pflanzenglykoside gehoren diirften. Das 
augenfalligste del' Wirkungen diesel' Stoffe ist, daB sie sowohl bei lokaler Appli
kation als auch bei parenteraler Injektion stark entziindungshemmend wirken, 
so daB hier sowohl einerseits lokal die Empfindlichkeit gegen den Entziindungs
reiz als auch das gleiche als Folge einer alIgemeinen Umstimmung des Organismus 
erreicht werden kann. Unter dem Namen Reargon werden solche Pflanzenstoffe 
aus del' Rheumwurzel hergestellt, die nach mehrmaliger lokaler Applikation am 
Kaninchenauge eine nachfolgende SenfOlentziindung verhindern und, vermutlich 
als Folge einer resorptiven Wirkung, auch die gleiche Entziindung am anderen 
nichtbehandelten Auge nach Senfolinstillation nicht eintretenlassen (KLAUSNER). 
Auch del' antigonorrhoische Effekt solcher Pflanzenstoffe, del' sich in einem auf
falIend schnelIen Stillstehen del' Sekretionsprozesse auBert, diirfte in gleicher 
Weise mehr durch die antiphlogistische als durch eine antibakterielle Wirkung 
zustande kommen, womit jedoch nicht gesagt sein solI, daB nicht das Stillegen 
des Entziindungsprozesses auch sekundar auf den InfektionsprozeB selbst wirken 
wiirde, wie dies ja oben schon fiir andere Infektionskrankheiten angefUhrt wurde. 

Solche pflanzliche Extraktivstoffe wurden von WIECHOWSKI1 aus einer 
ganzen Reihe von Pflanzen gewonnen. Zu diesen scheinen nach seinen und 
JUNKMANNS2 Untersuchungen auch die glykosidischen Bitterstoffe zu gehoren. 
Daraufhin gerichtete Untersuchungen ergaben, daB diese Stoffe eine Erregbar
keitssteigerung des Sympathicus hervorrufen. Beriicksichtigen wir, daB dadurch 
schon unterschwellige Adrenalindosen zur volIen Wirkung gebracht werden 
konnen, andererseits Adrenalin, del' typische sympathicotrope Stoff, auch entziin
dungshemmend wirkt, so erscheint es immerhin denkbar, daB diese Wirlmng die
sel' pflanzlichen Extraktivstoffe mit auch deren antiphlogistischen Effekt bedingt. 

1m besonderen kann als Beispiel solche Stoffe fiihrender Pflanzen die 
Kamillenbliite (Flores Chamomillae) angefiihrt werden, deren entziindungs
hemmende Effekt vielfach klinisch und experimentell nachgewiesen wurde. 
ARNOLD3 , JUNKMANN und WIECHOWSKI. 

Weiter seien hier auch die Untersuchungen von R. MEYER-BISCH erwahnt, 
die eine solche auf Resistenzsteigerung beruhende entziindungshemmende Wir
kung des Schwefels erbrachten4 • 

Die bisher mitgeteilten Befunde erweiterten zunachst nul' die Zahl jener 
Stoffe, die im Experimente entziindungshemmend wirken und die gleichzeitig 

1 JUNKMANN und WIECHOWSK1: Arch. f. exper. Path. 143, 1929. 
2 JUNGMANN: Ebenda. 3 ARNOLD: Arch. f. exper. Path. 123, 129. (1927). 
4 MEYER-BISCH, R.: Munch. med. Wschr. 1921, S. 516; Z. exper. Med. 25, 307 (1921). 



Pharmakologische Entziindungsbekampfung. 393 

aueh der Gruppe der naeh .Art der Proteinkorper kliniseh wirkenden Mittel an
gehoren. Nun zeigte sieh weiter, daB aueh 50-80 eem physiologisehe Koehsalz
lOsung pro Kilogramm Tier und noeh mehr die gleiehe Menge 3proz. Koehsalz
lOsung die Entziindung zu hemmen imstande sind. DaB es sieh dabei nieht um 
eine direkte Ionenwirkung der Natriumionen oder der entspreehenden Anionen 
handelt, beweist die gleiehartige Wirkung von destilliertem Wasser. Yom Zeit
punkt der subeutanen Injektion von 50-80 sowie naeh intravenoser Injektion 
von 20-30 eem destillierten Wassers pro Kilogramm Kaninehen tritt die anti
phlogistisehe Wirkung erst naeh etwa einer Stunde ein und halt ungefahr eine 
weitere Stunde an. Aber selbst naeh per os Verabreiehung entspreehend groBer 
Mengen von Salzlosungen oder von destilliertem Wasser (100 eem pro Kilogramm) 
ist die gleiehe entziindungshemmende Wirkung zu erzielen. Besonders bemerkens
wert erseheint dabei die Tatsaehe, daB physiologisehe KoehsalzlOsung sehwaeher 
entziindungshemmend wirkt als stark hyper- und stark hypotonisehe Losung. 
Ahnlieh wie Koehsalzlosungen wirken aueh Natriumsulfat- und Natriumphos
phatlOsungen in gleieher Konzentration. Es ist naheliegend, die gesehilderten 
Wirhmgen mit den Beziehungen von Salzen zum EiweiB, speziell mit del' Bedeu
tung del' Salze fiir den Quellungszustand del' Kolloide, mit Beeinflusslmg des 
osmotisehen Druekes und der Diffusionsvorgange in del' Zelle und deren Um
gebung in Zusammenhang zu bringen. Wenn wir die groBe Zahl del' angefiihrten 
Stoffe hinsiehtlieh ihrer pharmakologisehen Wirkung, soweit dieselbe analysiert 
ist, naher betraehten, so finden wir, daB viele derselben neben andern Wirkungen 
starke allgemeine Stoffweehselwirkungen zeigen, ein Moment, das bei del' Analyse 
der iibrigen Stoffe weitgehende Beriieksiehtigung verdient. Es ist begreiflieh, 
daB mehrfaeh naeh den Ursaehen gesueht wurde, auf die diese entziindungshem
mende Wirkung zuriiekgefiihrt werden kann. Es Wluden wohl eine Reihe von 
Veranderungen im Organismus gefunden, welehe zur Wirkung diesel' Stoffe 
in Beziehung gebraeht Wllrden; so Veranderungen im Blute (Blutplattehenzerfall 
unter Freiwerden bestimmt wirkender Stoffe), H. FREUND!, doeh reiehen der
artige Einzelbefunde nieht aus, um den Gesamtkomplex zu erklaren, del' als 
Folge dieser unspezifisehen Therapie in Erseheinung tritt. Das Augenfalligste, 
das dureh die Verabreiehung solcher Stoffe im Organismus erreieht wird, ist eine 
allgemeine auf Herabsetzung der Empfindliehkeit beruhende Resistenzsteige
rung, die del' Organismus dureh diesen Eingriff momentan erfahrt und die ihn, 
wenn aueh nur kurz voriibergehend, selbst gegen starkste Giftreize weniger 
empfindlieh maeht. Es wird so gewissermaBen die "vis medieatrix naturae" bzw. 
die innere Selbststeuerung des Stoffweehsels im Sinne HERINGS (vgl. S. 357) ad 
maximum gesteigert. Diese Wirkung sprieht sieh besonders bei Infektionskrank
heiten aus, bei denen die Effekte dieser Therapie oft spezifiseh atiotrope Wir
kungen vortausehen. Doeh zeigt sieh bei genauer Analyse, daB nieht der Krank
heitserreger, sondern der Organismus selbst im angedeuteten Sinne umgestimmt 
wird, so daB gewissermaBen der noeh kranke Organismus momentan zum Baeillen
trager wird, der dann ohne weiteren Sehaden fiir sieh, die fiir andere noeh infek
tiose Keime in sieh tragt. Mit dieser Anderung der Reagierfahigkeit andert sieh 
aueh das Verhalten des Korpers gegen eine Reihe anderer Storungen, VOl' allem, 
wie erwahnt, gegen Entzllndungsreize. 

Injektionen del' in diese Gruppe gehorenden Stoffe sind imstande, die Senf
olentzundung am Auge des Kaninehens in gleieher Weise zu beeinflussen wie 
Caleiumsalze und Atophan. Sie konnen wei tel' die Resistenz des Kaninehenorga-

1 FREUND, H.: Arch. exper. Path. 86 (1920) - Med. Klin. 1926, Nr 17. - FREUND, H. 
U. R. GOTTLIEB: Arch. f. expel". Path. 93 (1922). 
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nismus derart beeinflussen, daB sie nachfolgende, an sich todliche Strychnininjek
tionen entweder ganz ohne Erscheinung vertragen oder sich nach schnell voriiber
gehenden geringgradigen Krampfen erholen, wahrend die Kontrolltiere rasch 
absterben. 

Es steht auBer Zweifel, daB hier weder eine elektive Beeinflussung der durch 
das Gift getroffenen Organe vorliegen kann, noch daB die zu besprechenden 
"Reilmittel" hier mit dem "Gift" in irgendeine Beziehung im Sinne direkter 
atiologischer Entgiftung treten konnen. Mit Riicksicht darauf, daB die Arznei
mittel dieser Gruppe zu keinem Organe in Beziehung stehen, also keiner einheit
lichen pharmakologischen Gruppe angehoren, sich vielmehr der pharmakolo
gische Wirkungseffekt in der Umstimmung de8 ganzen Organismu8 bzw. in der 
Umstimmung aller Zellen auBert, habe ich die Wirkung dieser Arzneimittel zum 
Unterschiede von den organotropen als omnicelZuliire bezeichnet. Ihr Angriffs
punkt liegt im Protoplasma selbst; sie wirken, wenigstens teilweise, auf die ZelZen 
de8 ganzen Organi8mus direkt und nicht erst durch Vermittlung von Nerven oder 
andern Organteilen. Aber auch bei der organotropen Wirkung einzelner Arznei
mittel, z: B. bei solchen, die ihren Effekt in der Reizung eines bestimmten Nerven 
auBern, miissen wir auBerdem noch peripherer gelegene Wirkungen als Ursache 
fur die in Erscheinung tretenden pharmakologisch sichtbaren Wirkungen an
nehmen; denn es stellt auch der Nerv nur die Leitung zu den eigentlichen Er
folgsorganen dar, und durch die Nervenreizung selbst werden eben erst im Proto
plasma der Zelle Veranderungen hervorgerufen, die den sichtbaren Effekt un
mittelbar veranlassen. Es ist nun sehr wohl denkbar, daB der gleiche Effekt, 
der hier durch die Tatigkeit des Nerven im Protoplasma ausge16st wird, durch 
Arzneimittel hervorgerufen werden kann, die eben im Protoplasma selbst ihren 
Angriffspunkt haben. 

Besteht eine solche Affinitat eines Arzneimittels zum Protoplasma, dann 
wird die Wirkung solcher Stoffe sich eben nicht wie bei den elektiven organo
tropen Arzneimitteln auf ein bestimmtes Organ beschranken, sondern im ganzen 
Korper an allen Zellen, d. h. omnicellular, zum Ausdruck kommen und so den 
Organismus nicht hinsichtlich einer einzigen Organfunktion, sondern in seiner 
ganzen Vitalitat beeinflussen. Welcher Art diese Vorgange sind, die sich hierbei 
in der Zelle abspielen, wissen wir noch nicht. Wir sind hier vielmehr nur auf 
Rypothesen angewiesen. 

Es ist anzunehmen, daB insbesondere Anderungen des osmotischen Drucks, 
Anderungen der Diffusionsprozesse zellulare Zustandsanderungen zur Folge 
haben mussen, und es erscheint naheliegend, in der Nervenreizung einen AniaB 
hierfiir zu suchen. Die Anderung des physikalisch-chemischen Zustandes des 
Zellprotoplasmas hinsichtlich Isotonie, Isohydrie und Isoionie wiirde sich so als 
die letzte Ursache der indirekten Giftwirkung im weitesten Sinne des Wortes hin
stellenlassen. Aber auch ohne Vermittlung von Nerven miissen chemisch wirkende 
Substanzen von bestimmter Konzentration und bestimmten Eigenschaften, wenn 
sie in die Zelle eindringen, solche Zustandsanderungen hervorrufen, ja es ist nicht 
einmal das Eindringen in die Zelle notwendig, es genugt schon die Beeinflussung 
der Plasmahaut, um physikalisch-chemische Zustandsanderungen des kolloidischen 
Protoplasmas auszu16sen (ROEBER). 

Diese Zustandsanderung kann reversibel sein, und demgemaB wird es sich 
dabei um eine schnell vorubergehende oder langer anhaltende Vergiftung handeln. 

Es konnen aber auch physiologisch vorkommende lonen solche Zustands
anderungen herbeifiihren, wenn sie in einer korperfremden Konzentration oder 
in einem korper- oder ortsfremden bzw. organ- oder zelZfremden Mi8chung8verhiiltni8 
ans Zellprotoplasma herankommen. Es werden folglich sowohl hyper- als auch 
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hypotonische Losungen imstande sein, derartige Zustandsandenmgen herbei
zufiihren. Die Veranderungen, die ein Organ unter dem Einflusse chemischer 
Stoffe erfahrt, richten sich folglich letzten Endes nach dem Umfange del' Zustands
anderung des Zellprotoplasmas. 1st diese Zustandsanderung bedeutend, dann 
hat sie eine allgemeine Schadigung, eine Vergiftung zur Folge1 . Tritt sie abel' nur 
in geringem Umfange auf, dann muB sie nicht nur mit keiner Herabsetzung der 
vitalen Energien verbunden sein, sie kann im Gegenteil dieselben in auBerordent
licher Weise steigern. 

Die Wirkung kleiner, an sich unschadlicher Mengen von chemisch differenten 
Stoffen im Sinne einer Funktionssteigerung bezeichnet WEICHARDT als Proto
plasmaaktivierung. Er fand, daB diese Veranderungen nach parenteraler Ein
verleibung richtiger Dosen von EiweiB und EiweiBspaltprodukten eintreten, und 
nimmt an, daB diese Veranderungen auch unter dem Einflusse anderer, nicht
eiweiBartiger Stoffe entstehen, die sekundar die Bildung solcher Spaltstoffe 
veranlassen konnten. Diese Protoplasmaaktivierung hat dann nach seiner An
schauung eine Leistungssteigerung in den verschiedensten Organsystemen zur 
Folge und wiirde sich so als eine Schutzreaktion gegen andere vergiftende Prin
zipien im Organismus darstellen. 

Innere Zusammenhange mit diesel' Theorie weist die Theorie ABDERHALDENS 
iiber die Abwehrfermente auf. Nach ABDERHALDEN wehrt sich del' Organismus 
und im besonderen jede einzelne Zelle gegen die Einwirkung fremder Stoffe 
dureh die Erzeugung von Abwehrfermenten, die die fremden Stoffe moglichst bis 
zur unschadliehen einfachen ehemischen Verbindung abbauen und dadurch Ent
giftung herbeifiihren. Diese Theorie kann sich in dieser Form naturgemaB nur 
auf die Giftwirkung von EiweiBkorpern beziehen. Doeh glaubt ABDERHALDEN, 
daB jeder zusammengesetzte blutfremde Bestandteil zur Bildung von Abwehr
fermenten AnlaB geben kalll. 

Der therapeutische Effekt, der sich nun durch Arzneistoffe mit solchen 
omnicellularen Wirkungen auslOsen laBt, kann verschiedenster Art sein: So 
wurde bei Infektionskrankheiten nach Schiittelfrost und voriibergehendem Fieber
anstieg voriibergehende oder andauernde Entfieberung' beobachtet. Lokale 
Herdreaktionen traten auf, entziindliche Prozesse wurden verstarkt, Entzundungs
prozesse in den verschiedensten Organen heilend beeinflufJt. 1m Blute wurde eine 
Zunahme del' Zahl der Leukocyten, Anstiegdes Blutzuckerspiegels, Erhohung 
des Immunkorpertiters, Forderung del' Narbenbildung, subjektive und objek
tive Besserung bei venerischen Erkrankungen usw. beobaehtet. 

Del' Stoffwechsel, speziell der Purinstoffweehsel, erfahrt eine lebhafte Stei
gerung, die Empfindlichkeit gegen die Adrenalinglykosurie steigt u. a. m. 

Diese vielseitigen und in ihrem Wesen ganz verschiedene Reaktionell be
weisen eben, daB sich dabei nicht urn eine elektive pharrnakologische Organwir
kung oder fUr den Fall del' Infektionskrankheiten gar urn eine atiologische Wir
kung handeln kann, sondern daB tatsachlich der Korper in seiner ganzen Vitalitiit 
beeinfluHt sein muB. Aile diese in Erscheinung tretenden Reaktionen konnen 
nul' als Teileffekte del' ganzen Vitalitatsanderungen angefaBt werden. 

Das Wesen diesel' Art von Entzundungshemmttng ist so Val' allem dUTCh das 
vollkmnmen Unspezijische charakterisiel't, da die sie bedingenden Wirkungen 
wedel' zu einem Organ odeI' gar zu einer Krankheitsursache eine Beziehung hahen. 
Die Therapie selbst wird nun auch vielfach diesern Charakteristicurn entsprechend 
als "unspezifische Therapie" bezeichnet, erscheint abel' unter den verschiedensten 
Namen in del' Literatur. Auf die Charakterisierung eines Teiles diesel' Therapie 

1 Vgl. hierzu VEJNAROVA: Protoplasmahyst,erese bei Entziindungsvorgiingen. Arch. 
mikrosk. Anat. 101 499 (1924). 
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als Resistenzsteigerung (PFEIFER) wird heutzutage diesel' Name auch auf die ganze 
Therapie iibertragen. Den Angriffspunkt del' Therapie charakterisiert ihre Be
zeichnung als Protoplasmaalctiv'ierung sowie als unspezifische Leistungssteigerung 
(WEICHARDT), ergotrope Therapie (v. GROER), omnicellulare Resistenzsteigerung 
(STARKENSTEIN). Die Beziehung zu einem Teile del' noch zu besprechenden 
Arzneimittel diesel' Gruppe driickt ihre Bezeichnung als Proteink6rpertherapie 
(R. SCHMIDT) aus. Die Beziehung zu Anderung des kolloiden Zustandes in der 
Zelle kommt in del' Bezeichnung als Kolloidtherapie (LUITHLEN, H. H. MEYER) 
zum Ausdruck. Die ErhOhung des Schwellem'eizes filr Resistenz und Reagierfahig
keit soil del' Ausdruck Schwellenreiztherapie (ZIMMER!) bezeichnen. Die Beziehung 
zu den Entziindungsvorgangen, die einen Teileffekt del' ursachlichen Momente 
del' Therapie darstellen konnen, kommen in ibrer Bezeichnung als Heilentzundung 
(BIER) und als phlogetische Therapie (0. FISCHER) zum Ausdruck. Die Beziehun
gen zu den osmotischen V organgen veranlaBte ihre Bezeichnung als Osmothera pie 
(STEJSKAL). 

Da es sich bei diesen Stoffen, wie ausgefUhrt wurde, urn keine auf bestimmte 
Organfunktion gerichtete dynamische Wirkung handelt, wurde von WIECHOWSKI 
diese ganze Therapie eben im Gegensatz zu dynamisch ,virkenden Arzneistoffen 
als statische bezeichnet2 . Es ist jedoch nicht ausgeschlossen, daB sich auch diese, 
mit entsprechend geeigneter Methodik gemessen, als mikrodynamische Wirkungen 
erweisen werden. Dafiir sprechen auch Untersuchungen, die unter W. LIPSCHITZ 
im pharmakologischen Institut in Frankfurt ausgefiihrt wurden. Diese haben 
einen neuen Gesichtspunkt fiir die antiphlogistische 'Virkung einer ganzen 
Reihe von analgetischen und zentralnarkotischen Substanzen gebracht. Es 
wurde gezeigt, daB derSenfOleffekt an del' rasierten Riickenhaut weiBel' Kanin
chen durch atmungsdampfende Dosen von Antipyriliminopyrin (LIPSCHITZ und 
OSTERROTH), Urethan (LIPSCHITZ, PENG und GUGGENHEIM), Novonal und Bromid 
(GUGGENHEIM und WINKLER) gehemmt wird, ohne daB die Korpertemperatur 
einen halben Grad unterschreitet; umgekehrt ergab sich, daB die gleichzeitige 
Zufuhr von Cardiazol in Dosen, die fUr einige Stunden die Atmugsdampfung 
kompensieren, die Entziindungshemmung im akuten Versuch aufhebt, und eben
so, daB die Entziindungshemmung ausbleibt, wenn die Atmungsdampfung des 
Narkotikums durch kiinstliche Ventilation des Tieres hintangehalten wird. Das 
zentral analgetische abel' beim Kanin'chen atmungserregende Pyramidon wirkt 
im Widerspruch zur SPIEssschen Theorie (s. S. 376) an diesel' Tierart und bei 
diesel' Versuchsanordnung nicht antiphlogistisch. Eine weitere wichtige Tat
sache bringt die Beobachtung, daB die durch einmalige Gabe von Urethan her
vorgerufene Entziindungshemmung dessen zentralnarkotische Wirkungen, speziell 
auch die Atmungsdampfung, um Tage ilberdauert, nach einer Woche abel' gleich
falls wieder verschwunden ist. LIPSCHITZ driickt das so aus, daB das Narkotikum 
durch die Atmungsdampfung Vorgange induziert, die schwel'er revel'sibel sind 
als die Atmungsdampfung selbst. Del' Schliissel zum Verstandnis diesel' Vol'
gange schcint nul' darin zu liegen, daB (LIPSCHITZ und FROHLICH) durch das 
Urethan odeI' Bl'omid - trotz del' Erhohung del' alveolaren und Blut-C02-

Spannung - die aktuelle H'-Konzentration cles Blutes absinkt uncl das wahI'e 
CO2-Binclungsvel'mogen ansteigt, also hyperkompensatol'isch wahrscheinlich Tra-

1 ZIMMER: Vgl. hieI'zu die Abhandlung von ZIMMER in BRUGSeR: Erg. Med. ~'. 
2 Vgl. hieI'zu auch PETERSEN: Die Proteintherapie. Berlin 1923. - ROLLY: Uber den 

therap. Effekt von lokalen Entziindunegn und AbsceBbildung bei Sepsis. Miinch. med. Wschr. 
70,5(1923). - BIER: Ebendas. 70,305 (1923). - MAKAY, E.: Fbrdel'ung del' Selbstheilung 
des Entziindungspl'ozesses durch Entziindungspl'odukte. Dtsch. med. Wschr. 49, 1147 (1923). 
- PIESBERGEN, H.: Zum Entziindungsproblem und den biolog. Grundlagen del' Reiz
kbrpertherapie. MiInch. med. Wschr. 71, 37 (1924). uSW. 
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ger alkalischer Valenzen aus den Geweben ins Blut wandern und damit die 
Gewebe "saurer" werden oder vielleicht auch relativ reicher an Ca-Ionen gegen
uber den K-Ionen. Mit diesel' Auffassung stimmt aufs beste uberein, daB LOEWY 
und PINCUSSEN1 im Hochgebirge das Verhiiltnis Ca: K in den verschiedensten 
Organen von Ratten erhoht, LAUBENDER und LIPSOHITZ die SenfOlentzundung 
an Albinokaninchen bereits nach 10tagigem Aufenthalt in 2500 m Hohe ge
hemmt fanden. 

FUr die Beurteilung del' entzundungshemmenden Stoffe ist die Tatsache von 
grundlegender Bedeutung, daB aUe diese Stoffe wedel' einer einheitlichen chemi
schen noch einer einheitlichen pharmakologischen Gruppe angehoren. Die ver
schiedenen Eigenschaften und die verschiedenen Angriffspunkte diesel' Stoffe, 
lassen zunachst jeden Anhaltspunkt vermissen, del' diese nach einer bestimmten 
Richtung hin gleichartige ,Virkung erklaren konnte. Da wir nun bei einzelnen 
diesel' Stoffe in del' gefiifJdichtenden Wirkung einen ErkHirungsgrund fUr die 
Entzundungshemmung gefunden haben (Calciumsalze), andererseits sahen, daB 
del' gleiche entzundungshemmende Effekt trotz Forderung der GefiifJd~(rchliissig
keit vorhanden ist (Atophan), so erschien es zweckmaBig, verschiedene Stoffe mit 
unspezifischer Wirkung auch darauf hin zu prufen. Diesbezugliche Unter
suchungen von STABKENSTEIN2 ergaben, daB ebenso wie Chlorcalcium auch 
Milch, destilliertes Wasser, physiologische Kochsalzlosung nach subcutaner Ver
abreichung sowie 3proz. Kochsalz16sung nach oralerVerabreichung die Ausschei
dung des Fluoresceinnatriums aus den IrisgefaBen in die Vorderkammer des 
Auges deutlich hemmten, wahrend 3proz. Kochsalzlosung subcutan verabreicht, 
ebenso wie Atophan, den Farbstoffaustritt stark beschleunigen. Dies beweist, 
daB die GefiifJdichtung allein {iir den entzundungshemmenden Effekt nicht verant
wortlich gemacht werden kann, sondern dafJ umgekehrt, trotz gesteigerter Gefii{3-
durchliissigkeit die Entzundungshemm~mg aU8gesprochen sein kann. Aus obigen 
Experimenten kann auch ein bestimmter SchluB auf die Weite del' GefaBe nicht 
gezogen werden, da auch Chloroformnarkose den Farbstoffdurchtritt hemmt, 
Athernarkose ihn unbeeinfluBt laBt, wahrend andererseits Anylnitrit den Durch
tritt fordert. 

Wir muss en weiter berucksichtigen, daB Calciumchlorid ebenso vvie andere 
Stoffe mit gleicher Wirkung auBer del' Entzundungshemmung noch zahlreiche 
andere Wirkungen im Organismus entfalten, die durch GefaBdichtung in keiner 
Weise erklart werden konnen. Wir sehen abel', daB diese Wirkungen andererseits 
auch von jenen Stoffen hervorgerufen werden, welche ebenso wie das Atophan die 
GefaBdurchlassigkeit steigern. Da beide Gruppen trotz ihrer Verschiedenheit auf 
die GefaBe in gleicher Weise die Entzitndung beeinflussen und in gleicher Weise 
in bezug auf verschiedene andere Symptome resistenzsteigernd wirken, so ge
stattet dies wohl die Schlu{3folgemng, da{3 diese entzun&ungshemmende Wirhmg 
die Folge einer gemeinsamen, gleichartigen Wirkung aller dieser Stoffe ist. Welcher 
Art diese Wirkungen sein konnten, wurde oben bei del' Besprechung der unspezi
fischen Resistenzsteigerung schon ausgefUhrt. Es wurde bei diesel' Gelegenheit auch 
betont, daB diese Wirkung auf die Blutplattchen zur Erklarung alIer Erscheinungen 
nicht ausreicht, und es erscheint daher zweckmaBig, in diesem Zusammenhange 
noch auf alle Einzelwirkungen hinzuweisen, die von Calciumsalzen im Organism us 
gesehen wurden. CHIABI und JANUSCHKE (1. c.) sowie STARKENSTEIN3 haben bei del' 
Untersuchung der entzundungshemmenden ,Virkung verschiedenel' Calciumsalze 
gezeigt, daB diese hinsichtlich ihl'es antiphlogistischen Wel'tes nicht gleichwertig 

1 A. LOEWY und L. PINCUSSEN: Biochem. Z. 212, 22 (1929). 
2 STARKENSTEIN: Munch. med. Wschr. 1919, Nr 8, 205. 
3 STARKENSTEIN: Ther. Halbmh. 1921, H. 18, 553. 
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sind, sondern daB sich vielmehr Calciumchlorid am wirksamsten erwies, weniger 
wirksamdagegendasLactatunddasAcetat.AuchGoPPERTlundBLUHDoRN2 hatten 
gefunden, daB eine erfolgreiche Calciumtherapie der Tetanie nicht durch alle 
Calciumsalze gleichwertig durchgefiihrt werden kann. Wahrend 5-6 g Calcium
chlorid erfolgreich wirkten, waren von Calciumlactat 22 g notig. STARKENSTEIN 
sah die Ursache dieser verschiedenen Wirkung im Anion des Salzes gelegen, 
denn wahrend Calciumchlorid mit seinem unverbrennbaren Anion im Karper 
bestandig und wenigstens teilweise ionisiert bleiben kann, werden die Calcium
salze mit verbrennbarem Anion, also vornehmlich die der organischen Sauren, 
durch Uberfiihrung in Phosphat oder Carbonat entionisiert und damit unwirk
sam. Fiir die starkere pharmakologische und im besonderen entziindungshem
mende ~Wirkung des Calciumchlorids ist das Anion auch insofern verantwortlich 
zu machen, weil das Chiorid die LipoidlOslichkeit des CaCl2 bedingt, was zu 
schneller Resorption schon yom Magen aus und weiterhin zu anderer Verteilung 
im Organismus fiihrt. 

Die iiberlegene CaCl2-Wirkung findet eine andere Deutung durch FREUDEN
BERG und GYORGy3, 4, sie glaubell, daB die Kalktherapie eine Iarvierte Siiuretherapie 
darstelle. (Vgl. hierzu auch das oben auf S. 395 u. f. Gesagte.) 

Die Umvirksamkeit del' Kl1Iksaize mit organischen Anionen beruhe darauf, 
daB die organischen Sauren im Organismus zum Bicarbonat oxydiert werden 
und dadurch die acidotisch wirkende Calciumkomponente des zugefiihrten Salzes 
kompensieren, wahrend bei der Darreichung anorganischer 10nen. das Calciumion 
seine Wirkung ungestart entfalten kann. Die Autoren stiitzen sich dabei auf die 
Untersuchungen von R. BERG5 sowie G. FUHGE6 , weiche ebenfalls die acidotische 
Beeinflussung des Stoffwechsels unter del' Einwirkung von Calciumchlorid 
betonen. Ais weitere Argumente dafiir fiihren sie die Herabsetzung del' Zell
atmung durch Kalk an, die von LOEB und W ARBURG7 sowie von GYORGy8 nach
gewiesen wurden9 • Ferner den Befund, daB die Kalkbindung an die Gewebe eine 
Erhohung del' H-lonenkonzentration bedinge1o . SchlieBlich, daB die K-lonen
konzentration reiner Salz-Puffergemische unter dem EinfluB von Calciumionen 
stark zunimmt. Aus diesem Grunde wird die Kalkbehandlung als Sauretherapie 
del' Salmiak- und Salzsaurezufuhr gleichgesetzt. 

Unterstiitzend fiir diese Annahme sind Untersuchungen von HALDANE, 
HILL und LUCK 11, welChe e benfalls nachweisen, daB Calciumchlorid Acidose erzeuge 
und daB diese dadurch zustande komme, daB Bicarbonat nach und nach im Karpel' 
durch Chlorid ersetzt werde. GAMBLE, Ross und TISDALL12 sO"wie ADLERSBERG13 

wiesen nach, daB 1 g Calciumchlorid dieselbe Wirkung habe wie 75 ccm n/lO-HCl. 
Das Chlorion werde in haherem MaBe resorbiert als das Calciumion14 . 

1 GOPPERT: Med. Klin. 1914, Nr 24. 
2 BLUHDORN: Mschr. Kinderheilk. 12 (1914). 
3 FREUDENBERG u. GYORGY: Klin. Wschl'. 1, 1399 (1922). 
4 FREUDENBERG U. GYORGY: Biochem. Z.IlO, 299 (1920); 115,96 (1920); lt8, 50 (1921); 

121, 131, 142 (1921); 123,315 (1921); 123,315 (1921); 124,299 (1921); 129, 134 (1922); 142, 
407 (1923); 141, 191 (1924) - lGin. Wschl'. 1, 410 (1921). 

5 BERG, R.: Miinch. med. Wschl'. 1911, 1803. 
6 FUHGE, G.: Arch. Kinderheilk. 1919, 67. 
7 LOEB U. \VARBURG: Erg. Physiol. 1914. 8 GYORGY: Jb. Kinderheilk. 1922. 
9 Entziindungshemmung und Gewebsatmung. VgI. auch GESSLER: Arch. f. expel'. Path. 

11, 366. 
10 PFAUNDLER: Jb. Kinderheilk. 60 (1904). 
11 HALDANE, HILL u. LUCK: J. of PhysioI. 5'2', 301 (1923). 
12 GAMBLE, Ross u. TISDALL: Amer. J. Dis. Childr. 25 (1923). 
13 ADLERSBERG: Klin. Wschr. 1924, 1556. 
14 Vgl. auch P. CARLIER: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 37, 1315 (1923). 
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DaB die bisherigen Erorterungen, die eigentlich mehr ill Zusammenhange 
mit del' Oalciumtherapie del' Tetanie erhoben 'wurden, auch fUr die antiphlo
gistische Wirkung del' Oalciumsalze eine Bedeutung haben, geht aus Befunden 
von H. WIELAND und R. SCHONl hervor. Fast unertragliches Hautjucken und 
Urticaria, eitrige Erruptionen, die bei einer Versuchsperson im AnschluB an 
Morphineinspritzungen aufzutreten pflegten, konnten mit derselben Sicherheit 
durch Ammonchlorid- wie durch Oalciumchloridgaben beseitigt werden. Mit 
del' Frage del' Verminderung del' Entziindungsbereitschaft durch Saurezufuhr 
befaBten sich Untersuchungen von KATHE FUERST 2. Diese Untersuchungen 
ergaben auch in Kaninchenversuchen, daB Saurezufuhr in derselben Art wie 
OalCiumchlorid entziindungshemmend wirken. Obwohl durch aIle diese Unter
suchungen ein neuer Faktor iiber das Wesen del' Wirkung unspezifischer Stoffe 
beigebracht wurde, so kann darin doch keine ausreichende Erklarung fUr das 
Wesen del' antiphlogistischen Oalciumchloridwirkung gesehen werden, dies urn so 
weniger, als dadurch fUr die dem Wesen nach sichel' ahnliche entziindungs
hemmende Wirkung des Atophans keine Erklarung gebracht werden kann. 
FUERST suchte dabei auch fiir das Atophan nach andern Erklarungsgriinden 
und fand, daB durch Atophan eine starkere Erniedrigung del' Hauttemperatur 
erzielt werde. Dadurch wirke Atophan ebenso wie ortliche Abkiihlung entziin
dungswidrig. Es wurde schon oben bei Besprechung der Untersuchungen von 
STARKENSTEIN darauf hingewiesen, daB del' entziindungshemmende Effekt des 
Atophans unabhangig von seiner aIlgemeinen temperaturabsetzenden Wirkung 
erfolge, und auch dieser Befund del' lokalen antipyretischen Atophanwirkung 
kann die Entziindungshemmung urn so weniger erklaren, als diese Temperatur
herabsetzung del' Haut von FUERST erst bei todlichen Atophandosen beobachtet 
wurden, wahrend, wie wir oben gesehen haben, die entziindungshemmende Wir
kung schon nach viel kleineren Dosen eintritt. 

Die festgesteIlten Beziehungen von Oalcium- und Sauretherapie haben aber 
immerhin dadurch eine groBe Bedeutung erlangt, daB sie die Bedeutung von 
Anion und Kation fUr das Zustandekommen der Entziindung einerseits und del' 
Entziindungshemmung andererseits besonders betonten. Es ist dim, ein neuer
licher Beweis dafUr, daB Storungen im Ionengleichgewichte, Storungen der Iso
ionie ebenso wie del' Isotonie und der Isohydrie fUr Entziindungsbereitschaft 
und Entziindungshemmung in gleicher 'Weise von Bedeutung sind. Es zeigt 
sich hier wiederum ein Zusammenhang del' Oalciumchlorid-Saureantiphlogose 
mit del' oben schon erwahnten antiphlogistischen Wirkung von hypo- und hyper
tonischen Salzlosungen, und diesel' Zusammenhang weist eben auf die Grundwir~ 
kung hin, auf die aIle diese verschiedenartigen antiphlogistisch wirkenden 
Stoffe hinzielen. 

Wiewohl somit die verschiedenartigen Eingriffe, welche eine Storung im 
Ionengleichgewicht herbeifUhren, auch auf die Entstehung von Entziindungen 
einerseits auf ihre Beeinflussung von Bedeutung sein miissen, so scheint doch 
andererseits gerade dem Calci'u?n, nach beiden Riehtungen hin, eine iiberwiegende 
Bedeutung gegeniiber den andern Ionen zuzukommen. 

Deutlich geht dies daraus hervor, daB aIle calcit(?nfiillenden Siiuren, wie 
Oxalsaure, Fluorwasserstoffsaure, Phosphorsauren 3 , die Entziindungsbereitschaft 
erhohen; weiter wird die Bedeutung des Calciums fUr die Empfindlichkeit des 
Organismus gegeniiber Entziindungsreizen auch aus besonderen Verhaltnissen 
des Mineralstoffwechsels ersichtlich: Untersuchungen WIECHOWSKIS und seiner 

1 WIELAND, H. U. R. SCH<JN: Arch. f. exper. Pathol. tOO, 190 (1923). 
2 FUERST, KXTRE: Arch. f. exper. Path. 105, 238 (1925). 
3 STARKENSTEIN: Arch. f. expel'. Path. 71, 45 (1914). 
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Schuler, besonders O. SGALITZER und E. STRANSKY, haben ergeben, daB aus
schlieBlich mit Hafer ernahrte Kaninchen, insbesondere, wenn sie daneben nur 
destilliertes Wasser zur Trankung erhielten eine negative Kalkbilanz aufweisen. 
Dabei zeigten sie alle aut Calciummangel zu beziehende Erscheinungen: Hohere 
Temperatur, verlangerte Gerinnungszeit des Elutes, leichtere Narkosebereitschaft 
durch Magnesiumsalze und insbesondere eine hOhere Empfindlichkeit gegen Ent
zundungsreize1 . Einem Calciummangel ist auch die Entionisierung des Calciums 
im Blute gleichzusetzen, wahrend umgekehrt die Saurezufuhr eine Vermehrung 
del' Oalciumionen im Blute bewirkt. So konnte auch die entzundungshemmende 
Wirkung von Sauren, speziell von Salmiak2 , von Arnmonphosphat3 und Salz
saure4 schlieBlich doch auch als indirekte Oalciumwirkung aufgefaBt werden. 

Fiir die erhohte Entzundungsbereitschaft des Organismus bei Oalciummangel 
sprechen auch die Untersuchungen von HENSELMANN5 , del' die Haut von Schwan
geren gegen Entzundungsreize wesentlich weniger resistent fand. 

Sie reagieren etwa 5mal heftiger als normale6 • LEo, OARNAP und HESSE7 

fanden, daB diese Wirkung abel' merkwiirdigerweise von Oalciumchlorid, in ent
zundungshemmenden Dosen gleichzeitig gegeben, aufgehoben werden. Es durfte 
hierbei wohl eine gegenseitige Ausfallung als Ursache del' Aufhebung diesel' Wir
kung in Betracht kommen, da sich die Wirkungen del' beiden Dosen wesentlich 
steigern, wenn das eine per os, das andere subcutan odeI' umgekehrt gegeben wird. 

Wir haben oben erwahnt, daB nicht nul' Oalciumionen, sondern jede Ver
schiebung im Ionengleichgewicht des Organismus die Entzundungsbereitschaft 
sowie die Entzundungshemmung beeinflussen kallIl. Als indirekten Beitrag hierzu 
konnen die Untersuchlmgen von "V. JACOBJ 8 angesehen werden. Adrenalin in 
einer Verdunnung von 1: 3000 bewirkt an del' Froschschv;~mmhaut keine GefaB
kontraktion. Dagegen werden die Losungen durch Zusatz von Veronalnatrium 
bis zu einer Verdunnung von 1:1000000 wirksam. Auf Grund von Kontrollvel'
suchen mit Strychnin wird als Ursache diesel' Verstarkung del' Wirkung eine Ver
besserung del' Resorption angenommen. Diese Resorptionssteigerung wiederum 
wird als eine Erhohung del' GefaBpermcabilitat angesehen. Als Ursache der Wir
kung, die reversibel ist, nimmt JAKOBJ eine OH-Wirkung an, da NaOH quali
tativ gleichartig, wenn auch quantitativ schwacher wirkt. E. ANDERSEN9 ver
mutet auch cinen EinfluB des Ohlorions auf die Heilung del' Entzundung. Er 
fand beim Erysipel eine erhebliche Vermehrung des 01 in del' Haut. Eine solche 
Ohlorretention erfolge uberall im entzundlichen Gewebe, dadurch werde die 
Zelle in einen erhohten Abwehrzustand versetzt. Bei zu hoher Ohloranwendung 
verfallt die Haut del' Nekrose. Es bestehen angeblich auch Beziehungen zwischen 
entziindlichen Geweben und malignen Tumoren. Bei del' Rontgen- und Reiz
korpertherapie nahmen, nach ANDERSEN, die Zellen infolge des Reizes mehr OhIoI' 
auf, was die Heilungstendenz fordere. Die Untersuchungen lassen allerdings die 
Moglichkeit offen, daB hier auch odeI' nul' das das OhIoI' begleitende Kation 
(Na, Oa n mit von Bedeutung ist. 

Wie schon aus diesen Untersuchungen hervorgeht, kommt auch del' Rontgen-

1 Vgl. WIEOHOWSKI: Mineralstoffswechsel und Ionentherapie. Tag. dtsch. Ges. inn. 
Med. Kissingen 1924. 

2 FREUDENBERG u. GYORGY: Zitiert auf S.398. 
3 ADLERSBERG u. PORGES: Klin. vVschr. 1922, 2024. 
4 SOHEER: Jb. Kinderheilk. 97, 130 (1922). 
5 HENSELMANN: Klin. Wschr. 4, 2346 (1925). 
6 Vgl. hierzu auch E. LEHNER u. E. RAJKA: Klin. Wschr. 2, 2201 (1923). 
7 LEO, CARNAP u. HESSE: Arch. f. exper. Path. 96, 133 (1923). 
8 JAOOBJ: Miinch. med. Wschr. 68, 385 (1921). 
9 ANDERSEN, E.: Munch. med. Wschr. 71, 933 (1922). 
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bestrahlung ein entzundungshemmender Effekt zu. Hieruber liegen zahlreiche 
Untersuchungen vorl. Del' entziindungshemmende Effekt konnte nicht nur bei 
Rontgenstrahlen, sondern auch bei kiinstlicher Holiensonne sowie del' Anwen
dung von radioaktiven Stoffen beobachtet werden. Er auBert sich in abgekurzter 
Heilungsdauer, Sehmerzlinderung, Hebung des Aligemeinbefindens; groBe In
filtrate konnen rasch einschmelzen, allgemeine Erscheinungen, die del' Entziin
dung folgen, oft in wenigen Stunden zuriickgehen. Als Ursaehe del' entziindungs
hemmenden vVirkung del' Rontgenstrahlen wurden in Betracht gezogen: erhohte 
lokale Bactericidie, Einwirkung auf das gesamte immunisatorische Verhalten, 
Entgiftung wirklich infektioser Stoffe, Anregung des physiologischen Abwehr
apparates zu vermehrter Leistung usw. Wie alle diese Vermutungen beweisen, 
gelingt es nicht, ein bestimmtes Organ odeI' eine bestimmte Funktion fUr das 
Zustandekommen des entziindungshemmenden Effektes verantwortlich zu machen, 
und es ist wohl nach allen den bisherigen Erfahrungen wahrscheinlich, daB unter 
dem EinfluB del' Rontgenstrahlen im Organismus derartige Veranderungen VOl' 
sich gehen, wie wir sie bei del' Injektion unspezifisch wirkender Stoffe entstehen 
sehen. Es wird darum wohl auch die entzundungshemmende Wirkung del' Strah
len in das derzeit noeh ungeklarte Gebiet del' unspezifischen Resistenzsteigerung 
einzubeziehen sein, welche durch eine besondere Beeinflussung del' Empfindlich
keit des Organismus gegen Entziindungsreize hervorgerufen wird2 • 

Wir haben bisher fast ausschlieBlich die Pharmakologie der ahlten Entziindung 
behandelt. Nur mit wenigen Worten sei erganzend die chronische Entziindung 
erwahnt. Darunter werden krankhafte Vorgange und Zustande zusammengefaBt, 
die sowohllnit andauernder Exsudatbildung als auch mit vorwiegender Gewebs
wucherung, besonders des GefaBbindegewebes einhergehen und sich entweder 
aus akuten Entziindungen oder ohne solche bei andauernder Schadigung del' 
Gewebe allmahlieh entwickeln. Die chronische Entziindung ist del' akuten wesens
verwandt und hauptsachlich nur graduell versehieden. Eine Entzundung kann 
entweder ihrem ganzcn Wesen nach von Anfang an chronisch sein, oder sie kann 
chronisch werden; dies durch lange Dauer del' Einwirkung del' entziindungs
erregenden Ursache oder wenn wahrend der akuten Entzilndung die Gewebs
funktion derartig gestort wird, daB dann auch die normalen Stoffwechselvorgange 
als pathologische Reize empfunden werden. Daraus geht hervor, daB bei der 
chronis chen Entziindung unter Umstanden die entziindungserregende Ursaehe 
viel geringer sein kann als bei del' akuten und daB unter Umstanden del' Wirkungs
effekt eines solehen Reizes nur von del' Dauer del' Wirkung abhangt. Dies wieder
urn kann zu lang andauernden, abel' an Intensitat geringfiigigen Reaktionsersehei
nungen fUhren, welche an sieh im Gegensatz zur akuten Entziindllng nieht im
stande sind, die Entziindungsnoxe zu beseitigen. Aus all dem ergeben sieh fill 
die pharmakologische Beeinflussung der chronischen Entziindung zwei Riehtlinien: 
1. Dureh Anwendung starkerer, abel' ada quater Reize die ehronisehe in eine akute 
iiberzufUhren und 2. mit Riicksicht darauf, daB als Ursaehe del' chronisehen Ent
ziindung eine geanderte Gewebsreaktion in Betraeht kommt (pathologisehe 
Reaktion auf nieht pathologisehe Reize) die Reaktionsfahigkeit bzw. die Emp
findliehkeit des Gewebes im Sinne einer Umstimmung abzuandern. 

1 Vgl. A. CEMACH: Mschr. Ohrenheilk. 56, 535 (1922). - HEIDENHAIN: Klin. Wschr. 
3,1001 (1924). - CRAMER, H. U. H. KALKBERNNER: Klin. Wschr. 4, 1019 (1925). - BAUER, F.: 
Miinch. mod. Wschr. 1925, Nr 16. 

2 STARKENSTEIN: Miinch. med. Wschr. 1919, Nr 8, S. 205. 
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Die vorliegende Ubersicht iiber Antigene uml Antik6rper soIl eine Einleitnllg fiir dic 
folgenden Sonderkapitel tiber Fragen del' Immunitatslehre und Serologie darstellen. Es 
war daher nicht die Absicht,feine ersch6pfende Zusammenstellung der einzelnen Tatsachen 
zu',bieten. Vielmehr war das-Bestreben vorherrschend, die allgemeinen Linien, die zur Zeit 
die Lehre von den Antigenen und Antik6rpern beherrschen, zu zeichnen, ohne auch nur 
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einigermaBen eine Vollstandigkeit des Literaturnachweises anzustrebcn. Dementsprechend 
sind im Text nur die in den besonderen Zusammenhangen wichtiger erscheinenden Arbeiten 
in FuBnoten angefuhrt. Das vol'angestellte Vel'zeichnis von Lehrbuchel'n und zusammen
fassenden Dal'stellungen wird eine leichte Moglichkeit zum Auffinden del' besondel'en Litel'atur 
gewahren. 

Die Lehre von den Antigenen und Antikorpern ist, wie die Immunitats
wissenschaft iiberhaupt, aus der Bakteriologie hervorgegangen. Die Erforschung 
der Atiologie der Infektionskrankbeiten und die Erkenntnis der sie begleitenden 
oder ihnen folgenden Immunitatserscheinungen waren es, die zur Aufstellung 
des Antigenbegriffs und zur Entdeckung der Antikorperwirkungen gefUhrt haben. 
Wenn heute die Behandlung dieses Forschungsgebietes in einem Handbuch der 
Physiologie bzw. der Pathologischen Physiologie nicht fehlen darf, so ist das durch 
die Entwicklung der Forschung zu ihrem heutigen Stand wohl begriindet. Zu
nachst staunte man wohl iiber die zweckmaBige reaktive Tatigkeit der lebenden 
Organismen, die sich gegen das Eindringen pathogener Kleinlebewesen oder ihrer 
Gifte in so wundervoll abgestimmter Form durch die Bildung von spezifisch 
angepaBten Antikorpern schiitzen. Der ZweckmaBigkeitsbegriff in diesem Sinne 
konnte aber keine Anwendung mehr finden, als sich ergab, daB die Antikorper
bildung ein ganz allgemeingiiltiger physiologischer Reaktionsmechanismus ist, 
der immer dann einsetzt, wenn artfremde man kann heute sogar sagen: korper
fremde - Materie in den tierischen oder menschlichen Korper hineingelangt. 
Die Antl:koTpeTbildungist also das PTodukt eineT biologischen Reaktionsjahigkeit 
des OTganismus gegeniibeT kOTpeTjTemdeT Sllbstanz, gleichgultig, ob sl:e an und jill' 
sich schadlich ist odeT nicht. 

I. Begriffe und Probleme. 
Man kann dabei urn so weniger von Immunitatsreaktionen im allgemeincn 

sprechen, als die reaktive Funktion des Organismus sogar unzweckmaBig er
scheinen kann. Sie kann zu einer UbeTempjindlichkeit (Anaphylaxie) gegen
iiber der gleichen artfremden Materie fiihren, auch wenn die letztere an und fUr 
sich keinerlei Giftwirkung auf den Organismus ausiibt. Allerdings ist die durch 
Antikorperwirkung bedingte anaphylaktische Erkrankung gewissermaBen eine 
Nebenwirkung des Naturgeschehens. Willman iiberhaupt eine ZweckmaBigkeit 
suchen, so kann man sie nur darin erblicken, daf3 del' OTgan1SmllS in dem Be
streben, seine ATteigenheit a1tjTechtzueThalien, s-ich gegen das ATtfremde wehrt. 
Das Abwehrmittel der Antikorper aber wird zu einer Gefahr, wenn sich der 
gleiche Vorga,ng wiederholt, und wenn als sekundare Folge des nunmehr ein
tretenden unmittelbaren Zusammenpralls zwischen Antigen und Antikorper im 
lebenden Organismus jene kolloidalen Erschiitterungen eintreten, die clie Patho
genese cler anaphylaktischen Erkrankung kennzeichnen. Die biologische Reak
tionsfahigkeit cler Organismen, die sich in der Antikorperbildung kundtut, 
erscheint claher als ein Ausclruck cler Differenzierung cler Arten, unter Umstiinden 
auch der Differenzierung der einzelnen Individuen, bzw. des Bestrebens des 
Organismus, seine Arteigenheit oder seine Individualitat aufrechtzuerhalten. 

So stellt also die Bildung der in praktischer Hinsicht zweckmaBig 'wirkenden 
Antikorper, die gegen Bakterien, Protozoen oder Toxine gerichtet sind, bei natur
wissenschaftlicher Betrachtung nur einen Sonderfall dar, clel' zwal' wegen del' 
sich ergebenden praktischen Konsequenzen dem Mediziner am meisten im
poniert, der aber von biologischen Gesichtspunkten aus zuriicktl'itt gegeniibel' 
jener allgemeinen Funktion des Organismus, sich gegen die fremde Materie 
belebten Ursprungs iiberhaupt zu wenden. Denn es ist el'staunlicher, daB Anti-
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korper gegen fremde Stoffe im allgemeinen entstehen konnen, als die Tatsache, 
daB auf das Eindringen von Krankheitsursachen oder von Giften die spezifische 
Blutveriinderung erfolgt. 1m Lichte dieser Betrachtung kann das Antik6rper
bildungsverm6gen als ein Indicator a,u/ die biochemische Zusammensetzung der 
Zellen und Gewebe au/ge/apt werden, und zwar gerade iiber die Grenzen desjenigen 
hinaus, was chemische und physikalische Methoden zu leisten vermogen. Die ent
stehenden Antikorper konnen ihrerseits als Reagenzien zur Erkennung des Auf
baus und besonderer Merkmale von Zellen und Geweben dienen, weil sie eben 
in spezifischer Weise mit den Antigenen, durch die sie entstanden sind, zu rea
gieren vermogen. 

Unmittelbar ergibt sich hieraus die Einreihung der Lehre von den Antigenen 
und Antikorpern in das Gesamtgebiet der Physiologie. DaB aber auch die Analyse 
der Immunitiitserscheinungen scharf die Probleme der Physiologie und Pathologie 
tangiert, zeigt eine einfache Betrachtung. Es bestehen Unterschiede in der natiir
lichen Immunitiit gegenuber Krankheitserregern und Giften bei verschiedenen 
Tierarten und ebenso bei verschiedenen Individuen einer und derselben Art. 
Die sich ergebende reziproke Fragestellung muB also zu ergrunden suchen, 
wodurch die Differenzen, die zu so tiefgreifenden Unterschieden im Verhalten 
gegenuber Krankheiten oder Schiidigungen fuhren, verursacht sind, DaB auch 
die durch Krankheitsuberstehung oder durch ki.i.nstliche Schutzimpfung er
worbene Immunitat zum mindesten einen Gegenstand der pathologischen Physio
logie darstellt, ist ebenso verstiindlich, da ja die Fiihigkeit des Organismus, einen 
Schutz gegen schiidliche Agenzien zu erlangen, zu den physiologischen Bedingt
heiten gehoren muB. 

Wenn in diesem einleitenden Anfsatz zuniichst die Antigene und Antikorper 
in ihren gegenseitigen Beziehungen behandelt werden sollen, so liegt hier ein 
Gebiet vor, das zugleich Geltungsbereich fur das Verstiindnis der Immunitiits
erscheinungen beanspruchen darf. MuB auch die Immunitat keineswegs allein 
auf Antikorperbildung zuruckgefUhrt werden, so stellt die letztere doch einen 
Vorgang dar, der bei allen Immunisierungsformen gegeben ist. '.Vofern iiberhaupt 
korperfremde Stoffe, zumal aus der belebten Natur, in den Organismus gelangen, 
iiben sie eben Antigenfunktionen aus und konnen zur Antikorperbildung fUhren. 
Seit EMIL v. BEHRINGS1 grundlegender Entdeckung der Antitoxine (im Jahre 
1890) wissen wir das, und die Entdeckung der Antitoxine steUt in diesem Sinne 
die Begrundung der Lehre von den Antigenen und Antikorpern dar. DaB das 
Gebiet weit iiber die ursprungliche enge Fragestellung herausgewachsen ist, 
habe ich schon erortert. Das Beispiel der erworbenen Anaphylaxie zeigt auBer
dcm, daB die veriinderte Reaktionsfiihigkeit, die der Organism us durch die Anti
korperbildimg gewinnt, sich keineswegs im Sinne von Immunitiit iiuBern muB. 
Man hat daher das veranderte Verhalten auch als Allergie bezeichnet, ein Ter
minus, der nicht prajudiziert, ob es sich urn einen Zustand der Immunitat oder 
der Anaphylaxie handelt, der vielmehr nur aussagt, daB der Organismus gegen
uber dem normalen eine andere reaktive Tiitigkeit besitzt, die durch das Ent
stehen der Antikorper gekennzeichnet ist. 

Diejenigen Stoffe, denen die Fahigkeit zukommt, derart zur Antikorper
bildung zu fUhren, hat man unter der Bezeichnung Antigene zusammengefaBt. 
Der Ausdruck ist insofern mcht ganz glucklich gewahlt, als das Wort "Antigen" 
nach dem Sprachgebrauch bedeuten konnte, daB es sich urn Stoffe handelt, 
aus denen die Antikorper entstehen. Diese Auffassung trifft, wie noch zu be
sprechen sein wird, nicht zu. Die Antikorper mussen vielmehr nach dem heutigen 
--~--

1 BEHRING, E. U. S. K.ITASATO: tiber das Zustandekommen der Diphtherieimmunitat 
und Tetanusimmunitat bei Tieren. Dtsch. med. Wschr. 1890, Nr 49. 
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Stand unserer Kenntnis als Reaktionsprodukte des Organismus aufgefaBt werden. 
Sie stehen also nicht in direkter genetischer Beziehung zu den Antigenen. Der 
Ausdruck Antigene hat sich aber durch langjahrige Ubung Biirgerrecht erworben, 
so daB er fUr die sprachliche Verstandigung beibehalten werden muB . 

. Antigenfunktio~ konnen nun, wie schon erwahnt, aile genuinen Stoffe pflanz
licher oder tierischer Herkunft ausiiben. Durch die Eignung zur Antigenfunktion 
erhalten also die Substanzen der belebten Welt besondere Charaktere. Es ergibt 
sich daher gewissermaBen eine neuartige Biochemie, d'ie Biochemie der Antigene. 
Denn aile Organismen, aIle Zeilen und Gewebe konnen, abgesehen von ihren 
chemischen und physikalischen Eigenschaften, die Fahigkeit besitzen, als Antigene 
zu wirken. 1m ailgemeinen freilich kommt unter natiirlichen physiologischen 
Bedingungen diese Antigenfunktion der Zellen und Gewebe nicht zur Geltung. 
Ware es anders, so wiirden standig gegen die eigenen Korperbestandteile Anti
korper entstehen mussen. Da die letzteren deletar wirken oder jedenfails durch 
ihre Reaktion mit den Antigenen schwerwiegende Veranderungen im Organismus 
hervorrufen konnen, wiirde es zu Zerstorullgsvorgangen kommen, die einem 
unentrinnbaren Circulus vitiosus gleichkamen. Es ist ein Teilausdruck der 
ZweckmaBigkeit im Walten der Natur, daB das nicht der Fall ist. EHRLICHl 

hat von einem "Horror a1ttotoxicus" gesprochen, der allen Orgallismen eigcn ist 
und die Selbstschadigung durch Antikorperbildung gegen eigenes Gewebe; die 
eine Art der Autointoxikation bedeuten 'wiirde, verhindert. 

Damit die allen Organismen und ihren Bestandteilen eigene Antigenfunktion 
manifest wird, damit die potentielle Energie der Antigene eine kinetische Form 
gewinnt, mussen besondere Bedingungen erfuilt sein. Man kann sie folgender
maBen formulieren: 

1. Antigene uben ailgemein Antigenfunktion aus, d. h. sie bewirken die 
Bildung von Antikorpern, wenn sie in den Organismus einer fremden Art hinein
gelangen. Man nennt die derart erzeugten Antikorper Heteroantikorper, weil sie 
gegen Antigene einer anderen Art gerichtet sind. Die Bildung von Heteroanti
korpern tri tt im wei testen MaBe ein, wenn die V or bedingungen fiir sie gege ben sind. 

2. Antigene konnen aber unter Umstanden auch dann Antikorper erzeugen, 
wenn sie in einen fremden Organismus gleicher Art gelangen. Man spricht in 
diesem Fane von Isoantikorpern. Der Bereich der Moglichkeit zur Isoantikorper
bildung ist engel' gezogen. Die Isoantikorperbildung deutet auf biochemische 
Differenzen del' Individualstruktur hin. Die individuellen Unterschiede sind abel' 
nicht so konstant und nicht in solchem MaBe vorhanden v.'ie die Artunterschiede. 
Es kommt hinzu, daB, wie noch zu besprechen sein wird, individualspezifische 
Antigene kaum vorhanden sind. Die Verteilung unter den einzelnen Individuen 
ist vielmehr eine gruppenspezifische, d. h. dassel be Antigen kommt in del' Regel 
bei einer mehr oder weniger groBen Gruppe von Individuen einer und derselben 
Art gleichzeitig vor. 

3. Antigene konnen aber in seltenen Fallen auch dann zur Ausubung ihrer 
antikorperbildenden Funktion gelangen, wenn sie in demselben Organismus, 
aus dem sie stammen, resorbiert werden. Man spricht dann von Auto-Antikorpern. 
Es ist nach dem bisherigen Stand nicht scharf zu definieren, ob es sich bei der
artigen Auto-Antikorpern um Gegenstoffe handelt, deren Wirkung sich auch 
gegen Antigene im natiirlichen Verbande riehten kann. Einige Erfahrungen 
weisen darauf hin, daB ein derartiger Vorgang unter Umstanden unter den Be
dingungen pathologisehen Geschehens erfolgen kann. 1m iibrigen wird die weitere 
Darstellung noeh zeigen, daB es sich zwar bei einer Bildung von Auto-Antikorpern 

1 EHRLICH, P. U. J. MORGENROTH: Uber Hamolysine. V. Mitt. Berl. klin. Wschr. 
1901, Nr 10. 
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in der Regel urn Antikorper handelt, die gegen Antigene aus dem eigenen Orga
nismus gerichtet sind. Es ist aber zum mindesten zweifelhaft, ob diese Anti
gene unter physiologischen Bedingungen in einer fUr den Antikorper angreifbaren 
Form funktionsfahig sind. 

FUT die Analyse der Antigene und Antikorper und ihrer gegenseitigen Ein
wirkung ist die Frage von grundlegender Bedeutung, auf welchem Wege diese 
Stoffe bzw. ihre Funktionen nachweisbar sind. Denn wir konnen eigentlich nur 
von Funktionen sprechen, da uns im allgemeinen die materiellen Substrate, auf 
die wir die Wirkungen beziehen, unbekannt sind. Die Antikorper sind bisher 
allgemein einer Erkenntnis durch chemische und physikalische Methoden ent
zogen geblieben, und auch bei den Antigenen haben, abgesehen von gewissen 
Teilkomponenten sog. komplexer Antigene, die analytischen Methoden der exak
ten Naturwissenschaften versagt. Antigene und Antikorper erscheinen daher 
lediglich als Ausdruck einer gedanklichen PTojektion, die die experimentell nach
weisbare biologische Funktion in ein supponiertes materielles Substrat verlegt. 
Da demnach Antigene nur durch ihre Antikorperreaktionen und umgekehrt 
Antikorper nur durch ihre Antigenverbindungen nachweisbar sind, so deckt sich 
im Prinzip der Nachweis der Antigene mit demjenigen der Antikorper. 

Die durch gegenseitiges Zusammemvirken erfolgende Reaktion kann nun 
nachweis bar werden: 

A) Direlct, indem beim Zusammenwirken von Antigen und Antikorper auBer
lich wahrnehm bare Zustandsanderungen des Reaktionsgemisches auftreten: 

1. In Form der Agglutinat'ion; hierbei werden Zellen odeI' sonstige Suspen
sionen durch die Einwirkung del' entsprechenden Antikorper zusammengeballt, 
agglutiniert. 

2. In Form der Priicipitation; hierbei fUhren kolloidal ge16ste Antigene, wie 
sie sich im Blutserum, in del' Milch, in anderen Korperflussigkeiten und in Ge
webs- und Organextrakten finden, bei Einwirkung del' entsprechenden Anti
korper zu cineI' Niederschlagsbildung, del' Pracipitation. 

B) Indirelct, indem die unmittelbare Antigen-Antikorper-Reaktionnicht sicht
lich ist odeI' man sich jedenfalls urn die Wahrnehmung del' direkten Erscheinung 
nicht bemuht, sondern durch Verwendung gewisser Indicatoren auf eine statt
gehabte Antigen-Antikorper-Reaktion schlieBt. Als solche Indicatoren kommen 
in Betracht: 

1. Der lebende Tierlc6rper. Del' lebende Tierkorper ist del' Indicator fUr die 
Antigen-Antikorper-Reaktion: 

a) wenn die Antigene toxisch sind, wie das HiT die Toxine zutrifft. Man e1'
kennt dann die Antikorperwirkung (die Entgiftung durch Antitoxine) daran, 
daB das Gemisch fUr den lebenden Organismus unschadlich geworden ist, bzw. 
daB das Antitoxin den lebenden Organismus gegenuber del' spateI' erfolgenden 
Intoxikation schutzt; 

b) bei ungiftigen Antigenen, hierbei dadurch, daB die im lcbenden Organis
mus sich vollziehende Antigen-Antikorper-Reaktion unter geeigneten Bedingungen 
zu Krankheitserscheinungen fUhrt. Das ist del' Fall bei del' Anaphylaxie. 

2. Isolierte Zellen. Sie stellen den Indicator dar: 
a) durch den Nachweis del' Antitoxinwirlcung, wenn es sich urn Gifte handelt, 

die auf isolierte Zellen schadigend wirken (z. B. Hamolysine, Spermatozoen
gifte u. a.); 

b) in Form del' Leulcocyten. Die Antikorper haben die Fahigkeit, Zellen, 
auf die sie wirken, aufnahmefahig fur weiBe Blutkorperchen zu machen. Es 
handelt sich um das Prinzip del' Vermittlung del' Phagocytose. Man spricht von 
cytotropen Antikorpern odeI' Opsoninen. 
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3. N ormales Blutserurn durch seine Fahigkeit, die Komplementfunkt'ion aus
zuiiben. Unter der Komplementfunktion verstehen wir die Fahigkeit des Blut
serums, Zellen unter dem EinfluB entsprechender Antikorper (Amboceptoren) 
aufzulOsen. Diese lytische Fahigkeit des Komplements kann in zweierlei Art als 
Indicator fUr die Antigen-Antikorper-Reaktion benutzt werden: 

a) in Gestalt der direkten Cytolyse. Die mit Antikorper beladenen, sensibili
sierten Zellen fallen unter dem EinfluB des Komplements der Auflosung bzw. der 
Abtotung (Cytocidie) anheim (Hamolyse, Bakteriolyse, Bactericidie); 

b) in der Gestalt der Komplementbindung. Hierbei wird der Nachweis der 
Komplementfunktion bzw. des Komplementverbrauchs (Komplementbindung) 
beim Zusammenwirken mit dem Antigen-Antikorper-Komplex indirekt gefUhrt. 
Spater zugesetzte antikorperbeladene Blutzellen werden nicht mehr aufgeli:ist, 
wenn das Komplement durch die vollzogene Antigen-Antikorper-Reaktion seine 
lytische Funktion verloren hat. 

Die Frage, ob der hier aufgezahlten Vielheit von Antikorperwirkungen eine 
entsprechende Vielheit von Serumstoffen entspricht, ist keineswegs ohne weiteres 
Zll bejahen. Man spricht zwar je nach dm wahrnehmbaren Funktion von Agglu
tininen, Pracipitinen, Antitoxinen, anaphylaktischen Reaktionskorpern. cyto
tropen Antikorpern oder Opsoninen, lytischen und komplementbindenden Anti
korpern, muB sich aber bewunt sein, daB dieser Sprachgebrauch nicht auf fester 
experimenteller Gruncllage beruht. In cler Tat ist vielfach, so von BORDET 1, 

FRIEDBERGER2 u. a., die Auffassung vertreten worden, claB man den verschieclenen 
Antikorperfunktionen eine einheitliche spezifische Veranclerung des Serums als 
Folge cler Immunisierung zugrunde legen komlte, die clann je nach der Beschaffen
heit cler einzelnen Antigene und nach cler zu befolgenclen Versuchsanorclnung zu 
verschieclenartigem Ausdruck gelangt. Auch ich neige diesel' Auffassung zu. 
Freilich ist das vorhandene experimentelle Material vielleicht nicht ausreichend, 
urn eine einwandfreie Entscheidung del' Frage zu gewahrleisten. 

Der Umstand, daB es zuweilen zu gelingen schcint, durch Spaltung des Serums 
in einzelne EiweiI3fraktionen Antikorperfunktionen zu trennen, spricht allerdings 
nicht gegen die unitarische Auffassung. Man muB hierbei beriicksichtigen, claB 
fUr die einzelnen Antikorperwirkungen auch sekundare Momente in Betracht 
kommen konnen. Vor allem ist hier an die physikochemische Beschaffenheit del' 
EiweiBstoffe des Blutserums zu denken, die man unter dem Begriff der sog. 
Kolloidlabilitat zusammenfassen kann. Sie kann in dem einen Fall (z. B. bei der 
Pracipitation und Agglutination) von mangeblicher Bedeutung sein, in anderen 
Fallen (wie bei del' Komplementbindung) gelegentlich eine untergeordnete Rollc 
spielen. Die Gesamtheit des vorhandenen Tatsachenmaterials diirfte jeden
falls kaum schwerwiegende Bedenken gegeniiber del' Auffassung ergeben, da/3 
es 8ich bei den verschiedenartigen Antilkorperfunktionen um eine einheitliche materielle 
S7tbstratsveranderung handelt. Als eine Ausnahme konnen hierbei die Antitoxine 
betrachtet werden, wobei allerdings zu berikklichtigen ist, daB gerade die Toxine, 
obwohl sie die am langsten bekannten Antigene darstellen, heute in den wesent
lichsten Punkten weniger geklart erscheinen als andere Antigenfunktionen. 

II. Die Beziehungen zwischen Antigenen und Antikorpern. 
Gronere Einheitlichkeit del' Auffassung besteht in bezug auf die Frage nach 

den Beziehungen zwischen Antigenen und Antikorpern. Es handelt sieh hier urn 

1 BORDET, J.: Traite de l'immullite dans les maladies infectieuses. Paris: Masson 
ll. Co. 1920. 

2 FRIEDBERGER, E.: Die Allaphylaxie. Fortschr. med. Klin. 2. Berlin 1912. 
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ein Problem, das von um so groBerer Bedeutung ist, als die Reaktion zwischen 
Antigen und Antikorper den wesentlichen MaBstab fur die Beurteilung der sich 
abspielenden Vorgiinge bildet. Da Antigene und Antikorper an und fUr sich bisher 
ni,cht chemisch oder physikalisch determinierbar sind, ist das Hauptmerkmal 
fUr ihre Analyse die biologische Funktion. In dieser Hinsicht liegen also iihnliche 
Bedingungen vor, wie sie von der Erforschung der Fermente her bekannt sind. 
Die einzig feststellbare Wirkung des Antikorpers besteht darin, daB er auf das 
zugehorige Antigen einwirkt. Der Antikorper ist ohne Antigen in keiner Weise 
nachweisbar. FUr die Antigene gilt im allgemeinen das gleiche. Eine Ausnahme 
bilden nur diejenigen Antigene, die zugleich eine Giftwirkung ausuben, die sog. 
Toxine. Sie sind, wie Z. B. das Diphtherietoxin oder das Tetanustoxin, bereits 
an ihrer charakteristischen Giftwirkung erkellilbar. Toxine sind aber nur eine 
beschriinkte Untergruppe der Antigene, die zudem gerade in physiologischer 
Hinsicht gegenuber den ubrigen Antigenfunktionen in den Hintergrund tritt. 
Bei allen anderen Antigenen ist der Nachweis erst ermoglicht durch die Folge
erscheinung, die die Antikorperreaktion der Antigene bedingt. 

Den Reaktionen, die sich zwischen Antigen und Antikorper abspielen, liegt 
als gemeinsames Band die Spezijitiit der Erscheinung zugrunde. Es solI aber das 
spezifische Geprage vorliiufig als gegeben angenommen werden. Eine nahere 
Analyse unter Berucksichtigung der sich ergebenden Einschriinkungen solI 
spiiterer Erorterung vorbehalten bleiben. Zuniichst wird die Frage nach der 
Natur der Antigen-Antikorper-Reaktion zu beantworten sein. 

In dieser Hinsicht nimmt die historische Entwicklung ihren Ausgangspunkt 
von der Analyse der Toxin-Antitoxin-Reaktionen. Durch den weiteren Ausbau 
der Lehre von den Antigenen und Antikorpern ist freilich vieles, was zuniichst 
schwer zu entwirren schien, unmittelbar verstiindlich geworden. Es dUrfte aber 
doch nicht ohne Interesse sein, bei der Darstellung dem geschichtlichen Hergang 
zu folgen, zumal die bei der Toxin-Antitoxin-Analyse gewonnenen Erfahrungen in 
dieser Hinsicht ohne weiteres auf das Gesamtgebiet der Antikorperreaktionen zu 
ubertragen sind. 

Zu einer Zeit, zu der man von den Antikorperfunktionen nur die Antitoxine 
kannte und die Erkliirung der Antikorperwirkung sich mit der Deutung der 
antitoxischen Funktion deckte, war del' insbesondere von Roux l und H. BUCH
NER2 vertretene Standpunkt erorterungsfiihig, nach dem die Antitoxine indirekt 
im Sinne einer Resistenzerhohll11g des Organismus bzw. einer Verminderung der 
Giftempfindlichkeit der Korperzellen wirken sollten. Demgegenuber haben aller
dings EHRLICH3 und BEHRING4 fruhzeitig die Auffassung vertreten, daB die 
Antitoxine direkt auf die Toxine wirken und zu ihrer Entgiftung fiihren. Beweis
kriiftig im Sinne dieser Betrachtung war zuniichst die von EHRLICH5 gefundene 
GesetzmiiJ3igkeit, daB die Entgiftung von Toxin durch Antitoxin im Reagensglas 
(bei nachfolgender Injektion der Gemische) nach konstanten Pmportionen erfolgt 
(Gesetz der ~lultipla). Ein beliebiges Multiplum cineI' Toxinmenge, die durch 

1 Roux, E. U. VAILLARD: Contribution it l'etude du tetanos. Ann. lust. Pasteur 7, 
64 (1893). - Roux, E. u. L. MARTIN: Contribution it l'etude de la diphtherie. Ebenda 8, 
609 (1894). 

2 BUCHNER, H.: Uber Immunitiit und Immunisierung. Miinch. med. Wschr. 1894, 
Nr 37 u. 38. 

3 EHRLICH, P.: Experimentelle Untersuchungen ilber Immunitiit. Dtsch. med. vVschr. 
1891, Nr 12 u. 14 - Die Wertbemessung des Diphtherieheilserums. Klin. Jb. 6 (1897). 

4 BEHRING, E.: Die Blutserumtherapie. Wiesbaden 1892. 
5 EHRLICH, P.: Zur Kenntnis del' Antitoxinwirkung. Fortschr. Med. ~ (1897) - Die 

Wertbemessung des Diphtherieheilserums und deren theoretische Grundlagen. Klin. Jb. 
6 (1897). 
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eine gewisse Antitoxindosis neutralisiert wird, bedarf des aquivalenten Anti
toxinmultiplums zur Entgiftung. Es liegt auf der Hand, daB bei einer indirekten 
Art der Antitoxinwirkung dieser zahlenmiiBige Zusammenhang zwischen Toxin 
und Antitoxin schwer verstandlich ware. 1m gleichen Sinne spricht die zuerst 
von ARONSONl, FRAsER2 , MARTIN3 u. a. festgestellte Tatsache, daB die 8tark8ie 
Antitoxinwirkung dann erzielt wird, wenn Toxin nnd Antitoxin VOl' del' Injektion 
im Reagensgla8 gemi8cht werden. Wiirde es sich um eine indirekte resistenz
erhohende Wirkung handeln, so miiBte man eigentlich erwarten, daB bei pri
marer Antitoxin- und nachfolgender Toxininjektion die giinstigsten Bedingungen 
erreicht wiirden, was eben nicht der Fall ist. SchlieBlich ist noeh zu erwahnen, 
daB nach alten Erfahrungen (EHRLICH4 , KNoRR5 u. a.) fiir die Entgiftung des 
Toxins durch das Antitoxin im Reagensglas tilLnliche Bedingnngen (Abhangig
keit von der Konzentration, Temperatur, Salzgehalt usw.) gelten wie fur chemi8che 
Realctionen im allgemeinen. 

Vor allem aber waren es die Versuche EHRLICHS6 iiber die neutralisierende 
Wirkung des' Antitoxins auf die im Reagensgla8 Blutkorperchen agglutinierende 
Funktion des Ricins und Abrins, die del' Theorie der indirekten Antitoxinwirkung 
den Boden entzog. Denn hier zeigte sich, daB eine antitoxische Wirkung auch 
dann in Erscheinung tritt, wenn ein Makroorganismus iiberhaupt nicht mehr in 
Betracht kommt, wenn sich die Toxinwirkung vielmehr auf isolierte Zellen, wie 
rote Blutkorperchen, erstreckt. Diesel' seiner Zeit beriihmte Reagensglasversuch 
EHRLICHS ist in zahlreichen analogen lrallen bestatigt worden, und er lieB keinen 
Raum fiir einen Zweifel daran, daB die Antitoxinwirkung allch dann zur Geltung 
kommt, wenn der lebende Organismus nicht mehr beteiligt ist. 

Heute benotigt man allerdings, wie schon erwahnt, diese Untersuchungen 
nicht mehr als Beweismaterial fiir die direkte Art del' Antikorperwirkung, da sich 
ja gezeigt hat, daB die antitoxisehe Immunserumwirkung nur einen Sonderfall 
darstellt und Antikorperfunktionen auch dann in Erscheinung treten, wenn nicht 
einmal mehr isolierte Zellen an del' Reaktion beteiligt sind, sondern, wie das z. B. 
fiir die Pracipitation zutrifft, gelOstes EiweiB als Antigen mit dem Antikorper 
reagiert. 

Aber alLch unter Zugrundelegung einer direkten Einwirkung der Antikorper 
auf das Antigen bleibt noch die Frage zu erortern, in welcher Wei8e 8ich die8e 
direkte Wirlcung vollzieht. Als lediglich die Antitoxine als einzige Antikorper 
bekannt waren, hatte man an die Moglichkeit gedacht, daB das Antitoxin eine 
Art von fermentativer Funktion ausiibt und das Toxin derart zerstort. Heute 
wissen wir, daB das nicht del' Fall ist. Es hat jedoch eines langen Widerstreites 
der Meinungen bedurft, bis eine hinreichende Klarung in diesel' Hinsicht auf 
experimenteller Grundlage erzielt war. lYIaBgebend fUr die jetzt geltende Auf
fassung war die Feststellung del' Tatsache, daB es gelingt, an8 vollig neutrali8ierten 
nnd lange Ze'it gelagerten Gemi8chen von Antigen und Antikorper da8 Antigen, 
'unter Um8tanden anch den Antilc6rper,in qnantitativ hinreichemdem AU8maf3e 

1 ARONSON, H.: Weitere Mitteilungen iiber Diphtherie und Diphtherieantitoxin. Berl. 
klin. Wschr. 1894, 356. 

2 FRASER, T. R.: Immunisation against serpents venon. Nature (April) - Brit. med. 
J. 1896. 

3 MARTIN, C. J.: Further observations concerning the relations of the toxins and anti
toxins of snake venon. Proc. roy. Soc. 64 (1898). 

4 EHRLICH, P.: Zitiert auf S. 413 und Dtsch. med. Wschr. 1898, Nr 38. 
5 KNORR, A.: Die Entstehung des Tetanusantitoxins im Tierk6rper und seine Beziehung 

zum Tetanusgift. Fortschr. Med. 1897', Nr 17 - Miinch. med. Wschr. 1898, Nr 11 u. 12. 
6 E~.RLICH, P.: Zur Kenntnis del' Antitoxinwirkung. Fortschl'. Med. 1891, Nr 2 - Ges. 

Chariete-Arzte - Berl. klin. Wschr. 1898, Nr 12. 
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wieder zu gewinnen. Die Schwierigkeiten derartiger Versuche waren zunachst in 
del' groBen Labilitat del' Antigene (zumal del' Bakterientoxine) und Antikorper 
gelegen, die sie zahlreichen chemischen und physikalischen Einwirkungen gegen
iiber aufweisen. FiIT die grundlegenden Versuche itber das Wesen del' Antigen
Antikorper-Reaktion sind daher an erster Stelle die Schlangengifte herangezogen 
worden. 

Die Schlangengifte sind namlich durch eine relative Resistenz gegeniiber 
hoheren Temperaturen, zumal bei geeigneter (saurer) Reaktion des Mediums, 
ausgezeichnet und bleiben dadurch in ihrer Funktionsfahigkeit erhalten, wahrend 
die Antikorper, die im allgemeinen mit del' Denaturierung del' SerumeiweiBstoffe 
ihre Wirkung einbiiBen, vernichtet werden. Durch Verwendung von Schlangen
gift ist nach friiheren tastenden, abel' in ihrer Beweiskraft keineswegs einwand
freien Versuchen von CALMETTE1 , WASSERMANN2 u. a. die Wiedergewinnung des 
Antigens aus del' neutralen Antikorperverbindung zuerst von MORGENROTH3 

mit Sicherheit erwiesen worden. Zugleich konnte MORGENROTH4 zeigen, daB die 
hierbei aufgefundene. GesetzmaBigkeit auch fiir andere Toxine bzw. ihre Anti
toxinverbindungen Geltungsbereich hat. Nach MORGENROTH gelingt es namlich, 
lange Zeit gelagerte Toxin-Antitoxin-Gemische durch saure Reaktion des Mediums 
wieder zu zerlegen, so daB sich bei geeigneter Versuchsanordnung beide Kompo
nenten quantitativ wieder gewinnen lassen. Wegen del' schon erwahnten Stabilitat 
del' Schlangengifte ist bei ihnen die Restitution del' Toxine besonders einfach. 
Wird ein Gemisch von Schlangengift und Antitoxin angesauert und dann auf
gekocht, so tritt primal' durch die saure Reaktion des Mediums die Spaltung des 
Toxin-Antitoxin-Komplexes ein. Sekundar werden durch die Temperaturein
",irkung die frei gewordenen Antitoxine· zerstort, wahrend das Toxin durch die 
saure Reaktion sogar eine erhohte Resistenz erfahren hat. Bei folgender Neu
tralisation erhalt man daher das Toxin isoliert in funktionsfahigem Zustand. 

Durch diese Versuche MORGENROTHs ist del' endgiHtige und zwingende Be
weis dafiir erbracht worden, dafJ das Antitoxin jedenfalls im Reagensglas keine 
zerst6rende oder fermentative W irkung auf das Toxin entfaltet, da.fJ vielmehr in dem 
Toxin-Antitoxin-Gemisch ein Komplex vorliegt, del' auch nach langer Zeit in seine 
Komponenten spaltbal' ist. Es handelt sich hierbei abel' nicht etwa um eine besondere 
Eigenschaft del' sauren Reaktion. Durch die Untersuchungen von SACHS5 und 
SCAFFIDI6 ist festgestellt, daB auch dul'ch alkalische Reaktion des Mediums das 
gleiche Ergebnis wie durch saure Reaktion zu erreichen ist. Erwahnt sei schlieB
lich, daB geeignete Alkalescenz odeI' Aciditat des Mediums, ebenso wie sie die 
vollzogene Toxin-Antitoxin-Reaktion wieder riickgangig macht, so auch den Ein
tritt del' Antitoxinverbindung del' Toxine verhindert. Was fiir die Toxin-Anti
toxin-Reaktion gilt, trifft in gesetzmaBiger Weise die iibrigen Antigen-Antikorper
Verbindungen. Fiir die gegen Zellen gerichteten amboceptorartigen Antikorper
fnnktionen, (lie erst unter Vermittlung des Komplements zur lytischen Wirkung 

1 C-"LMETTE, A.: Contribution it l'etude des vcnins, des toxines et des serums antitoxi
ques. Ann. lnst. Pasteur 9, 225 (1895). 

2 WASSERMANN, A.: Experimentelle Beitrage zur Serumtherapie vermittels antitoxisch 
und bactericid wirkender Sel'umarten. Dtsch. med. Wschr. 1897, Nr 17. 

3 MORGENROTH, J.: Uber die Wiedergewinnung von Toxin aus seiner Antitoxmver
bindung. Ber!' klin. Wschr. 1905, Nr 50 ... 

4 MORGENROTH, J. U. K. WILL~<iliEN: Uber die Wiedel'gewmnung des Diphtherietoxin8 
aus seiner Verbindl!-!lg mit dem Antitoxin. Virchows Arch. 190, 371 (1907). 

5 SACHS, H.: Uber die Wil'kung von Alkali auf die Antitoxinvel'bindung del' Toxine. 
Dtsch. med. Wschr. 1914, Nr lI. 

S SCAFFIDI, V.: Uber die Wirkung von Alkali auf die Antitoxinverbindung des Cobra
neurotoxins. Z. lmmun.forschg 21, 17 (1914). 
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gelangen, ist das durch die Untersuchungen von v. LIEBERMANN l , RONDONI2 u. a. 
gezeigt worden, und auch bei den anderen Typen der Antikorperwirkungen be
stehen grundsatzlich die namlichen Bedingungen. Man kann daher allgemein 
sagen, da(3 das Zustandekommen der A ntigen-A ntikorper-Reaktion von der Beschaffen
heit des .111edi~tms abhiingt, durch Alkalescenz oder Aciditiit bekindert wird, ~tnd da(3 
der Antigen-Antikorper-Komplex be'i geeigneter Reaktion des Medi~tms wieder in seine 
Komponenten zerfiillt. 

Erwahnt sei, daB es unter Umstallden auch durch andere Methoden mog
lich ist, die Antigene aus den Antikorperverbindungen wiederzugewinllen. In 
gewissen Fallen hat man zeigen konnen, daB es durch Einwirkung proteoly
tischer Fermente gelingt, die Toxine wieder funktionsfahig zu erhalten. In 
dieser Hinsicht liegen Versuche von DANysz3 iiber die Einwirkung von Fer
menten auf Gemische von Ricin und Antiricin, sowie Versuche von TERUUCru4 

iiber die fermentative Spaltung der Antitoxinverbindung des Schlangengiftes 
vor. In diesen Fallen ist der Antikorper der fermentativen Einwirkung erheb
lich leichter zugangig als das Antigen. 1m iibrigen kann man besonders bei 
den auf Zellen wirkenden Antikorpem (Agglutinine, Amboceptoren) teils durch 
Temperaturverschiebung, teils durch Veranderung der Zusammensetzung des 
Mediums (verschiedenartigc Elektrolyte, elektrolytfreies Medium) innerhalb gc
wisser Grenzendie an das Antigen gebundenen Antikorper wieder absprengen. 
Aus der Gesamtheit der Erscheinungen ergibt sich [jedenfalls die zwingende 
SchluI3folgerung, da(3 der Antikorper an und rilr sich keinerlei veriindernde Wir
Icung emj das Antigen ausiibt. Die von EHRLICH5 vertretene Auffassung, nach 
der die Antikorperfunktion lediglich eine distributive (monotrope) und nicht 
eine pharmakodynamische ist, hat dadurch ihre experimentelle Sicherung er
fahrcn. 

Will man weiterhin die Frage erortem, welcher Art die zwischen Antigen und 
Antikorper bestehenden Beziehungen sind, so wird der Gedankengang beherrscht 
von der Spezijitiit der Erscheinungen. Die Spezifitat del' Antikorperwirkung war 
es vornehmlich, die EHRLICH3 zu seiner strukturchemischen Betrachtungsweise 
fiihrte und ihn bereits auf Grund del' Toxin-Antitoxin-Analyse zu del' Ansicht 
gelangen lieH: "Man wird annehmen miissen, daB diese Fahigkeit, Antikorper 
Zll binden, auf die Anwesenheit einer spezifischen Atomgruppe des Giftkomplexes 
zuriickzufiihren ist, dcr zu einer bestimmten Atomgruppe des Antitoxinkomplexes 
eine maximale spezifische Verwandtschaft zeigt und sich an sie leicht anfiigt 
wie 8chliissel und 8chloB nach einem bekannten Vergleich von EMIL FISCHER." 
Derart hat EHRLICH eine rein chemische Auffassung del' Beziehungen, die zwischen 
Antigenen llnd Antikorpern bestehen, vertreten. Bei del' Anwendung dieses Prin
zips del' Betrachtung auf die Antigen-Antikorper-Reaktionen im allgemeinen muI3 
man also folgern, daB die spezifische Verwandtschaft zwischen den beiden Kom
ponenten durch bestimmte Atomgruppierungen bedingt ist, die einerseits dem 
Antigen, andererseits dem Antikorper die spezifische Reaktionsfahigkeit zu ein
ander gewahrleisten. Das materielle 8ubstrat diesel' chemischen Aviditat im 

1 LIEBERMANN, L. V. u. B. V. FENYVESSY: Uber Hiimagglutination und Hiimatolyse. 
Biochem. Z. 4 (1907' - Arch. f. Hyg. 62 (1907) - Zbl. Bakter. 41 (1908). 

2 RONDONI, P.: Uber den EinfluB del' Reaktion auf die Wirkung hiimolytischer Sera. 
Z. Immun.forschg 7, 515 (19lO). 

3 DANYSZ, J.: Contribution a l'8tude des proprietes et de la nature des melanges des 
toxines avec leurs antitoxines. .Ann. Inst. Pasteur 19112. 

4 TERUUOHI, Y.: Die Wirkung des Pankreassaftes auf das Hiimolysin des Cobragiftes 
und seine Verhindung<;,n mit dem Antitoxin und Lecithin. Hoppe-Seylers Z. 51, 478 (1907). 

5 EHRLIOH, P.: Uber die Beziehungen von chemischer Konstitution, Verteilung und 
pharmakologischer Wirkung. Leyden-Festschr. 19112. 
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Antigen hat EHRLICH! auch als Receptor, bzw. bei den Toxinen als haptophore 
Gruppe bezeichnet2• 

In bezug auf diechemische Grundlage steht der EHRLICHSchen Betrachtungs. 
weise eine von ARRHENIUS und MAnSEN3 aufgestellte Theorie nahe. Das Gemein· 
same beider Auffassungen ist darin zu erblicken, daB sie in den Antigen.Anti. 
korper. Verbindungen chemische Reaktionen sehen. Der Unterschied ist da;rin 
gelegen, daB EHRLICH Reaktionen von starker Aviditat annahm, so daB die Ver· 
bindung von Antigen und Antikorper hiernach rasch und vollstandig eintreten 
miiBte, wahrend ARRHENIUS und MAnSEN den Reaktionsmechanismus in rever· 
siblen Reaktionen mit schwacher Affinitat erblicken. EHRLICH4 war bei der 
Analyse der Toxin·Antitoxin·Reaktion unter Zugrundelegung von Reaktionen mit 
starker Affinitat genotigt, eine komplexe Konstitution der GiftlOsung anzunehmen. 
Er vindizierte der GiftlOsung mehrere Giftkomponenten von differenter Toxizitat 
und verschiedener Affinitat zum Antitoxin, eine Annahme, die in der Tat zu 
einer hinreichenden ErkIarung der Erscheinungen fiihrte. Ohne auf die Einzel~ 
heiten hier naher einzugehen, mag es geniigen darauf hinzuweisen, daB ARRHENIUS 
und MAnSEN3 im Gegensatz zu EHRLICH eine Reaktion zwischen einem einheit· 
lichen Toxin und Antitoxin angenommen haben, die eben mit schwacher Affinitat 
nach dem Typus der reversiblen Reaktionen verlaufen solI, und fiir deren Gleich· 
gewichtszustand das GULDBERG· W AAGESche Gesetz gelten wiirde. Durch die 
derart immer frei bleibenden Reste von Antigenen und Antikorpern wollen 
ARRHENIUS und MADSEN jene Erscheinungen erkIaren, die EHRLICH auf die 
komplexe Konstitution der Gifte zuriickzufiihren sucht. 

Man weiB heute - fiir die Antitoxinverbindungen waren besondere Unter· 
suchungen von MORGENROTH5 hierfiir maBgebend -, daB die Antigen.Antikorper. 
Reaktionen durchaus nicht immer sehr rasch verlaufen, und man wird ohne weiteres 
zugeben, daB die Massenwirkung bzw. die Konzentration, in der die Gifte an der 
Reaktion teilnehmen, fiir die Reaktionsgeschwindigkeit von Bedeutung ist. An· 
dererseits aber hat die nahere Analyse gezeigt, daB man keineswegs .die Antigen. 
Antikorper-Reaktion als einfachen reversiblen Vorgang betrachten kann, dessen 
Gleichgewichtszustand einer streng zahlenmaBigen Analyse zugangig ist. Auf 
das Fiir und Wider hier einzugehen, wiirde zu weit fiihren. Ein wesentlicher 
Faktor, der gegen die Auffassung von ARRHENIUS und MADSEN spricht, ist bereits 
das nach seinen ersten Beobachtern sog. DANYSZ6_DUNGERNSche7 Phanomen. 

1 EHRLICH, P.: tiber Partial£unktionen der Zelle. Miinoh. med. Wsohr. 1909, Nr 5. 
2 Die Bezeiohnung Reoeptor ist urspriinglioh daduroh entstanden, daB EHRLICH im 

Reoeptor, d. h. in einer bestimmten Atomgruppierung der Zellen das Organ fiir die Emp
findliohkeit oder Empfangliohkeit (reoipere) fiir Toxinwirkungen erbliokte. Das Toxin kann 
duroh seine spezifisohe haptophore Gruppe einerseits mit dem Zellreoeptor, andererseits mit 
dem Antitoxin reagieren. Daduroh entsteht die Antitoxinwirkung. In der weiteren Ent
wioklung ist aber der Reoeptorbegriff allgemein auf Antigenfunktionen angewandt worden. 
Antigene stellen ja in den meisten Fallen keine einheitliohen Stoffe dar, sondern sie be
stehen, wie nooh bei der Besprechung der Spezifitat zu er6rtern sein wird, aus einer Reihe 
von Partialantigenen oder Partial£unktionen, die erst die biologisohen Einheiten darstellen 
und als solohe als Reoeptoren bezeiohnet werden. 

S AaRHENIDS, S. U. TH. MADSEN: Anwendung der physikalisohen Chemie auf das 
Studium der Toxine und Antitoxine. Z. physik. Chem. 44 (1903). 

4 EHRLICH, P.: tiber die Giftkomponenten des Diphtherietoxins. Berl. klin. Wsohr. 1903, 
Nr 35-37 - Die Bindungsverhaltnisse zwisohen Toxin und Antitoxin. Univ. reo. 9 (1904). 

5 MORGENROTH, J.: Untersuohungen iiber die Bindung von Diphtherietoxin und Anti· 
toxin. Berl. klin. Wsohr. 1904, Nr 20 - Z. Hyg. 48 (1904). 

6 DANYSZ, J.: Contribution a l'etude des proprietes et de la nature des melanges des 
toxines avec leurs antitoxines. Ann. Inst. Pasteur 1902. 

7 DUNGERN, E. V.: Beitrag zur Kenntnis der Bindungsverhaltnisse bei der Vereinigung 
von Diphtheriegift und Antiserum. Dtsch. med. Wsohr. 1904, Nr 8/9. 
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Hierbei handelt es I:'ich um die Erkenntnis der Tatsache, daB in der Regel das 
GIeichgewicht bei den Antigen-Antikorper-Reaktionen durchaus differiert, je nach
dem das Gemisch auf einmal einzeitig angesetzt wird oder die Zugabe des Anti
gens zu einer bestimmten Antiserummenge in mehreren zeitIich getrennten Frak
tionen erfolgt. - Bei der letzteren Versuchsanordnung enthalt das Gemisch mehr 
freies Antigen als bei sofortigem Ansatz der Gesamtmenge. Bei der Toxin-Anti
toxin-Reaktion auBert sich das in einer geringeren Entgiftung. 

Die Erscheinung ist also in dem Sinne zu verstehen, daB das Toxin mehr 
Antitoxin binden kann, als zu seiner Entgiftung notwendig ist. EHRLICH! erklart 
das durch die Annahme von ungiftigen Toxinmodifikationen in der Giftlosung, 
sog. "Toxoiden", die mit verschiedener Affinitat Antitoxin zu binden vermogen, 
aber eine Giftwirkung nicht mehr ausiiben. Man kanri aber von vornherein den 
Vorgang auch dahin formuIieren, daB man dem Toxinkomplex eine groBe Zahl 
von Antitoxin bindenden Komponenten zuschreibt, deren partielle Absattigung 
bereits zur Entgiftung oder zur Abschwachung des Toxins hinreicht. Eine der
artige betrachtIiche Bindungskapazitat gegeniiber den Antikorpern entspricht 
auch den Erfahrungen, die bei der Analyse andersartiger Antigene, z. B. von 
roten Blutkorperchen oder Bakterien, gewonnen worden sind. Wie aber auch die 
Erklarnngen sein mogen, so steht die Tatsache als solche jedenfalls im Wider
spruch zu der Annahme, daB es sich bei den Antigen-Antikorper-Verbindungen um 
reversible Reaktionen zwischen einheitIichen Substanzen von schwacher Affinitat 
handelt, wie das ARRHENIUS und MADSEN annehmen zu sol1en glaubten. Denn 
in diesem FaIle miiBte eben durch die Reversibilitat der GIeichgewichtszustand 
schIieBIich immer derselbe sein, unabhangig davon, in welcher Weise die Gemische 
bereitet werden. Da das aber nach dem DANYSz-DuNGERNSchen Phanomen nicht 
der Fall ist, reicht die einfache zahlenmaBige Betrachtungsweise von ARRHEmus 
und MADSEN nicht aus, um den Tatsachen gerecht zu werden. 

Dagegen gelangt man ohne weiteres zu einem Verstandnis der Erscheinungen, 
wenn man in der Terminologie EHRLICHS eine sekundare "Verfestigung" der ein
mal stattgehabten Antigen-Antikorper-Reaktion annimmt. Die Verbindung zer
fallt eben unter den einfachen Einfliissen der Massenwirkung keineswegs ohne 
weiteres in ihre Komponenten. DaB es dagegen durch alterierende Einfliisse 
(Veranderung der Reaktion des Mediums) moglich ist, den Komplex zu spalten, 
ist schon erwahnt worden; eine ReversibiIitat im eigentIiche Sinne aber besteht 
nicht. DaB immerhin ein geringfiigiger Grad von ReversibiIitat nicht auszu
schlieBen ist, ergibt sich insbesondere aus den Versuchen iiber den Ubergang 
("Transgression") von gebundenen Antikorpern auf intakte Antigene. MORGEN
ROTH2 und MUIR3 haben hier gezeigt, daB Blutkorperchen, die mit einem Uber
schuB ihrer Antikorper beladen sind, auf zugefiigte native rote Blutkorperchen 
einen Teil dieser Antikorper abgeben. Die Abgabe ist daran erkennt.lich, daB 
sich nach Zusatz von frischem normalem Serum (Komplement) die gesamten 
Blutkorperchen auflosen. Eine einfache Reversibilitat ist aber auch hierbei nicht 
vorhanden. Denn die Zwischenfliissigkeit enthalt, wofern nicht neue Blutkorper
chen zugefiigt werden, keine Antikorper, bzw. sie sind dann nur in so geringer 
Menge in freiem Zustande vorhanden, daB der Nachweis nicht moglich ist. Erst 
bei Zusatz von frischen roten Blutkorperchen wird der geringfiigige freie Anteil 
gebunden, und die hierdurch bedingte GIeichgewichtsvcranderung veranlaBt 
wiederum, daB ein weiterer Antikorperanteil losgeprengt und von den intakten 

1 EHRLICH, P.: Die Wertbemessung des Diphtherieheilserums. Klin. Jb. 6 (1897). 
2 MORGENROTH, J.: Uber die Bindung hamolytischer Amboceptoren. MUnch. med. 

Wschr. 1903, Nr 2. 
3 MUIR, R.: On the action of hemolytic sera. Lancet 1903. 
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Blutkorperchen verbraucht wird. So entsteht ein Vorgang, den MORGENROTH 
mit dem "Abbluten" der Farbstoffe verglichen hat, und der zugleich zeigt, dafJ 
der gebundene AntikOrper keine Veriinderung erleidet und in f~tnktionsfiihigem Z~t
stand wieder gewonnen werden kann. 

In jedem Faile ergibt sich, daB die Antigene allgemein e'inen mehr oder weniger 
grofJen tJbersch~tfJ von Antik6rpern binden k6nnen. EHRLICH! erblickt die Er
kUirung fUr eine derartige Bindungskapazitat in der Beschaffenheit des Recep
torenapparates. Je nach der vorhandenen Vielheit von bindenden Atomgrup
pierungen (Receptoren) im Antigensubstrat variieren die BindungsverhiHtnisse. 
Von anderer Seite, zuerst mit besonderem Nachdruck von BORDET2, ist dem
gegeniiber versucht worden, die Beziehungen zwischen Antigen und Antikorper 
mehr yom koiloidchemischen Standpunkt aus zu betrachten und sie in den Bereich 
der Adsorptionsverbindungen zu verweisen. Neben BORDET ist diese Auffassung 
besonders von LANDSTEINER3, TRAUBE4, SAHLI5 u. a. vertreten worden. Auf 
die EinzeTheiten der Betrachtung und ihre Stiitzen naher einzugehen, wiirde zu 
weit fiihren. Es ist wohl zweifeilos, daB man einen groBen Teil der Erscheinungen 
auch mit der Adsorptionstheorie, nach der es sich mehr um koiloidchemische 
Vorgange handelt, in Einklang bringen konnte. Die Frage, die sich aber von einem 
derartigen Standpunkt aus entgegensteUt, ist die, ob sich die in ihrer Spezifitat 
unermeBlich variierenden Antikorperwirkungen einer derartigen Vorstellung 
einfiigen lassen. Uberblickt man die Verhaltnisse, so erscheint zweifeilos die 
strukturchemische Betrachtungsweise EHRLICHS dem Verstandnis zunachst am 
leichtesten zugangig. Trotz allen Versuchen, der chemischen Struktur der Anti
gene die maBgebliche Bedeutung abzusprechen, fiihrt doch gerade die neuere 
Forschung, die auch gelehrt hat, daB rein chemische Atomgruppierungen maB
gebend fUr die Antigenfunktion sein konnen, zu der urspriinglichen Auffassung 
EHRLICHS zuriick. Eine andere Frage ist es freilich, ob man zur: Erklarung der 
Sinnfiilligkeit der Antigenfunktionen mit einer rein chemischen Betrachtungsweise 
auskommt. Diese Frage ist sicherlich zu verneinen. Denn wie noch zu besprechen 
sein wird, folgen der primaren Antigen-Antikorper-Reaktion sekundare Verande
rungen, die erst zur Erfiillung der Antigenfunktion fiihren. Jedenfails ergibt sich 
bei aller Verschiedenheit der Meinungen als gesicherter Bestand die Tatsache, 
dafJ 8ich Antigen und A ntik6rper direkt vereinigen, dafJ diese Vereinigttng bei 
Verwendung von Toxinen als Antigen zu einem physiologisch neutralen 1tnwiTk
samen Komplex fiihTt, und dafJ aus dem letzteTen d7tTCh geeignete MafJnahmen die 
beiden Komponenten in funktionsfahigem Zustand wiedergewonnen werden k6nnen. 
Das Charakteristicum dieses Geschehens ist die Spezifitat der Erscheinungen. 

III. Der Nachweis der Antigen-Antikorper-Reaktionen. 
Um Antigene bzw. ihre Antikorperverbindungen nachzuweisen, muB eine 

sinnfallige Veranderung mit dem Abreagieren der beiden Komponentenverbunden 
sein. Am einfachsten liegen in dieser Hinsicht die Bedingungen bei den giftigen 

1 EHRLICH, P.: On immunity with special reference to the relations existing between 
the distribution and the action of antigens. The Harben lectures for 1907. London 1908. 

2 BORDET, J.: Mode d'action et origine des substances actives des serums preventifs 
et des serums antitoxiques. 13. Congres internat. d'hygiene. Brussel 1903. 

3 LAND STEINER, K. U. N. JAGI<5: Uber die Verbindungen und die Entstehung von 
Immunkorpern. Munch. med. Wschr. 1903, Nr 18. 

4 TRAUBE, J.: Die Resonanztheorie, eine physikalische Theorie der Immunitats
erscheinungen. Z. I!llmun.forschg 9, 246 (1911). 

5 SAlILI, H.: Uber das Wesen und die Entstehung der Antikorper. Schweiz. med. 
Wschr. 1920, Nr 50 u. 51. 
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Antigenen, den Toxinen, insofern, als eben hier bereits dem Antigen eine biolo
gische Eigenschaft, die Giftigkeit, zukommt. Antitoxine konnen also daran er
kannt werden, daB sie das zugehorige Toxin entgiften. Da die Antitoxinwir
kungen, wie die Antikorperwirkungen iiberhaupt, spezifisch sind, ergibt sich aus 
der Entgiftung eine hinreichende SchluBfolgerung auf die Art des Toxins. Der 
Nachweis der Antitoxinwirkung kann im lebenden Organismus gefiihrt werden, 
bei solchen Toxinen, die auf Versuchstiere todlich wirken (Diphtherietoxin, 
Tetanustoxin, Botulimustoxin, Dysenterietoxin, Schlangengifte u. a. tierische 
Toxine, Pflanzentoxine, wie Ricin, Abrin u. a.). Man spritzt hierbei die Toxin
Antitoxin-Gemische in den lebenden Organismus und iiberzeugt sich durch ge
eignete Kontrollversuche, daB eine Entgiftung eingetreten ist. In gleicher Weise 
kann die entgiftende Wirklmg der Antitoxine auch im Reagensglas festgestellt 
werden bei solchen Toxinen, die auf isolierte Zellen deletar wirken. Hierbei han
delt es sich vor allem um Blutgifte (Agglutinine und Hamolysine), wie sie Schlan
gengifte, pflanzliche Gifte, so Ricin, Abrin, und Bakteriengifte reprasentieren. 

Bei allen anderen Antigenen, die gerade in physiologischer bzw. biochemischer 
Hinsicht von Interesse sind, fallt diese Nachweismoglichkeit fort, weil die Anti
gene nicht direkt nachweisbar sind, vielmehr erst durch ihre Antikorperverbin
dungen sich als solche dokumentieren. Wenn man hierbei die Gesamtbedingungen 
iiberblickt, so handelt es sich iibereinstimmend nach dem heutigen Stand unserer 
Kenntnisse wohl darum, daf3 der Antigen-Antikorper-Komplex bei Gegenwart von 
Elektrolyten eine sekundare Alteration herbeifuhrt, fiir die man die vorhandenen 
EiweiBstoffe, und zwar ihre labilsten Globulinkomponenten als wesentlich mit
beteiligt verantwortlich machen kann. Die Globulinteile, die derart fiir die Sinn
fiilligkeit der Erscheinung in Betracht kommen, konnen entweder yom Serum 
(dem Antiserum) oder yom Antigen geliefert werden. Das letztere ist augen
scheinlich bei Verwendung von Zellen als Antigene der Fall. Denn es ist fiir die 
cellular gerichteten Antikorperreaktionen charakteristisch, daB die Antiserum
wirkung noch in auBerordentlich geringen Mengen ausgeiibt v;>i.rd, wahrend die 
Zellen immerhin in einer gewissen Konzentration zur Anwendung gelangen miis
sen. Dieses Verhalten gilt fiir die agglutinierenden und fiir die amboceptorartigen, 
lysierenden Antikorperwirkungen. In dies en Fallen erstreckt sich die Empfind
lichkeit del' Antigen-Antikorper-Reaktion auf die Antiserumkomponente. 

Umgekehrt liegen die Verhaltnisse in del' Regel daIm, wenn die Antigyne in 
gelostem bzw. kolloidal gelostem Zustand vorhanden sind, wie das bei der Pra
cipitation und meistens auch bei der Komplementbindung der Fall ist. Hierbei 
benotigt man eine verhiiltnismaBig groBe Antiserumdosis, wahrend die Antigene 
noch in auBerordentlich geringen Mengen nachweisbar sind. Die Empfindlich
keit der Antigen-Antikorperreaktion betrifft also hierbei das Antigen. 

Die Komplementbindung gehort bereits ebenso v;>i.e die cytolytische Anti
serumwirkung zu den indirekten Methoden des Antikorpernachweises. Charak
teristisch ist beiden, daB die sog. Komplementfunktion des normalen Blutserums 
als Indicator benutzt wird. Bei der Cytolyse liegen die Bedingungen so, daB der 
an das Zellantigen gebundene Antikorper (Amboceptor) eine Alteration herbei
fiihrt, die den Komplex del' lytischen Komplementfunktion zugangig macht. 
Im Grunde genommen Eegt primar der gleiche Vorgang vor. Der Antigen-Anti
korper-Komplex fiihrt unter ElektrolyteinfluB zu einer Globulinalteration, die 
sich auf die labilen Globuline des als Komplementtrager fungierenden normalen 
Blutserums ilbertriigt. Dieser primaren Vorbereitung folgt der SchluBakt del' 
Lyse, die Zellauflosung, iiber dessen Wirkungsart noch keine hinreichende Kla
rung besteht. ExperimentelllaBt sich nachweisen, daB die Komplementfunktion 
des normalen Serums durch Ausfallung der Labilglobuline mittels verdiinnter 
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Salzsaure oder Dialyse in 2 Fraktionen gespalten wird, von denen jede an und fiir 
sich unwirksam ist, die aber vereint die Komplementwirkung wieder herbeifiihren. 
Man hat den Globulinanteil als "Mittelstiick", den Rest als "Endstiick" bezeichnet, 
weil es zum Eintritt der Cytolyse erforderlich ist, daB zunachst die Globulin
komponente von den antikorperbeladenen Zellen gebunden wird, bevor sich die 
sog. Endstiickfunktion entfalten kann. Die Reaktion der Globulinkomponente 
mit den amboceptorbeladenen Zellen ist also als Primum movens experimentell 
festgestellt. Man darf daher in den Mittelpunkt der Auffassung die Tatsache 
stellen, daB die antikorperbeladene Zelle bei der AuflOsung durch das Komple
ment zunachst mit den Globulinen des Serums in Reaktion tritt. 

Ebenso liegen die Verhaltnisse bei der Komplementbindung. Auch hierbei 
wird durch den Antigen-Antikorper-Komplex primar die· Alteration bzw. die 
Absorption der labilen Globuline herbeigefiihrt. Der derart bedingte Schwund 
der Labilglobuline geniigt bereits, urn zur Komplementinaktivierung bzw. 
Komplementbindung zu fiihren. Denn der Rest, der im Serum iibrig bleibt 
(Albumin und Pseudoglobulin), reicht eben zur Komplementfunktion nicht mehr 
aus. Daher ergibt sich bei diesem Verfahren als Zeichen der stattgehabten Anti
gen-Antikorper-Reaktion das Ausbleiben der Cytolyse von spater zugefiigten 
amboceptorbeladenen Zellen (sog. hamolytisches System)!. 

In ahnlicher Weise kann man den Vorgang der Phagocytose als Indicator 
der Antigen-Antikorper-Reaktion betrachten. Der Komplex bzw. die amboceptor
beladene Zelle erscheint so alteriert, daB er der FreBtatigkeit der Leukocyten 
zugangig gemacht wird. 

SchlieBlich liegen bei der Erkennung der Antigen-Antikorper-Reaktion durch 
den Anaphylaxieversuch grundsatzlich gleichartige Bedingungen vor. Die Anti
gen-Antikorperverbindung hat bei Gegenwart von Elektrolyten und Globulinen 
eine grobe physikochemische Alteration zur Folge, und diese auBert sich, wenn 
der Vorgang in oder an den geeigneten Zellen verlauft, in jenen Krankheits
erscheinungen, die den anaphylaktischen Symptomenkomplex bedingen. 

IV. Die Spezifitiit der Antigen-Antikorper-Reaktionen. 
Bei den verschiedenen Methoden zum Nachweis der Antigen-Antikorper

Verbindung ist die Spezifitat der Erscheinung das gemeinsame Band. Zwar 
wird der Spezifitatsfrage ein besonderes Kapitel dieses Hanq.buches gelten. Die 
Grundgesetze der Antikorperspezifitat und die Begrenzung des Spezifitatsbegriffs 
konnen jedoch auch in dieser einleitenden Betrachtung nicht entbehrt werden. 
Bei historischem Riickblick begegnet man zunachst der Auffassung der Antigen
und Antikorperspezifitat im Sinne der Differenzierung der Arten. 

Auf gewisse Ausnahmen ivurde man freilich schon friihzeitig aufmerksam. 
CALMETTE2 gab an, daB das durch Immunisierung mit Schlangengift gewonnene 

1 Es sei darauf hingewiesen, daB die sog. Thermolabilitiit der Komplementtunktion durch 
diese Betrachtung eine einfache Erklarung erfahrt, ohne daB man etwa, wie das friiher an
genommen wurde, gezwungen ist, thermolabile einheitliche Substanzen als Trager der Kom
plementfunktion verantwortlich zu machen. Durch die sog. Inaktivierung (1/2stiindiges 
Erhitzen auf 55°) erfahren namlich die labilen Eiweillstoffe des Blutserums eine Stabili
sierung, die sie zu einer tragen oder fehlenden Reaktionsfahigkeit verurteilen. Es laBt sich 
das bereits dadurch demonstrieren, daB inaktiviertes Serum im Gegensatz zum aktiven beim 
Verdiinnen mit destilliertem Wasser keine Triibung oder Niederschlagsbildung aufweist. 
Ebenso wie hier in dem erhitzten Serum die Fallbarkeit im salzarmen Medium nicht mehr 
vorhanden ist, so erlischt durch die Inaktivierung auch die Reaktionsfahigkeit des Serums 
mit dem Antigen-Antikiirper-Komplex, und dadurch erscheint die Komplementfunktion 
aufgehoben. 

2 CALMETTE, A.: Contribution it l'et des venins, des toxines et des serums antitox. 
Ann. Inst. Pasteur 9, 225 (1895). 
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antitoxische Serum auch gegenuber dem Skorpionengift wirksam ist, und ein 
ahnIiches Ubergreifen del' Antitoxinwirkung findet nach EHRLICHS1 Beobach
tungen gegenuber zwei Giften pflanzlichen Ursprungs, dem Ricin und Robin 
statt. Del' tiefere Einblick, den heute die Definition del' Antikorperspezifitat 
beherrscht, wurde allerdings erst gewonnen, als man die Zellen und Gewebe 
tierischer Makroorganismen als Immunisierungsmaterial, als Antigene, verwandte. 

Methodologisch weisen dabei insbesondere die lytischen Antikorperwir
kungen einen wesentlichen Vorteil auf. Wie schon erwahnt, fiihrt hier die Bin
dung des Antikorpers (des Amboceptors) an das Antigen zu keiner sinnfallig 
erkennbaren Wirkung. FUr die Cytolyse ist viehnehr die Mitwirkung des Kom
plements erforderlich. Die antikorperbeladene Zelle ist gewissermaBen "sensi
bilisiert", so daB sie del' Wirkung del' auf das Komplement zuruckgefiihrten 
normalen Serumfunktion anheimfallt. Bei Verwendung von roten Blutkorper
chen als Antigen ist dieserVorgang durch drastische Sinnfalligkeit ausgezeichnet, 
indem die Folge del' kombinierten Antikorper-Komplementwirkung die Hamo
lyse ist. 

Beim Studium diesel' immunisatorisch gewonnenen hamolytischen Antisera 
zeigte sich nun zuerst in Untersuchungen von EHRLICH und MORGENROTH 2 , 

daB die Antiserumwirkung nicht streng artspezifisch ist. Es findet in den meisten 
Fallen ein mehr odeI' weniger starkes Ubergreifen auf nahe verwandte Blutarten 
statt. So reagieren Antisera, die durch Vorbehandlung mit Hammelblut gewonnen 
sind, mehr odeI' weniger stark auch mit Ziegen- odeI' Rinderblut. Hamolytische 
Menschenbluantisera bewirken auch die Hamolyse von Affenblutkorperchen usw. 
Man konnte freilich von vornherein annehmen, daB derartig nahe verwandten 
Blutarten in bezug auf die Antigenfunktion eine identische biochemische Struktur 
besitzen. Gegen diese Auffassung sprechen zwei gewichtige Momente. 

Zunachst del' Umstand, daB man bei del' Vorbehandlung verschiedener 
Tierindividuen mit einer und derselben Blutart Antisera erhalt, die bei quanti
tativem Vergleich im Grad des Ubergreifens auf verwandte Blutarten weit
gehende Schwankungen aufweisen. Bei einer Identitat del' biochemischen 
Struktur muBte man abel' stets die gleiche quantitative Relation erwarten. 
Dagegen werden die quantitativen Unterschiede verstandlich, wenn man an
nimmt, daB den nahe verwandten Blutarten nul' ein Teil ihrer biochemischen 
Eigenschaften gemeinsam ist. Die verschiedene Starke, die diese gemeinsame 
Quote in bezug auf die Antikorperbildung aufweist, ware dann dem Verstandnis 
zugangig unter del' Voraussetzung, daB die Reaktionsfahigkeit des Organismus 
zur Antikorperbildung gegen die einzelnen biochemischen Strukturen individuelle 
Variationen aufweisen kann. 

Fur die sich derart bereits aufdrangende pluralistische Auffassung spricht 
nun mit aller Pragnanz die Analyse del' Antiserumwirkung durch das von EHR
LICH und MORGENROTH2 eingefiihrte Verfahren der elektiven Absorption, der spe
zifischen Bindung. Werden namlich Blutzellen mit einem "homologen" Anti
serum, d. h. mit einem solchen, das durch Vorbehandlung mit den entsprechenden 
Blutkorperchen erhalten worden ist, digeriert, so verschwindet del' gesamte 
Antikorpergehalt des Antiserums. Del' durch Abzentrifugieren del' Blutkorperchen 
erhaltene AbguB wirkt wedel' auf die "homologe" noch auf die verwandte "hetero
loge" Blutart ein, wenn Komplement hinzugefiigt wird. Wiederholt man abel' 
den gleichen Versuch unter Verwendung heterologer Blutkorperchen, d. h. 
solcher, die nicht zur Herstellung des Antiserums gedient haben, auf die abel' das 

1 EHRLICH, P.: Ges. d. Charite·Arzte - Ber!' klin. Wschr. 1898, Nr 12. 
2 EHRLIOH, P. U. J. MORGENROTH: Uber Hamolysine. 6. Mitt. Ber!' Idin. Wschr. 

1901. Nr 21/22. 
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Antiserum tibergreift, so verschwindet diese heterologe tibergreifende Antikorper. 
funktion vollstandig. Dagegen behalt das derart vorbehandelte Antiserum, wenn 
auch zuweilen in mehr oder weniger abgeschwachtem Grade, die Fahigkeit, auf 
die homologen Blutkorperchen bei Komplementzusatz zu wirken. Es tritt also 
durch die Behandlung des Antiserums mit dem heterologen Antigen eine relative 
Spezifitiitssteigerung ein. Der Versuch ist von grundlegender Bedeutung und ohne 
weiteres auf die Antikorperfunktionen im allgemeinen in seinem Geltungsbereich 
tibertragbar. Er zeigt, da{3 man, um die Erscheinungen zu begreifen, die Antigen
funktion der Zellen in mehrere Partialfunktionen zerlegen mu{3. Nicht anders ist 
der Befund zu erklaren. Die Blutkorperchen enthalten eine Antigenfunktion, 
die artspezifisch ist, und eine zweite, die auch verwandte Blutarten besitzen. 
Beide Komponenten lassen bei der Immunisierung Antikorper entstehen. 

Der eineartspezifisch gerichtete Antikorper wirkt spezifisch, der andere 
Antikorper wirkt auch auf verwandte Blutarten, die die gleiche Partialstruktur 
wie die Blutkorperchen, die zur Immunisierung gedient haben, besitzen. Daneben 
werden natiirlich diese heterologen Blutkorperchen tiber besondere Partialrecep
toren verftigen. Man gelangt also mit EHRLICH auf Grund dieser Betrachtung und 
gesttitzt durch die zwingende Beweiskraft des Experiments zur Feststellung von 
Partialantigenen, von denen jedes einzelne eine besondere biologische Funktion aus· 
ubt. Das supponierte materielle Substmt der Antigeneinheit bezeichnet man seither 
m·it Ehrlich als Receptor. Der Receptorbegriff ist daher der Analyse der Antigen
Antikorper-Reaktion im Sinne der biologischen Einheit zugnmde zu legen. Spezifisch 
sind in diesem Sinne lediglich die Bezieh~mgen der Receptoren zu den ihnen ent
sprechenden PartialantikOrpern. 

Das sich so ergebende Grundgesetz ist auf die gesamte Lehre von den Anti
genen und Antikorpern mutatis mutandis zu iibertragen. Ein Beispiel mag die 
Verhaltnisse noch illustrieren. 

Wenn man durch Vorbehandlung eines Kaninchens mit Menschenblut ein Antiserum 
erhalt, das auch auf Affenblut wirkt, und umgekehrt bei del' Vorbehandlung mit Affenblut 
ein Antiserum, das zugleich gegen Menschenblut gerichtet ist, so ist die Ursache folgender
maBen zu erkHiren. Das Menschenblut enthalt 2 Receptoren A und Bl. A ist fiir Menschen
blut spezifisch, B ist gleichzeitig auch im Affenblut enthalten. Das Affenblut enthalt neben 
diesem gemeinsamen Pal'tialreceptor B andererseits den artspezifischen Receptor C. Jeder 
Pal'tialreceptor iibt nun die immunisierende Antigenfunktion aus. Behandelt man demnach 
ein Kaninchen mit Menschenblut, so entstehen die Antikiirper a und b. Del' Antikiirper a 
wil'kt nur auf Menschenblut, da A im Affenblut fehIt. b dagegen wirkt sowoW auf Menschen
blut wie auf Affenblut, weil del' korrespondierende Receptor B beiden Blutarten gemeinsam 
ist. So wird es vel'standlich, daB das durch Menschenblut gewonnene Antiserum durch Be
handlung mit Menschenblut den gesamten Antikiil'pervorrat (a + b) verliert, wahrend die 
Vorbehandlung mit Affenblut nur den Antikiirper b entfernt, den Antikiirper a abel' unbeein
fluBt laBt. Beriicksichtigt man fernerhin den Umstand, daB das quantitative Verhaltnis 
zwischen den Receptoren individuelle Variationen aufweisen kann, und daB die immuni
satorische Reaktionsfahigkeit del' einzelnen Partiall'eceptoren je nach del' Individualitat 
des zur Immunisierung dienenden Versuchstiel'es Schwankungen ausgesetzt ist, so ergibt 
sich aus del' Receptorkonzeption del' zuverlassige Pfadfinder in del' anscheinend verschlungenen 
Vielheit del' Erscheinungen. 

Wenn nun die Analyse der Antigen-Antikorperwirkungen eine vorher nicht 
nachweisbar gewesene durchgangige biochemische Differenzierung der einzelnen 
Arten gelehrt hat, so muBte sich die Frage ergeben, ob denn derartige biochemische 
Differenzierungsmoglichkeiten nicht auch bei verschiedenen Individuen einer und 
derselben Art bestehen. Von diesem Gesichtspunkte aus sind EHRLICH und 

1 In Wirklichkeit ist natiirlich anzunehmen, daB es eine weit griiBere, vielleicht unuber
sehbare Zahl von Einzelreceptol'en enthalt. Es geniigt abel', urn die oben zu el'iirternde Er
scheimmg verstandlich zu machen, del' Einfachheit hal bel' zwei Receptoren A und B zu 
supponieren, die wahrscheinlich nur eine Summe von Unterreceptoren bedeuten. 
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MORGENROTH! wiederum unter Verwendung von roten Blutkorperchen als Antigen 
zu dem Problem del' Isoimmunisierung gelangt. Wiihrend man die durch Im
munisierung mit artfremdem Antigen entstehenden Antikorper als Heteroanti
kOrper bezeichnet, wiirde man die durch Vorbehandlung mit arteigenen, abel' 
individuumfremden Antigenen erhaltenen Antikorper als IsoantikOrper bezeich
nen. DaB in del' Tat auch derartige Isoantikorper gebildet werden konnen, 
haben zuerst EHRLICH und MORGENROTH in Immunisierungsversuchen an Ziegen 
mit individuumfremden Ziegenblutkorperchen gezeigt. Der Versuch lieferte ohne 
weiteres ein demonstratives Ergebnis dadurch, daB Ziegenimmunsera, erhalten 
durch Vorbehandlung der Ziegen mit fremden Ziegenblutkorperchen, eine lytische 
Wirkung auf manche Ziegenblutkorper.chen, vor allem diejenigen des Blutspenders, 
bei Komplementzusatz ausiiben, dagegen die eigenen Blutkorperchen des vor
behandelten Individuums nicht aufzulosen vermogen. Es entstehen also iso
lytische, aber nicht autolytische Antikorper. Schon diesel' Befund lehrt, daB 
individuelle Differenzen zwischen den einzelnen Blutkorperchen vorhanden sind. 
Er erlaubt aber nicht etwa die SchluBfolgerung, daB die Blutkorperchen jedes 
Individuums besonders charakterisierte Eigenschaften besitzen. Auch hier muB 
man die pluralistische Betrachtung der Receptorenlehre zugrunde legen. Neben 
artspezifischen Receptoren sind besondere Partialreceptoren vorhanden, deren 
Verteilung bei den einzelnen Individuen derselben Art von vornherein nicht be
stimmbar ist und sich nur durch sorgfiiltige Experimentalanalyse einigermaBen 
iibersehen liiBt, ohne daB damit die Moglichkeiten der Variation erschopft werden 
konnten. Es handelt sich also hierbei weder um artspezifische, noch um individual
spezifische, sondern um gruppenspezifische Receptoren. 

Bei schematisierender Betrachtung kann man sich die Verhaltnisse derart vOI'stelien, 
daB die Blutk6rperehen (das gleiche wiirde natiirlich auch fur andere Zelitypen gelten) neben 
der Masse von artspezifischen Receptoren gruppenspezifische Receptoren enthalten, die mit 
11, b, c, d, e, f usw. bezeichnet werden k6nnten. Das Blut eines Individuums kann dann z. B. 
die Receptoren a - b - c, dasjenige eines zweiten die Receptoren a - c - d, dasjenige 
eines dritten etwa die Receptoren b - e - f usw. enthalten. Bei der Immunisierung von 
Individuen gleicher Art mit diesen Bluttypen k6nnen nun nur diejenigen Receptoren zur 
immunisatorischen Entfaltung gelangen, die dem Organismus des geimpften Individuums 
fehlen. So wird es verstandlich, daB die durch VorbehandIlmg verschiedener Individuen mit 
einem und demselben Blut erhaltenen Isoantisera in ihrem 'Virkungsbereich durchaus nicht 
identisch sein mussen. Wenn z. B. mit BIutk6rperchen, die tiber die Iso-Receptoren a - b - c 
verftigen, verschiedene Individuen derselben Art vorbehandelt werden, so brauchen tiberhaupt 
keine Antik6rper zu entstehen. Wenn aber eine Antik6rperbildung stattfindet, so k6nnen 
Anti-a oder Anti-b oder Anti-c bzw. Anti-a und Anti-b, oder Anti·a und Anti-c, oder Anti·b 
und Anti-c, oder endlieh Anti-a und Anti-b und Anti-c gebildet werden. Es ergeben sich also 
schon beim Vorhandensein von 3 Isoreceptoren 8 verschiedene M6glichkeiten der Zusammen
setzung des Antiserums. Zugleich zeigt diese Betrachtung, daB die Isoreceptoren durchaus 
keinen Individualcharakter besitzen. Sie kommen bei verschiedenen Individuen in ungleicher 
(gruppenspezifischer) Verteilung vor. Der Individualcharakter der Antigenfunktion v;ird 
'oielmehr erst bestimmt durch das lVIosaik der verschiedenen, an und fiir sich nicht individual
spezifischen Receptoren. 

Beim Menschen sind derartige Immunisierungsversuche natiirlich nicht 
gangbar. Wenn es trotzdem beim Menschen eine bedeutsame Blutgruppenanalyse 
gibt, auf die in dem Kapitel Spezifitiit niiher eingegangen werden wird, so liegt 
das daran, daB die Isoantikorper, ebenso wie die Antikorper iiberhaupt, im nor
malen Serum ihre physiologischen Analoga haben. Es handelt sich hier um den 
Ausdruck einer allgemeinen, von EHRLICH2 erkannten GesetzmiiBigkeit, nach der 

1 EHRLICH, P. u. J. MORGENROTH: Uber Hamolysine. 3. Mitt. Berl. klin. Wschr. 
1900, Nr 21. 

2 EHRLICH, P. U. J. MORGENROTH: Zur Theorie der Lysinwirkung. Bed. klin. 'Vschr. 
1899, Nr 1. 
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die immunisatorisch bedingte Antik6rperbildung im Grunde genommen nur eine 
durch den ImmunisierungsprozefJ verursachte excessive Steigentng physiologischen 
Geschehens darstellt. Die gruppenspezifische Differenzierung des Blutes beim 
Menschen erfolgt in del' Regel unter Benutzung del' agglutinierenden Funktion 
del' normalen, im menschlichen Blutserum vorhandenen Isoantikorper. Es 
handelt sich hier um ein Gebiet, das, durch die Untersuchungen von LAND STEINER 1 

v. DUNGERN und HmSZFELD2 eroffnet, heute im Mittelpunkt del' Betrachtung 
steht. An diesel' Stelle mag es genugen, zu erwahnen, daB es sich beim Menschen 
im wesentlichen um die Unterscheidung von 4 Blutgruppen handelt, denen iso
agglutinierende Antikorper ill menschlichen Blutserum entsprechen. 1m all
gemeinen hat man zwei Isoantigene des normalen Menschenblutes anzunehmen, 
die mit A und B bezeichnet werden. Durch die verschiedenen Kombinations
moglichkeiten ergeben sich 4 Blutgruppen: 

1. mit Blutkorpel'chen, die wedel' A noch B enthalten (Gruppe 0), 
2. " nUl' A enthalten ( A), 
3. " " B (B), 
4. " A + B (AB). 

1m Serum fehlen die korrespondierenden Antikorper. Dagegen sind die Isoanti
korper (IX und fJ) im Serum vorhanden, wenn del' entsprechende Isoreceptor in 
den roten Blutkorperchen fehlt. Daraus ergibt sich die Grundlage fur die gruppen
spezifische Unterscheidung des Menschenblutes. 

Es war im vorstehenden bereits erwahnt worden, daB bei del' Isoimmunisie
rung niemals Antikorper entstehen, die gegen korpereigene Receptoren gerichtet 
sind. Wiirde eine derartige Antikorperbildung eintreten, so wiirde es sich um 
Auto-Antikorper handeln. EHRLICH und MORGENROTH3 haben angenommen, 
daB eine derartige Auto-Antikorperbildung nicht erfolgt, daB ihr vielmehr Regu
lationsmechanismus entgegenstehen, die sie als "horror autotoxicus" bezeichnet 
haben. Die Frage del' Auto-Antikorperbildung steht freilich heute erneut im 
Mittelpunkt des Interesses. Schon die fruhzeitig von UHLENHUTH4 entdeckte 
Tatsache, daB man durch Vorbehandlung mit del' Augenlinsensubstanz Antisera 
erhalt, die durchaus organspezijisch gerichtet sind und tmabhangig von del' Tierart, 
von del' die Linse stammt, vrirken, spricht dafiir, daB die im lebenden Organism us 
entstehenden Antikorper nicht ausschlieBlich gegen individuumfremdes Material 
gerichtet sein mussen. Denn ein Augenlinsenantiserum wirkt auch auf die 
Linsensubstanz desjenigen Versuchstieres, von dem das Antiserum gewonnen 
worden ist. 

Die Frage, die sich auf Grund diesel' Feststellung ergibt, ist nur die, ob der
artig entstehende Antikorper in dem Sinne Auto-Antikorper sind, daB sie auch 
unter physiologischen Lebensbedingungen auf die Antigene des eigenen Indivi
duums einwirken konnen. Bei del' Linse kann man von vornherein annehmen, daB 
sie durch die mangelhafte Vascularisierung ihres Gewebes gewissermaBen ein 
Eigenleben ill Organismus fiihrt und dadurch unter naturlichen Verhaltnissen den 
Gefahren, denen sie bei einer Auto-Antikorperwirkung ausgesetzt ware, entgeht. 
Eine Sonderstellung nimmt abel' die Augenlinse in diesem ausgesprochenen 

1 LAND STEINER, K.: Ubel' Agglutinationserscheinungen normalen menschlichell Blutes. 
Wien. klin. Wschr. 1901, 1137 - vgl. ~:uch Zbl. Bakter. 21, 361 11900). 

2 DUNGERN, E. v. u. L. HIRSZFELD: Uber eine Methode, das Blut verschiedener Menschen 
sel'ologisch zu unterscheiden. MUnch. med. Wschr. 1910, 741 - vgl. auch Z. Immun.forschg 
4, 531; 6, 284 (1910); 8, 526 (1911). 

3 EHRLICH, P. U. J. MORGENROTH: Uber Hamolysine. 5. Mitt. Berl. klin. Wschr. 1901, 
Nr 10. 

4 UHLENHUTH, P.: Zur Lehre von del' Unterscheidullg verschiedeller EiweiBal'tell mit 
Hilfe verschiedener Sera. Koch-Festschrift. ,Jena 1903. 
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Verhalten heute keineswegs mehr ein. Wir wissen durch die Untersuchungen 
von WITEBSKY und STEINFELD!, daB das Gehirn sich durchaus in entsprechender 
Weise verhiilt. Dabei ist allerdings noch ein zweites Moment zu beriicksichtigen. 
Es konnte sein, daB derartige Antigene, auf die gewissermaBen Auto-Antikorper 
wirken, erst durch postmortale Vorgange odeI' durch willkiirliche MaBnahmen des 
Experimentators funktionsfahig wiirden. Sie konnten ill Organismus selbst in 
einer larvierten Form vorhanden sein und erst durch Kunstgriffe disponibel wer
den. DaB es derartige Antigenfunktionen gibt, ist aus dem Verhalten del' Lipoide 
als Antigene bekannt, auf die noch an spaterer Stelle eingegangen werden wird. 
Man miiBte dann den Begriff del' Auto-Antikorper gabeln und konnte einerseits 
unter Auto-Antikorpern solche Antikorper verstehen, die auf isolierte Bestandteile 
des eigenen Organismus im Reagensglas wirken konnen, und andererseits konnten 
Auto-Antikorper auch derart ihre Funktion ausiiben, daB sie im lebenden Korper 
tmmittelbar auf Antigene einwirken konnen. 1m letzteren Falle wiirde die Ant,i
korperwirkung ein pathogenetisches Agens darstellen, im ersteren Falle ware sie 
an und fiir sich harmlos, konnte abel' immerhin unter dem EinfluB pathologischer 
Veranderungen, denen die Gewebe unterliegen, im schadlichen Sinne funktions
fahig werden. 

Die neuere Forschung hat in erweitertem AusmaBe organspezifische Gewebs
strukturen kennen gelehrt. Man hat daher auch daran gedacht, daB das MaB
gebende fiir die Entfaltung del' Antigenfunktion nicht die Artfremdheit bzw. die 
Individuumfremdheit, sondern die Blutfremdheit sein konnte (HIRSZFELD 2 ). 

Die naheren Einzelheiten werden in dem Sonderkapitel iiber Spezifitat Be
sprechung finden. Zu beriicksichtigen ist, daB del' organspezifische Charakter 
von Antigenen in reinster Form vorhanden sein kann, derart, daB die Spezifitat 
sich lediglich auf das Organ bezieht und die Organe alier Tierarten gemeinsam 
trifft. Es sind abel' auch organspezifische Antigenfunktionen feststellbar, die 
zugleich durch eine Artspezifitat differenziert sind. Um ein Beispiel anzufiihren, 
konnen die roten Blutkorperchen Antigene enthalten, die sich lediglich in den 
roten Blutkorperchen vorfinden, abel' bei jeder Tierart besonders differenziert 
sind. 

J edenfalls ergibt sich das V orhandensein von artspezifischen, organspezifischen 
und gruppenspezifischen Antigenfunktionen. Das Vorkommen gruppenspezifischer 
Antigene bei Gruppen von Individuen einer und derselben Art ist nur ein Bei
spiel von del' gruppenspezifischen Verteilung del' Antigene. Neben dem Uber
greifen del' Antigenfunktion innerhalb verwandter Arten auf Grund del' sich bei 
phylogenetischer Betrachtung ergebenden Zusammenhange gibt es auch gruppen
spezifische Antigenfunktionen, die innerhalb des Tierreichs verteilt sind, und zwar 
in einer Weise verteilt, fur deren Ordmmg bisher nicht die gedankliche Analyse, 
sondern die reine Empirie entscheidet. Die Erforschung derartiger gruppenspezi
fischer Antigenfunktionen nimmt ihren Ausgangspunkt von del' Entdeckung des 
sog. FORSSMANschen heterogenetischen Antigenes. Man bezeichnet derartige 
gruppenspezifische Antigene bzw. deren Antikorper auch als heterogenetisch, 
weil die gruppenspezifische Verteilung Antikorperfunktionen herbeifiihrt, die 
auf anscheinend ganz andere Antigene wirken wie diejenigen, durch die sie erzeugt 
sind. Man kann auch del' Blutgruppenanalyse beim Menschen diese Betrachtung 
zugrunde legen. Denn es handelt sich ja von vornherein hierbei um inidviduelle 
Unterschiede. Die Antikorper, die zum Nachweis diesel' Antigene dienen, wirken 
abel' auch auf die Antigene ganz anderer Individuen. Von diesem Gesichtspunkte 

1 WITEBSKY, E. u. J. STEINFELD: Untersuchungen tiber spezifische Antigenfunktionen 
von Organen. 1. Mitt. Z. Immun.foI'schg 58, 271 (1928). 

2 HIRSZFELD, L.: Konstitutionsserologie und Blutgruppenforschung. Berlin 1928. 
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aus konnte man sie heterogenetisch nennen. Die Ursache der heterogenetischen 
Antikorperwirkung ist die gruppenspezifische Verteilung des Antigens. In 
gleicher Weise liegen die Verhaltnisse bei dem FORSSMANschen Antigen. Der 
Unterschied besteht nur darin, daB hier die gruppenspezifische Verteilung nicht 
innerhalb einer und derselben Art besteht, sondern die verschiedenen Arten 
betrifft. 

Der wesentliche Tatbestand ist kurz folgender: Werden z. B. Kaninchen mit 
Meerschweinchenorgansuspensionen odeI' Meerschweinchenorganextrakten nach 
dem Vorgange FORSSMANS1 vorbehandelt, so enthalten die derart gewonnenen 
Antisera hamolytische Antikorper (Amboceptoren) fiir Hammelblut und Ziegen
blut. In quantitativer Hinsicht unterscheiden sich derartige Meerschweinchen
organantisera nicht von Hammelblutantisera in bezug auf hamolytische Wirkung 
gegeniiber Hammelblut. Eine vollige Identitat del' Antigenfunktionen des 
Hammelblutes und del' Meerschweinchenorgane Jiegt natiirlich nicht vor. Man 
kann sich durch Bindungsversuche (ORUDSOHIEW2 ) leicht davon iiberzeugen, 
daB nur eine partielle Receptorengemeinschaft zwischen Meerschweinchenorganen 
und Hammelblutkorperchen besteht. Abel' diese partielle Receptorengemein
schaft ist von groBtem Interesse. Die Verhaltnisse liegen nicht etwa so, daB diese 
Partialreceptoren ubiquitar im Tierreich verbreitet sind. Sie finden sich viel
mehr bei der vergleichenden Priifung verschiedener Arten nul' in den Organen 
bestimmter Tierarten VOl'. Man hat diese Tierarten unter der gemeinsamen 
Bezeichnung "Meerschweinchentypus" zusammengefaBt. AuBel' dem Meerschwein
chen gehoren z. B. Pferd und Maus zum Meerschweinchentypus. 1m Gegensatz 
dazu werden unter del' Bezeichnung "Kaninchentypus" diejenigen Tierarten 
zusammengefaBt, bei denen in den Organen die FORSSMANschen Receptoren 
fehlen. Zum Kaninchentypus gehoren auBer dem Kaninchen z. B. Schwein, 
Rind, Mensch u. a. 

Die Einteilung, die sich in bezug auf gruppenspezijische Verteilung dieser 
FORSSMANschen Receptoren derart ergibt, ist zunachst eine empirische und provi
sorische. Das wesentliche ist, daf3 die Verteilung, ohne daf3 sichirgendwelche syste
matischen Zusammenhiinge erlcennen lassen, gruppenspezijisch ist. Da demnach 
durch Organe odeI' Gewebe der einen Art Antikorper hervorgerufen werden, die 
auf eine ganz andere Art wirken, werden die derart entstehenden Antikorper 
heterogenetisch genannt. Man kann ihnen z. B. die typischen artspezifischen Anti
korper als isogenetische Antikorper gegeniiberstellen. Aus diesem Grunde spricht 
man nach dem Vorgange von FRIEDBERGER3 bei den hier behandelten Partial
receptoren von heterogenetischen Antigenen und dementsprechend von hetero
genetischen Antikorpern. 

Es ist bei einer Ubersicht iiber die in der Natur vorliegenden Bedingungen 
charakteristisch, daB derartige gruppenspezifische bzw. heterogenetische Recep
toren weit verbreitet sind. Man darf dabei beriicksichtigen, daB die gruppen
spezifischen Receptoren in ihrem V orkommen bei verschiedenen Arten des Tier
reiches durchaus den gruppenspezifischen Receptoren innerhalb einer und der
selben Art bei verschiedenen Individuen entsprechen, wie sie in der Blutgruppen
analyse beim Menschen zum Ausdruck kommen. Denn auch bei den Blutgruppen
merkmalen des Menschen handelt es sich, wie schon erortert wurde, um gruppen-

1 FORSSMAN, J.: Die Hel'stellung hochwertiger spezifischer Schafhiimolysine ohne 
Verwendung von Schafblut. Ein Beitrag zur Lehre von del' heterologen Antikorperbildung. 
Biochem. Z. 37, 78 (1911). 

2 ORUDSCHIEW, D.: Ubel' die Beziehungen del' hiilllolytischen Hamme1blutamboceptoren 
zu den Receptoren des Meerschweinchens. Z. Immun.forschg 16, 268 (1913). 

3 FRIEDRERGER, E. u. F. SCHIFF: Uber hetel'ogenetische Antikorper. Berl. klin. Wschr. 
1913, Nl' 34 u. 50. 
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spezifische und, wenn man SO sagen will, um heterogenetische Receptoren. Stellt 
man ein Antiserum gegenuber diesen gruppenspezifischen menschlichen Merk
malen her, so wirkt das Antiserum auf diejenigen Individuen, die das gleiche 
Blutgruppenmerkmal besitzen, also eigentlich auch heterogenetisch. DaB daneben 
die Zellen und Gewebe natiirlich auch besondere Antigene, die man dann eben 
als isogenetisch bezeichnet, besitzen, ist selbstverstandlich, und es ergeben sich 
derart recht komplizierte Verhaltnisse bei der Ubersicht uber die Gesamt
erscheinungen. 

Ein Beispiel wird das vielleicht verstandlicher machen. Wenn man Kaninchen mit 
Hammelblutkorperchen vorbehandelt, so entstehen einerseits isogenetische, andererseits 
heterogenetische Antikorper, weil die Hammelblutkorperchen auch die heterogenetischen 
Receptoren besitzen. Spritzt man aber das Hammelblut einer Tierart ein, die, wie das Meer
schweinchen selbst, tiber das heterogenetische Antigen verftigt, so wird entsprechend dem 
schon erorterten Gesetz des "horror autotoxicus" die Bildung von derart heterogenetischen 
Antikorpern ausgeschlossen, und man erhalt ein rein isogenetisches Antiserum. Das Beispiel 
lehrt zugleich, daB die Zusammensetzung der von verschiedenen Tierarten durch gleich
artige Vorbehandlung gewonnenen Antisera in bezug auf Beschaffenheit und Gehalt an 
Partialantikorpern weitgehend differieren kann. 

Man hat fruher geglaubt, daB diejenigen Ticrarten, die heterogenetische 
Antigene in den Organen enthalten, Blutkorperchen besitzen, in denen das hetero
genetische Antigen fehlt, und umgekehrt, daB beim Vorhandensein von hetero
genetischem Antigen in den Blutkorperchen die Organe frei von heterogenetischen 
Antigenen sind. Diese Differenzierung hat sich nicht aufrecht erhalten lassen. 
Die neuere Forschung hat immer mehr Ausnahmen von einer derartigen scharfen 
Trennung kennen gelehrt. DaB sie dem Nachweis entgehen konnten und auch 
heute noch entgehen konnen, liegt an Verhaltnissen, auf die spater noch einzu
gehen sein wird. Es handelt sich dabei einerseits darum, daB die Antigenfunk
tionen im natiirlichen Verbande larviert sein konnen und erst durch besondere 
Methoden manifest werden, andererseits um das Prinzip der Konkurrenz der 
Antigene. Es kann namlich die eine Antigenfunktion die andere bei der Vorbe
handlung von Tieren in ihrer immunisatorischen Wirkung mehr oder weniger 
stark unterdrucken, so daB nur das eine Partialantigen in der entstehenden Anti
korperbildung zum Ausdruck kommt. 

Die FORSSMANsche gruppenspezifische Receptorengemeinschaft ist bisher 
die am meisten studierte. Zahlreiche Arbeiten liegen uber sie vor. Besonders sei 
auf die Untersuchungen von FORSSMAN\ ORUDSCHIEW2 , DOERR und PICK3 

FRIEDBERGER und SCHIFF4, SACHS und NATHAN5 , BAIL und 1V1ARGULIES6 , FRIEDE
MANN7, TSUNEOKA8, GEORGI und SEITZ9 , SACHS und GEORGIlO , 'IV. GEORGIll , SACHS 

1 FORSSJlIAN, J.: Herstellung hochwertiger spezifischer Schafhamolysine ohne Ver
wendung von Schafblut. Biochem. Z. 37, 78 (1911). 

2 ORUDSCffiEW, D.: Uber die Beziehungen der hamolytischen Hammelblutamboceptoren 
zu den Receptoren des Meerschweinchens. Z. lmmun.forschg 16, 268 (1913). 

3 DOERR, R. U. R. PICK: Primare Toxizitat der Antisera. Biochem. Z. 50, 129 (1912). 
4 FRIEDBERGER, E. U. F. SCHIFF: Uber heterogenetische Antikorper. Berl. klin. Wschr. 

1913, Nr 34 u. 50. 
5 SACHS, H. U. E. NATHAN: Immmusierungsversuche mit gekochtem Hammelblut. 

Z. lmmun.forschg 19, 235 (1913). 
6 BAIL, O. U. A. MARGULIES: Untersuchungen tiber die Absorption von Schafblut-

hamolysinen durch Meerschweinchenorgane. Z. Immun.forschg 19, 185 (1913). 
7 FRIEDEMA-"'N, U.: Uber heterophile Normalamboceptoren. Biochem. Z. 80, 333 (1917). 
8 TSUNEOKA, R.: Uber heterogenetische Antikorper. Z. Immun.forschg 22, 567 (1914). 
9 GEORGI, W. U. A. SEITZ: lmmunisatorische Erzeugung und Bindung hamolytischer 

Amboceptoren durch die Organe des Meerschweinchens. Z. Immun.forschg 26, 545 (1917). 
10 SACHS, H. U. W. GEORGI: Die Verwertbarkeit der Amboceptorbindung durch kokto

stabile Receptoren zur Erkennung von Fleischarten. Z. Immun.forschg 21, 342 (1914). 
11 GEORGI, W.: Studien tiber das serologische Verhalten der Hammelblutreceptoren 

in den Organen. Arb. lnst. exper. Ther. Frankf. 1919, H. 9. 
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und GUTH1 , SORDELLI und PIC02, SORDELLI und FISCHER3 , SCHMIDT4 , TANI
Gucm5 , LANDSTEINER6, MEYER7, NIEDERHOFl!'s, F. GEORGI9 , LAND STEINER und 
SIMMSlO, TAKENOMATAll u. a., sowie zugleich auf die zusammenfassende Darstellung 
von H. SCHMIDT12 verwiesen. DaB auch andere heterogenetische Receptoren
gemeinschaften vorkommen, ist zweifellos. So ist u. a. von WITEBSKy13 eine be
sondere heterogenetische Receptorengemeinschaft zwischen Mensch und Schwein 
nachgewiesen worden. 

1m einzelnen soil an dieser Stelle auf die naheren Bedingungen nicht eingegangen werden, 
da es sich hier nur darum handelt, die Grundlagen der Spezifitat im allgemeinen zu eriirtern, 
wahrend die Spezifitat der AntigenfuIiktionen im besonderen in einem spateren Kapitel 
dieses Bandes besprochen werden wird. 

Wellll man das spezifische Geprage der Antigen- bzw. Receptorfunk
tionen iiberblickt, so wird man wohl dazu gedrangt, die Ursache der spezi
fischen Beziehungen zwischen Antigenen und Antikorpern in der chemischen 
Affinitat zu suchen. Eine derartige Auffassung wird zur Notwendigkeit, wenn 
man altere und neuere Untersuchungen iiber Antikorperreaktionen betrachtet, 
bei denen die Spezifitat der Wirkung zweifellos durch die chemische Kon
stitution bedingt erscheint. Dabei ist zugleich der Umstand von besonderem 
Interesse, daB das spezifische Geprage, wie es unter normalen Bedingtmgen den 
Korperbestandteilen von Antigennatur eigen ist, durchaus nicht starr und un
veranderlich sein muB. Damit soll nicht ausgedriickt sein, daB zahlreiche Antigen
funktionen iiberhaupt labiler Natur sind und durch physikalische, insbesondere 
thermische, sowie chemische Eingriffe ihre Wirksamkeit einbiiBen, vielmehr 
handelt es sich hier um Bedingungen, die seit den Arbeiten von OBERl\1:AYER und 
PICK14 das Interesse auBerordentlich fesseln. 

Schon durch die Untersuchungen von OBERMAYER und PICK ist bekannt, 
daB es durch chemische Eingriffe (Jodieren, Nitrieren, Diazotieren) moglich ist, 

1 SAOHS, H. U. F. GUTH: Eine spezifische Ausflockungsreaktion zum Nachweis der 
alkoholliislichen Receptoren des Hammelblutes und ihrer Antikiirper. Med. Klin. 1920, Nr 6. 

2 SORDELLI, A. U. E. F. PICO: Sobre anticuerpos heterogeneticos. Rev. lnst. bacter. 
Buenos Aires 2, 261 (1919) - vgI. auch C. r. Soc. BioI. Paris 84, 174 (1921). 

3 SORDELLI, A. U. G. FISCHER: Sobre hemolisinas heterogeneticas. Rev. lnst. bacter. 
Buenos Aires t, 229 (1918). 

4 SCHMIDT, H.: Zur Biologie der Lipoide. Leipzig 1922 - vgI. auch Beitr. Klin. Tbk. 
47, 433 (1923). 

5 TANIGUOHI, T.: Studies on heterophile antigens and antibodies. J. of Path. 24, 217, 
241, 456 (1921). .. 

6 LANDSTEINER, K.: Uber heterogenetisches Antigen und Hapten. Biochem. Z. 119, 
294 (1921). 

7 MEYER, K.: Zur Kenntnis des heterogenetischen Hammelblutantigens. Biochem. Z. 
122, 225 (1921). 

8 NIEDERHOFF, P.: Zur Frage der antigenen Eigenschaften von Organlipoiden. Dtsch. 
med. Wschr. 1921, Nr 43. 

9 GEORGI, F.: Beitrage zur Kenntnis der heterogenetischen Antigen-Antikiirper-Reak
tionen. Z. lmmun.forschg 37, 285 (1923). 

10 LANDSTEINER, K. U. S. SIlIilIiS: Production of heterogenetic antibodies with mixtures 
of the binding part of thl!. antigen and protein. J. of exper. Med. 38, 127 (1923). 

11 TAKENOMATA, N.: Uber die Erzeugung heterogenetischer Antiser~ durch Vorbehand
lung mit alkoholischem Pferdenierenextrakt und Schweineserum. Uber einige Eigen
schaften der derart erhaltenen lmmunsera. Z. lmmun.forschg 41, 190 (1924). 

12 SORlliIDT, H.: Die heterogenetischen Hammelblutantikiirper und ihre Antigene. 
Leipzig: Kabitzsch 192:1;. 

13 WITEBSKY, E.: Uber die Antigenfunktion der alkoholliislichen Bestandteile mensch
licher Blutkiirperchcn verschiedener Gruppen. 2. Mitt. Eine neue heterogenetische Recep
torengemeinschaft. Z. lmmun.forschg 49, 1 (1926). 

14 OBERlIiAYER, F. U. E. P. PICK: -aber die Grundlagen der Arteigenschaften der EiweW
kiirper. Wien. klin. Wschr. 1906, Nr 12. 
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die Artspezifitat von tierischen Antigenen zum Er10schen zu bringen und dafiir 
eine neue konstitutive Spezifitat oder Chemospezifitiit in Erscheinung treten zu 
lassen. Derart chemisch veranderte Antigene reagieren spezifisch in bezug auf 
ihre chemische Struktur und nicht mehr in bezug auf die Herkunft des Materials 
von einer bestimmten Tierart. Urn ein Beispiel anzufiihren: Behandelt man 
Kaninchen mit jodiertem Pferdeserum vor, so bilden sie Antisera, die auf aile 
jodierten Sera wirken, aber nicht mehr auf unverandertes Serum. Diese ktinst
lich hervorgerufene Chemospezifitat entspricht also etwa den natiirlichen Be
dingungen, wie sie in der Augenlinse und im Gehirn normalerweise vorliegen. Die 
Kenntnisse tiber chemospezifische Antigenfunktionen in dem hier erorterten Sinne 
sind besonders durch die Untersuchungen LANDSTEINERSI , 2, 3, 4 und seiner Mit
arbeiter sowie durch die Arbeiten von KLOPSTOCK und SELTER5 aus meinem Labo
ratorium erweitert und vertieft worden. Es hat sich dabei gezeigt, daB chemische 
Verbindungen an und fiir sich Antigenwirkungen austiben konnen, aber ailein 
nicht funktionsfahig sind, sondern erst verstarkender Faktoren zur Entfaltung 
ihrer Antigenwirkung benotigen. Es wird im nachsten Abschnitt bei der Be
sprechung der sog komplexen Antigene hierauf naher einzugehen sein. Jedenfalls 
diirfte die chemische Konstitution eine dominierende Rolle bei der Gestaltung 
des spezifischen Geprages der Antigenfunktion spielen. Von besonderem Inter
esse erscheinen in dieser Hinsicht neuere Untersuchungen von LAND STEINER 
und VAN DER SCREER6 , nach denen die raumliche Konfiguration einen wesent
lichen, die serologische Spezifitat bedingenden Faktor darstellt, derart, daB 
eine serologische Differenzierung von isomeren Verbindungen moglich ist. 

Vom Gesichtspunkt der pathologischen Physiologie aus eroffnen sich gerade 
durch das Studium der chemospezifischen Antigene interessante Ausblicke auf 
das pathologische Geschehen. Man kann einerseits annehmen, daB unter patho
logischen Einfltissen Veranderungen der Artspezifit,at von Organen und Geweben 
eintreten konnen. Kommt auf diese Weise eine konstitutive Spezifitiit zustande, 
so ist der Moglichkeit Raum gegeben, daB Antigenfunktionen als Folge von 
Krankheitsvorgangen Wandlungen aufweisen, die unter Umstanden von weit
tragender Bedeutung sein konnen. Andererseits leitet aber die Lehre von den 
chemospezifischen Antigenwirkungen unmittelbar tiber zum Verstandnis der 
Idiosynkrasieerscheinungen beim Menschen. 

Jedenfails beherrscht die pluralistische Betrachtungsweise, wie sie in der 
EHRLICRSchen Theorie oder Partialfunktionen oder Receptoren zum Ausdruck 
-----

1 LAND STEINER, K.: tiber die Antigeneigenschaften von methyliertem Eiweill. Z. 
Immun.forschg 26, 122 (1917) - Spezifische Serumreaktionen mit einfach zusammengesetzten 
Substanzen von bekannter Konstitution. Biochem. Z. 104, 280 (1920) - Experiments on 
anaphylaxis to azoproteins. J. of exper .. :[\1ed. 39, 631 (1924). 

2 LAND STEINER, K. U. C. BARRON: Uber die Einwirkung von Saure und Lauge auf 
Serumeiwei13antigen (Restitution der Antige~~igenschaften). Z. Immun.forschg 26, 142 (1917). 

3 LANDSTEINER, K. U. B. JABLONS: Uber die Bildung von Antik?.Tpern gegen ver
andertes arteigenes Serumeiwei13. Z. Immun.forschg 20, 618 (1914) - Uber die Antigen
eigenschaften von acetyliertem Eiwei13. Ebenda 21, 193 (1914). 

4 LAND STEINER, K. U. H. LAllil'L: tiber ~e Einwirkung von Formaldehyd auf Eiwei13-
antigen. Z. Immun.forschg ~~, 133 (1917) - Uber Antigene mit verschiedenen Acylgruppen. 
Ebenda 26, 2~~ (1917) - Uber die Antigeneigenschaften von Azoproteinen. Ebenda 26, 
293 (1917) - Uber die Abhangigkeit der serologischen Spezifitat von der chemischen Struk
tur. (Darstellung von Antigenen mit bekannter chemischer Konstitution der spezifischen 
Gruppen.) Biochem. Z. 86, 343 (1918). 

5 KLOPSTOCK, A. U. G. E. SELTER: tiber die Reaktionsfahigkeit chemisch definierter 
Substanzen bei der Anaphylaxie. Klin. Wschr. 1927, Nr ~5 - Zur Ke1111tnis komplexer 
Antigenwirkungen. Zbl. Bakter. 104 (Beih.), 140 (1927) - tiber chemospezifische Antigene. 
1., 2. und 3. Mitt. Z. Immun.forschg 55, U8, 450; 57, 174 (1928). 

6 LAND STEINER, K. U. J. VAN DER SCHEER: Serological differentiation of steric isomers. 
J. of exper. ::I-Ied. 48, 315 (1928). 
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kommt, das Gesamtgebiet der Erscheinungen. Die Spezijitiit der Antik6rper
wirkung ist der A usdruck der Beziehungen zwischen dem einzelnen Partialantigen 
fJder Partialreceptor und dem korrespondierenden Partialantik6rper. Diese Er
kenntnis bildet die Grundlage des Verstandnisses der Phanomene, die sich aus 
dem Studium der Antigene und Antikorper ergeben. Sie wird daher auch bei 
den folgenden Erorterungen leitend sein miissen. 

v. Antigenstruktur und Antigenfunktion. 
Die Spezifitat, die zwischen Antigenen und Antikorpern besteht, dokumentiert 

sich in zweierlei Richtung, einerseits in der Fahigkeit, Antikorper im lebenden 
Organismus entstehen zu lassen (Immunisierungsvermogen), andererseits in 
derjenigen mit dem gebildeten Antikorper zu reagieren (Antikorperbindungs
vermogen). Diese beiden Funktionen werden nach den Vorstellungen EHRLICHS, 
wie sie in der spater zu besprechenden Seitenkettentheol'ie zum Ausdruck kom
men, einem einheitlichen materiellen Anteil des Antigensubstrats, dem Receptor, 
vindiziert. 

Was das besondere Verhalten der Antigenfunktion gegeniiber physikalischen 
und chemischen Einfliissen anlangt, so besteht bei vielen Antigenen eine merkliche 
Labilitat; insbesondere werden zahlreiche Antigenfunktionen, wie z. B. diejenigen 
tierischer Gewebsfliissigkeiten oder Organe und diejenigen der meisten Toxine 
durch thermische Einfliisse, zumal die Siedetemperatur, aufgehoben. Es fehlt 
aber nicht an hinreichenden Ausnahmen, so daB man in dieser Labilitat keines
wegs ein einheitliches Kriterium fiir die Antigennatur erblicken darf. Um einige 
Beispiele anzufiihren, sei erinnert an die erhebliche Kochbestandigkeit vieler 
Bakterienantigene, an die Kochbestandigkeit des Milchkaseins als Antigen sowie 
an diejenige der Schlangengifte. Man glaubte, daB der Verlust der Antigenfunk
tion eine Folge der irreversiblen Koagulation sei, und DOERR l hat in diesem Sinne 
versucht, die Regel darin zu erblicken, daB die Wasserloslicbkeit eine Vorbe
dingung fiir die Antigennatur ware. Erwahnt sei, daB auch durch Einwirkung 
von chemischen Stoffen (Oxydationsmitteln, Alkali, Saure) die Antigene beein
fluBt werden konnen, sei es, daB es sich dabei um eine vollstandige Aufhebung der 
Antigenfunktion handelt, sei es, daB, wie bei den Toxinen, Modifikationen ent
stehen (Toxoide, Anatoxine), die bei aufgehobener Giftigkeit noch die Fahigkeit, 
Antitoxin zu erzeugen und zu binden, besitzen. 

Was die chemische Natur der Antigene anlangt, so hat man friiher angenom
men, daB Antigenfunktionen ausschlieBlich von EiweiBstoffen ausgeiibt werden. 
Will man vorsichtig sein, so kann man nur sagen, daB die Antigenfunktion in 
zahlreichen Fallen an EiweiBstoffe gebunden ist. Dabei scheint keineswegs die 
Moglichkeit ausschlieBbar, daB das eigentliche Antigen nur in einem engen, 
bisher nicht bekannten Zusammenhang mit den EiweiBstoffen steht. Wenn man 
also von EiweiBantigenen spricht, so muB man die Einschrankung machen, 
daB in derartigen Fallen zwar EiweiBstoffe die Antigenfunktion ausiiben, daB 
aber nicht mit Sicherheit zu entscheiden ist, ob das EiweiBmolekiil als solches 
das Antigen darstellt, oder ob das chemisch unbekannte Antigen nur den EiweiB
stoffen innig adhariert. 

Die Forschung der letzten Zeit hat aber gezeigt, daB die ausschlieBliche Ver
kniipfung der Antigenfunktion mit den Eiwei.Bstoffen in dem erwahnten mittel
baren oder unmittelbaren Sinne keineswegs dem jetzt vorhandenen Tatsachen
material gerecht wird. Wir wissen heute, da.B die schon friiher von BANG und 

1 DOERR, R.: Anaphylaxiefol'schung. Weichardts Erg. Hyg. 5, 71 (1922). 
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FORSSMANl, MUCH2 , KLEINSCHMIDT3 , K. MEYER4 u. a. vertretene Auffassung, 
nach der auch fettartige Stoffe, die Lipoide, Antigene sein konnen, zu Recht 
besteht. AuBerdem kommt nach Erfahrungen amerikanischer Autoren hinzu, 
daB auch durch komplexe Kohlehydrate Antigenwirkungen ausgeiibt werden 
konnen. Es scheinen also grundsatzlich Vertreter der drei wichtigsten organischen 
Stotfe, die das Aufbaumaterial filr den lebenden Organismus bilden, zugleich Antigene 
sein zu k6nnen, mit der Einschrankung, da{3 man es auch hier dahingestellt lassen 
mu{3, ob sie selbst die Antigenlunktion ausilben, oder ob ihnen das Antigensubstrat 
nur in vorlaufig untrennbarer Form anhaftet. Bei diesen Antigenen nicht eiweiB
artiger Natur kommt aber als neues Moment der Umstand hinzu, daB die Voll
antigene, charakterisiert durch die gleichzeitige Fahigkeit zur Antikorperbildung 
uncI Antikorperbindung, zerlegbar sind. Sie lassen dabei Komponenten ent
stehen, die entweder nur im Reagensglas Antikorperwirkungen ausiiben, ohne 
immunisierend zu wirken - LANDSTEINER5 hat sie Haptene genannt -, oder 
Komponenten, die weder immunisierend wirken, noch sinnfallige Antikorper
reaktionen ergeben, vielmehr nul' eine Affinitat ZUlli Antikorper erkellllen lassen -
sie sind von SACHS6 als Halbhaptene bezeichnet worden. Der Aufbau des Gesamt
antigens ist daher in derartigen Fallen dUTCh eine komplexe Konstitution determiniert. 

a) Komplexe Antigene. 
Die Lehre von den komplexen Antigenen nimmt ihren Ausgangspunkt von 

d~r weiteren Analyse des schon besprochenen FORSsMANschen heterogenetischen 
Antigens. 1m Gegensatz zu den meisten iibrigen tierischen Antigenen hat sich 
fUr dieses heterogenetische Antigen eine auBerordentliche Resistenz gegeniiber 
thermischen Eingriffen als charakteristisch erwiesen. Dieser Thermoresistenz 
entspricht die seit den Untersuchungen von DOERR und PICK7, FRIEDBERGER und 
SUT08 , SACHS und GEORGI9 , W. GEORGI10 und vielen anderen erkallllte Alkohol-
16slichkeit der wirksamen Substanz. Aber die Antigenfunktion im Alkoholextrakt 
ist nur beschrankt nachweisbar. Man kallll sie durch die Fahigkeit, hetero
genetische Antikorper zu binden, ermitteln, sowie durch direkte Ausflockung des 
Alkoholextraktes bei Zusatz von heterogenetischem Antiserum (SACHS und GUTHll, 

1 BANG, J. U. J. FORSSMAN: Untersuchungen iiber die Hamolysinbildung. Zbl. Bakter. 
40 (1905) - Beitr. chern. Physiol. u. Path. 8 (1906). 

2 MUCH, H.: Nastin, ein reaktiver Fettkorper, im Lichte der Immunitatsforschung. 
Miinch. med. Wschr. Nr 36 (1909) - Von Lipoiden und ihrer biologischen Bedeutung. Ebenda 
1925, Nr 49 u. 50; daselbst altere Literatur iiber die Arbeiten MUCHS. 

3 KLEINSCHMIDT, H.: Bildung komplementbindender Antik6rper durch Fette und 
Lipoidk6rper. Berl. klin. Wschr. 1910, Nr 2. 

4 MEYER, K.: Untersuchungen iiber antigene Eigenschaften von Lipoiden. Z. Immun.
forschg 9, 530 (1911) - Jgl. auch 7, 732 (1910). 

5 LAND STEINER, K.: Uber heterogenetisches Antigen und Hapten. Biochem. Z. 119, 
294 (1921). 

6 SACHS, H.: Probleme der pathologischen Physiologie im Lichte neuerer immun
biologischer Betrachtung. Wien. klin. Wschr. 1928, H. 13/14 - Antigenstruktur und An
tigenfunktion. Weichardts Erg ... Hyg. 9, 1 (1928). 

7 DOERR, R. U. R. PICK: Uber den Mechanismus der primaren Toxizitat der Antisera 
und die Eigenschaften ihrer Antigene. Bi?chem. Z. 50, 129 (1912). 

8 FRIEDBERGER, E. U. F. ScruFF: Uber heterogenetische Antik6rper. Berl. klin. 
Wschr. 1913, Nr 34 u. 50. 

9 SACHS, H. U. W. GEORGI: Die Verwertbarkeit der Amboceptorbindung durch kokto
stabile Receptoren zur Erkennung von Fleischarten. Z. Immun.forschg 21, 342 (1914). 

10 GEORGI, W.: Studien iiber das serologische Verhalten der Hammelblutreceptoren in 
den Organen. Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frankf. 1919, H.9. 

11 SACHS, H. U. F. GUTH: Eine spezifische Ausflockungsreaktion zum Nachweis der 
alkoho1l6slichen Receptoren des Hammelblutes und ilirer Antik6rper. Med. Klin. 1920, Nr 6. 
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SORDELLI und Pwo!). Dagegen gelingt es nicht, wie die Untersuchungen von 
SORDELLI und FISCHER2 , SCHMIDT3, TANIGUCm4 , LANDSTEINER5 , MEYER6 , 

NIEDERHOFF7, F. GEORGI8 gezeigt haben, durch Vorbehandlung von Kaninchen 
mit den alkoholischen Extrakten del' heterogenetischen Antigene Antikorper zu 
erzeugen. 

Hier liegt also ein Verhalten VOl', das zunachst die grundsatzliche biologische 
Regel, nach del' Immunisierungsvermogen und Antikorperbindung von einem 
einheitlichen Substrat, dem Receptor, ausgeiibt werden, zu durchbrechen scheint. 
Die Betrachtungsweise EHRLWHS ist abel', wie die weitere Analyse gezeigt hat, 
keineswegs aufzugeben. Man muB fur nur eine prazisere Fassung geben in dem 
Sinne, daf3 fur die Immunisierung dieselbe Gruppe, derselbe Receptor, erforderlich 
ist, der im Reagensglas mit dem Antikorper in spezifischer Weise reagiert. Der 
Receptor allein muf3 aber die Antikorperbildung noch nicht gewahrleisten. 

1. Lipoide. 
DaB es tatsachlich gelillgt, auch durch alkoholische Extrakte des hetero, 

genet,ischen Antigens die Bildung heterogenetischer Antikorper auszulosen, habell 
LAND STEINER und SIMMS9 gezeigt. Sie haben erkannt, daB del' alkoholische 
Bestandteil des heterogenetischen Antigens auch immunisierend wirkt, wel11l er 
nur mit einem artfremdell EiweiBantigen, z. B. Schweineserum, Menschenserum, 
Rinderserum (abel' auch andere Antigene sind hierfiir geeignet), VOl' del' Injektion 
im Reagensglas gemischt wird. Zur Erklarung dieses eigentiimlichen Verhaltens 
hat LANDSTEINER angenommen, daB in dem nativen heterogenetischen Antigen 
ein unspezifischer EiweiBanteil die Immunisierungsfahigkeit bewirkt, daB abel' 
durch Alkoholeinwirkung eine die spezifische Struktur enthaltende Lipoid
komponente abgetrel11lt wird, die ausschlieBlich im Reagensglas mit dem Anti
korper reagiert, ohne allein'zur Antikorperbildung zu fUhren. Diesen spezifischen, 
nul' im Reagensglas wirkenden Anteil hat LANDSTEINER als "Hapten" bezeichnet. 
So ist LANDSTEINER zu dem Verfahren del' sog. Kombinationsimmunisierung 
gelangt, bei del' zwei Komponenten, einerseits das Hapten, andererseits die un
spezifische EiweiBkomponente, von denen jede an und fUr sich zur Lipoid
Antikorperbildung unfahig ist, vereint die Antikorperbildung bewirken. Die 
Richtigkeit del' LANDSTEINERSchen Angaben ist von TAKENOMATAlO , DOERR und 
HALLAUERll u. a. bestatigt worden, so daB fiir einen Zweifel an ihnen nicht RaUill 
vorhanden ist. 

1 SORDELLI, A. U. E. F. PICO: Sobre anticuerpos heterogeneticos. Rev. Inst. bacter. 
Buenos Aires 2, 261 (1919). 

2 SORDELLI, A. U. G. FISCHER: Sobre hemolisinas heterogeneticas. Rev. Inst. bacter. 
Buenos Aires 1, 229 (1918). 

3 SCHlIITDT, H.: Zur Biologie der Lipoide. Leipzig 1922. 
4 TANIGUCHI, T.: Studies on heterophile antigens and antibodies. J. of Path. 24, 217, 

241, 456 (1921). 
5 LANDSTEINER, K.: Zitiert auf S. 429. 
6 MEYER, K.: Zur Kenntnis des heterogenetischen Hammelblutantigens. Biochem. Z. 

122, 225 (1921). 
7 NIEDERHOFF, P.: Zur Frage der Antigeneigenschaften von Organlipoiden. Dtsch. 

med Wschr. 1921, Nr 43. 
8 GEORGI, F.: Beitrage zur Kenntnis der heterogenetischen Antigen-Antikorper

reaktionen. Z. Immun.forschg 37, 285 (1923). 
" LANDSTEINER, K. U. S. SIMMs: Production of heterogenetic antibodies with mixtures 

of the binding part of the antigen and protein. J. of exper. Med. 38, 127 (1923). 
10 TAKENOlVIATA, N.: fiber die Erzeugung heterogenetischer Antisera durch Vorbehand

lung mit alkoholischem Pferdenierenextrakt und Schweineserum. Z. Immun.forschg 41, 
190 (1924). 

11 DOERR, R. U. C. HALLAUER: fiber die Antigenfunktion des Forssmanlipoids und anderer 
lipoider Haptene. Z. Immun.forschg 45, 170 (1925); 41', 291 (1926). 
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Die Benutzung dieses von LAND STEINER eingefiihrten Prinzips der Korn
binationsirnmunisierung hat nun in den Untersuchungen von SACHS, KLOPSTOCK 
und WEILl zu Ergebnissen gefiihrt, die weit iiber den Sonderfall des heterogene
tischen Antigens hinausgehen und dartun, daU sich alkohoHsche Organextrakte 
ganz allgemein ebenso verhalten me die alkohoHschen Extrakte des hetero
genetischen Antigens. Es hat sich namlich gezeigt, daB jeder beliebige alkoholische 
Organextrakt, wenn seine Bestandteile zunachst im Reagensglas mit einem art
fremden EiweiBantigen, z. B. Blutserum, gemischt sind, zur Bildung von Anti
korpern fiimt. Die derart erzeugten Antikorper auBern ihre Wirkung darin, daB 
sie mit Organextrakten beHebiger Herkunft Komplementbindung oder Pracipita
tion (Ausflockung) ergeben. Die gleiche Antikorperbildung tritt sogar ein, wenn 
Kaninchen mit arteigenen alkoholischem Kaninchenorganextrakt im Verein mit 
fremdartigem Blutserum vorbehandelt werden. Es liegt also hier offenkundig 
eine AntikOrperbildung gegen ub'iquitar verbreitete Lipoide vor, die sich in den 
alkoholischen Extrakten aller Organe vorfinden. Der Lipoidbegriff muB nur eine 
Einschrankung insofern erfahren, als hierunter alkohollosliche Bestandteile del' 
Organe zu verstehen sind, ohne daB zunachst etwas dariiber auszusagen ist, ob 
es sich wirklich urn chemische Individuen, die in die Klasse der Lipoide gehoren, 
handelt. Bemerkenswert ist abel' immerhin der Umstand, daB es nach SACHS 
und KLOPSTOCK2 auch moglich ist, mit kauflichen Lipoiden oder Lipoidfraktionen, 
so mit Lecithin oder mit Cholesterin, unter den Bedingungen del' Kombinations
immunisierung Antisera zu erhalten, die sogar eine scharfe serologische Diffe
renzierung von Lecithin und Cholesterin erlauben. 

Unter dies en Umstanden wird man aus dem vorhandenen Tatsachenmaterial 
die SchluBfolgerung unter der erwahnten Einschrankung ziehen miissen, da[3 es 
auch LipoidantikOrper gibt, da[3 also auch die Lipoide Antigenfunktionen ausuben 
konnen. Das Eigenartige dieser Lipoidantigenfunktionen ist nur, daB sie an und 
fiir sich nicht zur Bildung von Lipoidantikorpern fiimen Behandelt man nam
Hch Kaninchen mit alkoholischen Organextrakten oder auch Lipoiden, wie 
Lecithin und Cholesterin, ohne weiteren Zusatz vor, so entstehen keine Lipoid
antik6rper, obwohl die alkoholischen Lipoidlosungen auch an und fiir sich samt
Hch Antikorperreaktionen im Reagensglas ergeben. Hier liegt also eine vollige 
Analogie vor zu dem Verhalten des heterogenetischen Antigens, indem in beiden 
Fallen der alkoholische Extrakt nur im Reagensglas Antikorperreaktionen ergibt, 
also ein Hapten im Sinne LANDSTEINERS darstellt, wahrend die immunisatorische 
Funktion erst durch Zusatz von EiweiBantigenen manifest wird. 

Die sich derart ergebenden Verhaltnisse beanspruchen erhebliches Interesse. 
LANDSTEINER hat bei den heterogenetischen Antigenen angenommen, daB es 
sich urn komplexe Antigene in dem Sinne handelt, daB eine Verbindung von 
Lipoidkomponente und EiweiBstoff entsteht, die das eigentliche immunisierungs
fahige Antigen darstellt. Gegen diese Auffassung spricht bereits, daB die EiweiB
komponente artfremder Herkunft sein muB. Es ist dabei gleichgiiltig, ob das 
fremdartige EiweiB durch tierisches Gewebe dargestellt wird, odeI' ob es von 
Mikroorganismen, me Bakterien (DOERR und HALLAUER, KRAUS3 und lVIERA4), 

1 SACHS, H., A. KLOPSTOCK U. A. J. WElL: Die Entstehung del' syphilitischen Blut
veranderung. Dtsch. med. Wschr. 1925, Nr 15 - Die Reaktionsfahigkeit des Organismus 
gegeniiber Lipoiden. Ebenda 1925, Nr 25. 

2 SACHS, H. U. A. KLOPSTOCK: Die serologische Differenzierung von Lecithin und 
Cholesterin. Biochem. Z. 159, 491 (1925). 

3 DOERR, R. U. C. HALLAUER: Uber die Antigenfunktion des Forssmanschen Lipoids 
und anderer lipoider Haptene. Z. Immun.forschg 47, 291 (1926). 

4 MERA, R.: Uber hemmende und fiirdernde Faktoren auf die homogenetische und 
heterogenetische Antikiirperbildung. Z. Immun.forschg 46, 438 (1926). 
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stammt. Nur eine Vorbedingung muS, wie es scheint, immer erfullt sein; die zur 
Immunisierung notwendige EiweiBkomponente muB artfremd sein. AuBerdem 
ist, wie sich gezeigt hat, in gesetzmaBiger Weise noch ein weiterer Faktor zu be
ruoksichtigen: Der alkoholische Extrakt muB vor der Injektion mit der art
fremden EiweiBkomponente gemischt werden, um zur vollen Antigenfunktion zu 
gelangen. Bei gleichzeitiger, aber getrennter Injektion der beiden Komponenten 
bleibt die Antikorperbildung aus. 

Unter Berucksichtigung dieser fUr die Lipoidantikorperbildung charak
teristischen Momente haben SACHS, KLOPSTOCK und WEIL die Vorstellung ver
treten, daB die EiweiBantigenkomponente bei der Lipoidantikorperbildung 
gleichsam wie ein Schlepper wirkt (Schleppertheorie). Die Lipoide an und fUr 
sich gehen leicht, mit den EiweiBstoffen komplexe Verbindtmgen ein und wer
den dadurch umhiillt, so daB sie in ihrer biologischen Funktion gleichsam 
larviert werden. Spritzt man daher Lipoide allein in die Blutbahn, so ver
schluckt das korpereigene BluteiweiB gewlssermaBen die Lipoide, so daB ihre 
Antigenwirkung nicht zur Geltung kommen kann. Kuppelt man aber vor der 
Injektion die Lipoide an artfremdes EiweiB, so fungiert das artfremde EiweiB als 
Schlepper derart, daB es die Lipoide durch die korpereigenen Stoffe hindurch
steuert bis zu jenen Stellen, an denen die Antikorperbildung erfolgt. Sind die 
Lipoide erst einmal an diesen Ort gefUhrt worden, so setzt neben der EiweiB
antikorperbildung auch die Lipoidantikorperbildung ein. 

Bemerkenswert ist dabei, daB die Lipoidantikorperbildung bei der Kom
binationsimmunisierung baufig eine tragere ist als die EiweiBantikorperbildung. 
Sie wird erst spater manifest und erreicht ihre Akme erst zu spaterer Zeit. DaB 
in der Tat bei dieser Art der Kombinationsimmunisierung eine Doppelnatur der 
Antikorperbildung besteht, ergibt sich einerseits aus dem gekennzeichneten 
vollig unabhangigen Verlauf der beiden Antikorperkurven (WEILl) sowie aus 
dem Umstand, daB es durch Bindungsversuche gelingt, jede der beiden Anti
korperfraktionen (Lipoidantikorper und EiweiBantikorper) elektiv aus dem Anti
serum zu entfernen, so daB ein reines Lipoidantiserum b7.w. ein reines EiweiB
antiserum als Rest ubrig bleibt (DOERR und HALLAUER2 , HEINSHEIMER3 , SELTER4). 
Der Gesamtheit der Erscheinungen wird die Schleppertheorie vollig gerecht. 
Es wird verstandlich, daB nur artfremdes und nicht arteigenes EiweiB als Kom
ponente fUr die Kombinationsimmunisierung tauglich ist. Man begreift auch, daB 
der vorherige Kontakt zwischen beiden Komponenten im Reagensglas erforder
lich ist, um die Antikorperbildung gegen die alkohollosliche Lipoidfraktion zu 
gewahrleisten. Das artfremde EiweiBantigen wirkt also tatsachlich wie ein 
Schlepper oder eine Schiene, und die Schlepperfunktion in diesem Sinne kann 
nicht erfiillt werden, wenn Lipoid lmd EiweiB getrennt, wenn auch gleichzeitig, 
zur Injektion gelangen. Dabei ist keineswegs auszuschlieBen, daB die EiweiB
komponente zugleich im Sinne einer fUr den Immunisierungsakt erforderlichen 
Komplexvergroberung wirkt. Aber mit dieser Annahme allein kommt man nicht 
aus, da in diesem Falle ja auch arteigenes EiweiB fUr die Kombinationsimmuni
sierung geeignet sein muBte. 

1 WEIL, A .• J.: Experimentelle Grundlagen der Antik6rperbildung gegen arteigene 
Lipoide. Z. Immun.forschg 46, 81 (1926). 

2 DOERR, R. u. C. HALLAUER: Die Antigenfunktion des Forssmanschen Lipoids und 
anderer lipoider Haptene . . r;. Immun.forschg 45, 170 (1925); 47, 291 (1926). 

3 HEINSHEIMER, S.: Uber die Unabhangigkeit von Lipoid- und EiweiBantik6rpern 
in den durch die Kombinationsmethode erhaltenen Immunseris. Z. Immun.forschg 48, 
438 (1926). 

4 SELTER, G. E.: Uber das Verhalten der Lipoidantik6rper bei der Fraktionierung des 
Serums durch Saurefallung. Z. Immun.forschg 54, U3 (1927). 
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Nach FRAENKEL und TAMAR!! soll es freilich durch geeignete physikoche
mische Eingriffe (Vergroberung der KorngroBe, Herabsetzung der elektrischen 
Ladung) moglich sein, Lipoide so zu verandern, daB sie auch ohne EiweiBschlepper 
zur Antikorperbildung fUhren. Insbesondere haben das FRAENKEL und TAMAR! 

fiir kolloidale Lecithin-Cholesterin-Losungen beschrieben. Sollten sich diese An
gaben bestatigen, so wiirden auch sie fiir die Richtigkeit unserer Schleppertheorie 
sprechen. Denn die Schleppertheorie setzt ja voraus, daB die Lipoide eigentlich 
Vollantigene sein konnten, wenn sie nur einen geeigneten Komplex darstellen, 
der sie der larvierenden Wirkung des korpereigenen EiweiBes entzieht. In diesem 
Sinne waren auch Befunde von K. MEYER2 zu deuten, nach denen bestimmte 
Fraktionen von Bandwurmlipoiden an und fiir sich ohne weiteren Zusatz zur 
Lipoidantikorperbildung Hi-hren. 

Alteren Angaben der Literatur tiber Lipoidantikiirperbildung durch Injektion von 
Lipoiden allein muB man freilich mit einer gewissen Skepsis begegnen, seitdem man weiB, 
daB schon geringste Mengen bakterieller Bestandteile als Schlepper fungieren konnen. Damit 
steht nicht im Gegensatz, daB tatsachlich manche Alkoholextrakte auch an und fiir sich eine 
Lipoidantikorperbildung auszulosen geeignet sind. Man kann zur Erklarung einerseits an
nehmen, daB, wie ich schon eben erwahnte, die Lipoide in einer geeigneten, sich der mas
kierenden Funktion der KorpersiLfte entziehenden Form vorhanden sind. Man muB aber 
andererseits auf Grund der Untersuchungen von KLOPSTOCK und WITEBSKy3 bertick
sichtigen, daB in alkoholischen Extrakten zugleich Bestandteile mit Schlepperfunktion vor
handen sein konnen. Es trifft dies ftir alkoholische Bakterienextrakte zu, in denen KLop
STOCK4 immunisatorisch Stoffe nachweisen konnte, die im Verein mit alkoholischen Extrakten 
heterogenetischer Antigene die Bildung von heterogenetischen Antikorpern vermitteln. 
Es ist also zweifellos, daB in derartigen Fallen zwei alkohollosliche Komponenten, eine 
spezifische und eine unspezifische, sich so erganzen, daB ein immunisierungsfahiges Lipoid
antigen entsteht. Moglicherweise sind auch von GUGGENHEIM5 erhobene Befunde, nach denen 
alkoholische Eigelbextrakte ohne weiteren Zusatz die Entstehung von Lipoiden veranlassen, 
in gleichem Sinne zu werten. . 

Die derart gedeuteten Ausnahmen von der Regel wiirden also die allgemeine 
GesetzmaBigkeit unberiihrt lassen, nach der Lipoide bzw. alkoholische Gewebs
und Organextrakte im allgemeinen nur Haptene sind bzw. Haptene sein konnen. 
Das Haptenstadium der Antigene ist dadurch charakterisiert, daB es nur im 
Reagensglas Antikorperreaktionen ergibt, aber nicht zur Antikorperbildung 
fiihrt. Die Zerlegungsmoglichkeiten sind aber mit dem Haptenstadium keines
wegs erschopft. Denn die Reaktionsfahigkeit alkoholischer Organextrakte oder 
der Lipoide mit ihren Antikorpern im Reagensglas ist weitgehend von ihrer 
physilcochemischen Beschaffenheit abhangig. Es handelt sich hier um eine durch
greifende GesetzmaBigkeit, die schon seit den Untersuchungen von SACHS und 
RONDON16 iiber die Serodiagnostik der Syphilis bekannt ist. Durch Verdiinnen 
mit physiologischer Kochsalzlosung erhalt man aus alkoholischen Lipoid16sungen 
kolloidaleLosungen, deren kolloidaleBeschaffenheit aber je nach der Verdiinnungs
art stark variiert. Fiihrt man z. B. eine rasche Verdiinnung derart aus, daB man 
in physiologische Kochsalzlosung die alkoholische Lipoid16slmg rasch hinein
blast, so ist diese Lipoidverdiinnung weit heller und klarer, als wenn man zu 

1 FRAENKEL, E. U. L. TAMARI: Versuche zur Erzeugung antigener Eigenschaften bei 
Lipoiden durch physikalische Beeinflussung. Klin. Wschr. 1927, Nr 24 u. 52. 

2 MEYER, K.: Lipoide als Vollantigene. Z. Immun.forschg 57, 42 (1928). 
3 KLOPSTOCK, A. U. E. WITEBSKY: Zur Kenntnis der Antig(;lnfunktion von Bakterien· 

lipoiden. Klin. Wschr. }927, Nr 3. 
4 KLOPSTOCK, A.: Uber die Eignung von alkoholischen Bakterienextrakten zur immuni

satorischen Entfaltung der Antigenfunktion von Lipoiden. Klin. Wschr. 1927, Nr 3. 
5 GUGGENHEIM, A.: Uber Antigenfunktionen der Lipoide des Eidotters. Z. Immun.

forschg 61, 361 (1929). 
6 SACHS, H. U. P. RONDONI: Beitrage zur Theorie und Praxis der Wassermannschen 

Syphilisreaktion. Bed. klin. Wschr. 1908, Nr 44. 
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einer gegebenen Menge der alkoholischen Losung die Kochsalzlosung langsam 
unter Schiitteln zuflieBen liiBt (fraktionierte Verdiinnung). 1m letzteren FaIle 
entsteht eine mehr oder weniger stark opaleszente Verdiinnung. Entsprechend 
den auBerlich sichtbaren Verschiedenheiten differiert auch die Fahigkeit dieser 
Lipoidverdiinnungen, mit ihren Antikorpern zu reagieren. Die rasch hergestellten 
Verdiinnungen sind schwach oder auch gar nicht wirksam. Die fraktioniert her
gestellten Verdiinnungen weisen eine starke Reaktionsfahigkeit auf. FUr im
munisatorisch erzeugte Lipoidantikorper hat sich die allgemeine Giiltigkeit des 
Phanomens aus den Untersuchungen von K. MEYER!, W. GEORGI2, SACHS und 
GUTH3, WEIL4, FREIWIRTH5 ergeben. 

DaB aber die rasch bereiteten Lipoidverdiinnungen, wenn sie auch nicht 
zu sinnfalligen Antikorperreaktionen fUhren, trotzdem eine Affinitiit zu den Anti
k6rpern besitzen, haben neuerdings SACHS Ulld BOCK6 gezeigt. Es hat sich er
geben, daB die rasch hergestellten Lipoidverdiinnungen die Antikorper mit 
Beschlag belegen, und zwar in spezifischer Weise, so daB sie mit fraktioniert her
gestellten Lipoidverdiinnungen nicht mehr reagieren konnen, d. h. also, die rasch 
hergestellte, fein disperse Lipoidverdunnung bindet den A ntik6rper , ist aber nicht 
in der Lage, durch ihre Reaktion mit dem Antik6rper eine sinnfiillige Zustands
iinderung herbeizufuhren. Die grob disperse, fraktioniert hergestellte Verdiin
nung aber wirkt mit dem Antikorper derart zusammen, daB der sichtbare Anti
korpereffekt resultiert. Auf Grund dieser Erfahrungen gelangt man zu einer 
weiteren Zerlegung des Haptenbegriffs. Zur Haptenfunktion im Reagensglas 
gehort einerseits das Vorhandensein der spezifischen Komponente, deren Wesen 
in einer chemischen Konfiguration zu erblicken ist, andererseits aber die geeignete 
physikochemische Beschaffenheit des Substrates in hinreichend grob disperser 
Form. Fehlt das letztere Moment, so reagiert der chemische Kern nur in invi
sibler Form mit dem Antikorper, wie das bei der rasch hergestellten, fein dis
persen Lipoidverdiinnung der Fall ist. lch7 habe daher ein derartiges Stadium, 
das nur durch die Affinitat zum Antikorper ohne sinnfalliges Reaktionsvermogen 
gekennzeichnet ist, als Halbhaptenstadium bezeichnet. Es ist daher zu unter
scheiden: 

1. Das Halbhapten; es hat nur Affinitat zum Antikorper. 
2. Das Hapten; es unterscheidet sich von dem Halbhapten durch geeignete 

physikochemische (kolloidale) Beschaffenheit. Dadurch wird es geeignet, als 
Folge seiner Affinitat zum Antikorper auch eine sinnfallige Antigen-Antikorper
Reaktion zu ergeben. 

3. Das Antigen; es ist zugleich durch die Fahigkeit, die Antikorperbildung 
auszulosen, charakterisiert. 

1 MEYER, K.: TIber Antik6rperbildung gegen Bandwurmlipoide. Z. Imlllun.forschg 
20, 367 (1913). 

2 GEORGI, W.: Studien liber das serologische Verhalten der "Halllllleiblutreceptoren" 
in den Organen. Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frankf. 1919, H. 9. 

3 SACHS, H. U. F. GUTH: Eine spezifische Ausflockungsreaktion ZUlll Nachweis der 
alkoho1l6slichen Receptoren des Halllllleiblutes und ihrer Antik6rper, zitiert auf S. 429 -
vgl. auch F. GUTH: Z. Illllllun.forschg 30, 517 (1920). 

4 WElL, A. J.: Experilllentelle Grundlagen der Antik6rperbildung gegen arteigene 
Lipoide. Z. Illllllun.for!'!chg 46, 81 (1926). 

5 FREIWlRTH, E. : Uber die Bedeutung von Dispersitat und Salzgehalt fiir die Reaktions
fahigkeit von Lipoiden mit ihren Antik6rpern. Z. Illllllun.forschg 46, 157 (1926). 

6 SACHS, H. U. G. BOCK: Zur Kenntnis der Beziehungen zwischen Antigenstruktur 
lmd Antigenfunktion bei Lipoiden. Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frankf. Kolle-Festschrift 
1928, H.21. 

7 SACHS, H.: Antigenstruktur und Illllllunisierungsver1ll6gen. Zbl. Bakter. 104 (Beih.), 
128 (1927) - Antigenstruktur und Antigenfunktion. Weichardts Erg. Hyg. 9, 1 (1928). 
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Durch die hier gekennzeichneten Bedingungen hat ein wichtiges Kapitel der prak
tischen Serodiagnostik seine AufkHi,rung gefunden, namlich das Wesen des serologischen 
Luesnachweises. Bei der Serodiagnostik der Syphilis handelt es sich namlich, gleichgiiltig, 
ob die W ASSERMANNsche Reaktion oder die Ausflockungsreaktionen angewandt werden, 
um eine charakteristische Reaktionsfahigkeit des syphilitischen Blutserums mit Lipoid
extrakten. Wahrend man fruher nicht verstehen konnte, daB hierbei eine Antigen-Anti
kiirperreaktion vorliegen soUte, weil die als Reagens dienenden Lipoidextrakte lediglich im 
Reagensglas mit dem syphilitischen Blutserum reagieren, ohne zur entsprechenden Anti
kiirperbildung bei Immunisierungsversuchen zu fiihre~, ist heute durch die Erkenntnis der 
Lipoidantigene und ihrer Eigenart der Weg fiir die Ubersicht geebnet. Durch die Unter
suchungen von SAOHS, KLOPSTOOK und WEILl, die dartaten, daB man bei Verwendung des 
Kombinationsverfahrens durch Vorbehandlung von Kaninchen mit jedem beliebigen Organ
extrakt Lipoid-Antikiirperbildung hervorrufen kann, ist jeder Zweifel daran beseitigt, daB 
der W ASSERMANNschen Reaktion und den ihr entsprechenden Flockungsmethoden eine 
Lipoidantikiirperwirkung zugrunde liegt. Fraglich kanri nur sein, ob die Lipoidantikiirper 
unter den Bedingungen der syphilitischen Infektion beim Menschen derart entstehen, daB 
durch Gewebszerfall Lipoide frei werden und diese sich mit Spirochatenbestandteilen zu dem 
immunisierungsfahigen Vollantigen kuppeln, oder ob die Lipoidantikiil'per das direkte Reak
tionsprodukt des Organismus auf die Syphiliserreger, die Spirochaten, sind, wie das F. KLop
STOOK2 annimmt. Beide Vorstellungen sind gedanklich durchfuhrbar, ohne daB bisher eine 
einwandfreie Entscheidung miiglich ist. 

Abgesehen von dem eben herangezogenen Fall, der nur ein Beispiel darstellt von der 
Bedeutung del' Lipoidantigene und ihrer Antikiirper fiir das pathologisch-physiologische 
Geschehen, ist die Erkenntnis der Lipoidantigene und ihrer komplexen Konstitution natiirlich 
auch fur zahlreiche Fragen der Physiologie und Biochemie von auBerordentlichem Interesse. 
Denn die Lipoidantikiirperbildung ermiiglicht die Analyse neuartiger biochemischer Struk
turen. Auf die interessanten Verhaltnisse, die sich hierbei gerade beim Studium gruppen
spezifischer und auch organspezifischer Antigene ergeben, wird beim Kapitel "Biologische 
Spezifitat" naher einzugehen sein. 

2. Restantigene. 
Die komplexe Konstitution, die die Lehre von den Lipoidantigenen charak

terisiert, beherrscht auch das Verstandnis der Erscheinungen bei anderen Antigen
funktionen. Amerikanische Forscher (ZINSSER und PARKER3 , AVERY, HEIDEL
BERGER4 uncl ihre Mitarbeiter, PERLZWEIG und STEFFENs u. a.) konnten aus 
Bakterienextrakten eiweiBfreie Losungen erhalten, die in spezifischer Weise mit 
den homologen Antiseris reagieren, ohne claB es moglich war, mit diesen Prapa
raten vom Kaninchen Antikorper zu gewinnen. AuBerlich also augenscheinlich 
ein weitgehender Parallelismus mit clem Verhalten der Lipoide. Es hanclelt sich 
aber um resistente, relativ niedrig molekulare Stoffe, die von ZINSSER6 als Rest
antigene bezeichnet wurden, und die in bezug auf ihr chemisches Verhalten viel
fach als hochmolekulare Polysaccharide aufgefaBt werden. Derart eiweiBfreie 
kohlehydratartige Restantigene lassen sich anscheinencl aus vielen Bakterien
arten gewinnen und sind fUr die Differenzierung der einzelnen Typen unter 
Umstanden von groBer Bedeutung. So haben AVERY und HEIDELBERGER7 

1 SAOHS, H., A. KLOPSTOCK U. A. J. WElL: Die Entstehung der syphilitischen Blut
veranderung. Dtsch. med. Wschr. 1925, Nr 15. 

2 KLOPSTOOK, F.: Die Entstehung der syphilitischen Blutveranderung und ihr Nach
weis mittels alkoholischen Spirochatenextraktes. Dtsch. med. Wschr. 1926, Nr 6 u. 35; 
1927, Nr 30. 

3 ZINSSER, H. U. J. T. PARKER: Further studies on bacterial hypersusceptibility. 
J. of exper. Med. 37, 275 (1923). 

4 HEIDELBERGER, M. U. O. T. AVERY: The soluble specific substance of pneumococcus. 
J. of exper. Med. 38,73 (1923); 40, 301 (1924). - Vgl. auch HEIDELBERGER U. Mitarbeiter: 
Ebenda 42, 701, 709, 727 (1925). 

5 PERLZWEIG, W. A. u. G. J. STEFFEN: Studies on pneumococcus immunity. III. The 
nature of pneumococcus antigen. J. of exper. Med. 38, 163 (1923). 

6 ZINSSER, H.: Studies on the tuberculin reaction and on specific hypel'sensitiviness in 
bacterial infection. J. of exper. Med. 34, 495 (1921). 

7 AVERY, O. T. U. M. HEIDELBERGER: Immunological relationships of cell constituents 
of pneumococcus. J. of expel'. Med. 38, 81 (1923); 42, 367 (1925). 
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gezeigt, daB man die Unterschiede der einzelnen Typen der Pneumokokken an 
isolierten Restantigenen nachweisen kann. Gerade den Restantigenen scheint 
die Typenspezifitat anzuhaften, wahrend die eiweiBhaltigen Bestandteile offenbar 
durch Artspezifitat ausgezeichnet sind: Untersuchungen iiber entsprechende 
Antigenfunktionen im Tierreich liegen bisher allerdings kaum vor. Immerhin 
haben LANDSTEINER und LEVENE! angegeben, daB .aus dem FORSsMANschen 
heterogenetischen Antigen eine wirksame Substanz gewonnen werden kann, die 
in Wasser loslich ist und bei der hydrolytischen Spaltung Fettsauren und Kohle
hydrate liefert. 

Die polysaccharidartigen Restantigene unterscheiden sich allerdings von den 
Lipoiden darin, daB sie trotz ihrer spezifischen Reaktionsfahigkeit im Reagens
glas auch bei Kombination mit Schlepperantigenen, wie z. B. Schweineserum, 
nach den bisherigen Angaben Antikorperbildung nicht ergeben. Bei Mausen 
sollen die aus Pneumokokken gewonnenen typenspezifischen Restantigene frei
lich zu einer aktiven Immunitat fiihren (PERLZWEIG und STEFFEN2, MEYER3, 

SCHIEMANN und CASPER4 ). Hier liegt also augenscheinlich noch ein ungeklartes 
Moment vor. fiber aIle Einzelheiten orientiert vorziiglich die neuere Darstellung 
von LEVINTHAL5 . 

3. Chemospezifische Antigene. 
Eindeutiger erscheint die Analyse der komplexen Konstitution bei den 

chemospezijischen Antigenen. Es handelt sich urn die OBERMAYER und PICK6 

sowie LAND STEINER und seinen Mitarbeitern7 zu dankenden Feststellungen, nach 
denen durch Behandlung von EiweiBstoffen mit chemischen Substanzen eine 
Antigenfunktion resultieren kann, die lediglicb durch die chemische Komponente 
gekennzeichnet ist. Das Ergebnis ist von groBter Wichtigkeit fiir die Auffassung 
del' Beziehungen von Antigenen und Antikorpern iiberhaupt. Denn wenn in 
bestimmten Fallen nachweisbar ist, daB die Antikol'peraffinitat sich gegen che
mische Atomgruppierungen oder chemische Konfigurationen richtet, so darf man, 
ohne die Grenzen erlaubter Erweiterung zu iiberschreiten, auch mit gl'oBer 
Wahrscheinlichkeit die SchluBfolgerung ziehen, daB die Antigene im allgemeinen 
ihl' spezifisches Verhalten der chemischen Konstitution verdanken. 

LANDSTEINERs hat nun geglaubt, auch die durch Kuppelung von EiweiB
stoffen (Blutserum) mit hoher molekularen Chemikalien (Atoxyl, Sulianilsaure, 
Metanilsaure bzw. ihren Diazoniumkorpern) erhaltenen Antigene in dem Sinne 
deuten zu sollen, daB das EiweiBmolekiil chemisch charakteristische Substitu
tionen eriahrt, die die ursprungliche originare Spezifitat des EiweiBantigens in 
eine chemospezijisch gekennzeichnete konstitutive Spezifitat umwandelt. Nach den 
Untersuchungen von KLOPSTOCK und SELTER9 in meinem Laboratorium glaube 
ich eine etwas abweichende Auffassung vel'treten zu sollen. Wahrend namlich 

1 LANDSTElNER, K. U. P. A. LEVENE: Observations on the specific part of the hetero
genetic antigen. J. of Immun. 10, 731 (1925) - On the heterogenetic haptene. Proc. Soc. 
exper. BioI. a. Med. 23, 343 (1926). 

2 PERLZWEIG, W. A. u. G. E. STEFFEN: Studies on pneumococcus immunity. III. The 
nature of pneumoc<?~cus antigen. J. of exper. Med. 38, 163 (1923). 

3 MEYER, H.: Uber aktive Immunisierung von Mausen durch in Natrium taurocholicum 
ge16ste Pneumokokken. Z. Hyg. 107, 416 (1927). 

4 SCHIEMANN, O. U. W. CASPER: Sind die spezifisch pracipitalen Substanzen der 
3 Pneumokokkentypen Haptene? Z. Hyg. 108, 220 (1927). 

5 LEVINTHAL, W.: Neuere Forschungen iiber die Struktur der bakteriellen Antigene. 
ZbI. Bakter. no (Beih.), 30 (1929). 

6 OBERMAYER U. PlCK: Zitiert auf S.429. 
7 LANDSTElNER ll. lYIitarbeiter: Zitiert auf S.430. 
8 LAND STEINER, K.: trber komplexe Antigene. Klin. vVschr. 1927, Nr 3. 
9 KLOPSTOCK U. SELTER: Zitiert auf S.430. 
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LANDSTEINER durch Zusammenwirken der diazotierten chemischen Stoffe mit 
Blutserum Azoproteine herstellte und in diesen Azoproteinen einheitliche und 
neuartige Antigene erblickte, hat sich uns ergeben, daB die eintache Mischung der 
diazotierten Chemikalien mit Blutserum genugt, um im Reagensglas mit chemo
spezifischenAntikorpern zu reagieren und zur Bildung von chemospezifischenAnti
korpern zu fiihren. Im Gegensatz zu dem Verhalten der Azoproteine, die im wl;lsent
lichen nur als chemospezifischeAntigene wirken, sind die Gemische von diazotiertem 
Chemikal und Blutserum oder auch andersartigem EiweiB aber zugleich chemo
spezifisch und artspezifisch. Es ist daher kein Zweifel, daB der Verlust der ori
ginaren Artstruktur fiir die Manifestation der chemospezifischen Antigenfunktion 
nicht notwendig ist. Wir glauben daher annehmen zu soilen, daB die EiweiB
komponente zugleich die Rolle eines Verstiirkers spielt und zu dem geeigneten 
kolloidalen Zustand fiihrt, der fiir die Manifestation der Antigenfunktion erforder
lich ist. DaB die Diazotierung erforderlich ist, weist vielleicht auf die Inter
ferenz einer chemischen Kupplung an das EiweiB hin. Es steht mit dieser An
nahme im Einklang, daB man, wenigstens im Reagensglas, die EiweiBkomponente 
auch durch Lipoide (Lecithin) ersetzen kann, ohne daB das Gemisch aus Lipoid 
und chemischer Substanz allerdings Antikorper erzeugend wirkt. 

Folgt man aber der erorterten Annahme, so gelangt man zu der SchluB
folgerung, daf.J die isolierte chemische Substanz bereits die spezitische Attinitiit zum 
chemospezitischen Antik6rper besitzt, also im weiteren Sinne das Antigen darstellt. 
Wenn sie trotzdem keine sinnfa,llige Reaktionsfahigkeit im ReagensglaS ergibt, 
so ist sie zu vergleichen mit den sog. Halbhaptenen, die bereits am Beispiel der 
rasch hergestellten Lipoidlosungen besprochen worden sind. DaB in der Tat die 
chemischen Stoffe sich derart verhalten, haben Untersuchungen von LANDSTEINER1 

sowohl, wie von KLOPSTOCK und SELTER2 gezeigt, nach denen chemische Stoffe, 
wie z. B. Atoxyl, Metanilsaure, die zu komplexen Antigenen fuhren, an und fur 
sich wirklich bereits Affinitat zum chemospezifischen Antikorper besitzen, 
indem ein UberschuB des freien Chemikals die zwischen Antikorper und chemo
spezifischem komplexen Antigen erfolgende Reaktion im Reagensglas zu hemmen 
vermag und ebenso im Tierversuch bei der Anaphylaxie desensibilisierend wirkt, 
d. h. also auch in vivo den chemospezifischen Antikorper absattigt und ihn so 
seiner sinnfalligen Reaktionsfahigkeit entzieht. 

Nach unserer Auffassung waren daher gewisse chemische Stoffe, wie Atoxyl, 
Metanilsaure usw., an und fiir sich bzw. nach ihrer Diazotierung eigentliche Anti
gene. Sie konnen aber ihre Antigenfunktion erst sinnfallig zum Ausdruck bringen, 
wenn sie durch Mischung mit EiweiB in einen hinreichend groben Zustand ge
bracht sind. Es handelt sich dabei nicht eigentlich um eine Schlepperfunktion 
der EiweiBstoffe, wie sie fiir die Entfaltung der Lipoidantigenfunktion erforder
lich ist. Denn zum Unterschied von dem Verhalten der Lipoidantigene ist bei 
den chemischen Stoffen auch arteigenes EiweiB wirksam, um die Antigenfunktion 
im Reagertsglas und im lebenden Organismus in Erscheinung treten zu lassen. 
Dementsprechend miissen auch keineswegs bei der Herstellung von chemospezi
fischen Antiseris zweierlei Antikorpertypen entstehen, wie das bei der Kombi
nationsimmunisierung mit Lipoiden der Fall ist. Das Chemikal geniigt vielmehr 
an und fiir sich bereits zur Antikorperbildung. 

DaB auch das Ergebnis des Experiments dieser Folgerung entspricht, 
zeigen Versuche von KLOPSTOCK und SELTER3 uber die schon friiher von 

1 LANDSTEINER: Zitiert auf S.430. 
2 KLOPSTOCK U. SELTER: Zitiert auf S.430. 
3 KLOI'STOCK, A. U. G. E. SELTER: "Uber die Reaktionsfahigkeit chemisch definierter 

Substanzen bei der Anaphylaxie. Klin. Wschr. 1921, Nr 35. 
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LANDSTEINERl, MEYER und ALEXANDER2 beschriebene chemospezifische Ana
phylaxie. Es hat sich dabei ergeben, daB man durch subcutane oder intraperi
toneale Vorbehandlung von Meerschweinchen mit den Diazoniumkorpern des 
Atoxyls und der Metanilsaure ohne weiteren Zusatz eine chemospezifische Ana
phylaxie erzeugen kann. Es ist charakteristisch, daB die intravenose Vorbehand
lung nicht ZUlli Ziele fiihrt. Augenscheinlich muB also den chemischen Stoffen erst 
Gelegenheit gegeben werden, sich mit korpereigener Substanz zu einem hin
reichend grobenKomplex zu koppeln. Dem entspricht es auch, daB bei sensibili
sierten Tieren zur Aus16sung des Shocks bei intravenoser Injektion die Einverlei
bung der chemospezifischen Gemische bzw. von Azoproteinen erforderlich ist, wah
rend chemospezifische anaphylaktische Lokalreaktionen, die sich in tiefgreifenden 
Nekrosen auBern, auch bei subcutaner oder intracutaner Reinjektion erhalten 
werden konnen. Die Bedingungen der chemospezifischen Anaphylaxie sind inso
fern von besonderem Interesse, als sie zeigen, daB die chemische Komponente 
zwar im Reagensglas nur wie ein Halbhapten wirkt, aber trotzdem bei geeigneter 
Applikation sowobl als Hapten als auch sogar als Vollantigen zu fungieren geeignet 
ist. Freilich ist hierbei zu beriicksichtigen, daB eben nach der Injektion durch 
die Reaktionsfahigkeit mit korpereigenen Stoffen das Halbhapten die notwendige 
Vergroberung erfahrt. Es ergibt sich aber hieraus, daB unte1' Umstanden Stofte, 
die im Reagensglas ihre Antigenfunktion nicht ohne weiteres sinnfallig erke.nnen 
lassen, trotzdern im lebenden Organismus immunisierend wirken k6nnr:;n. 

Hierin unterscheidet sich das Verhalten der chemospezifischen Antigene von 
demjenigen der Lipoidantigene. Zwar ist es, wie die Untersuchungen von KLop
STOCK3 gezeigt haben, auch moglich, eine Lipoidanaphylaxie zu erhalten. Jedoch 
muB hierbei die Vorbehandlung mit Gemischen von Lipoiden und artfremdem 
Serum erfolgen, und bei der Reinjektion bietet sogar erst die Benutzung des glei
chen Schleppers optimale Bedingungen. Auch das wird verstandlich, wenn man 
annimmt, daB bei der Lipoidanaphylaxie das gleiche Schlepperantigen die Fiih
rung iibernehmen muB und durch seine Affinitat zum EiweiBantikorper das 
Lipoid erst an die Reaktionsstelle heranfiihrt. 

Uberblickt man das Gesamtmaterial iiber die komplexe Konstitution, ins
besondere der Lipoide und der chemospezifischen Antigene, so eroffnen sich zu 
gleicher Zeit interessante Ausblicke auf das Verstandnis der sog. idiosynkrasischen 
Erkrankungen beim Menschen. Es ist wiederholt, insbesondere von DOERR4 

und LANDSTEINER5 , auf die Analogien zwischen Idiosynkrasie und Anaphylaxie 
hingewiesen worden. Bei der Idiosynkrasie sind nun haufig Stoffe, wie Chemi
kalien, die krankheitsauslosende Ursache, denen man friiher auf Grund des Tier
experiments eine Antigenfunktion absprechen muBte. Nach den neueren Kennt
nissen iiber die komplexe Konstitution der Antigene ist es aber kaum moglich, 
bestimmte Grenzen fiir die Antigenfunktion zu umschreiben. Wenn wir jetzt 
",issen, daB das eigentliche Antigen in ein Hapten oder sogar Halbhapten auf
gelost werden kann, und daB sich "synthetisch" wieder geeignete Kombinations
produkte herstellen lassen, so ist fUr die Moglichkeiten einer Sensibilisierung und 

1 LAND STEINER, K.: Experiments on anaphylaxis to Azoproteins. J. of exper. Med. 
39, 631 (1924). 

2 MEYER, K. U. M. E. ALEXANDER: Versuche iiber die anaphylaktogene \Virkung 
krystalloider Substanzen. Biochem. Z. 146, 217 (1924). 

3 KLOPSTOCK, A.: Untersuchungen tiber Anaphylaxie gegentiber Lipoiden. Z. Immun.
forschg 48, 97, 141 (1926). 

4 DOERR, R.: Die ldiosynkrasien. Schweiz. med. Wschr. 1921, Nr 41 - Die Anaphylaxie
forschung. Weichardts Erg. Hyg. 5, 71 (1922) - Die ldiosynkrasien. Handb. d. inn. Med. 
(von BERGMANN U. STAEHELIN) 4, 448 (1926). 

5 LANDSTEINER, K.: Uber komplexe Antigene. Klin. Wschr. 1927', Nr 3. 
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einer ldiosynkrasie heim Menschen weiterer Spielraum gegeben. Wir haben ge
sehen, daB z. B. die Applikationsstelle oder die Art des Schlepperantigens von 
wesentlicher Bedeutung fiir das Zustandekommen der Anaphylaxie und die 
AuslOsung der anaphylaktischen Erkrankung sein konnen. So ergeben sich mannig 
fache Wege fiir die Genese bisher haufig unverstandlicher Formen pathologisch
physiologischen Geschehens. Jedenfalls aber spricht die chemische Natur von 
Stoffen nicht mehr dagegen, daB sie unter geeigneten Bedingungen Antigen
funktionen annehmen konnen. Der zukiinftigen Forschung ist damit ein weites 
Feld eroffnet. Die Gesamtheit der Erscheinungen spricht unbedingt dafiir, daB 
die chemische Konstitution der Antigene bzw. ihrer spezifisch reaktionsfabigen 
Stoffe in den Mittelpunkt der Betrachtung zu stellen ist, worauf besonders auch 
zahlreiche Arbeiten LANDSTEINERS1 hinweisen. Es ergibt sich aber zugleich, 
daB die chemische Konstitution allein noch nicht zur Manifestation der Antigen
funktion ausreichen muB. Sekundare Einfliisse, die offenbar in das Gebiet 
kolloidchemischer Vorgange gehoren, sind bier von maBgeblichem EinfluB. Dazu 
kommen aber noch zwei Faktoren biologischer Art, die im folgenden zu be
sprechen sein werden, das konstitutionelle Verhalten de8 Organi8mus und die 
Konkurrenz der Antigene. 

b) Das konstitutionelle Moment bei der Entfaltung der Antigenfunktion 
(Konstitutionsserologie ). 

Wie ich schon erwahnte, hat EHRLICH2 in der Antikorperbildung gewisser
maBen die pathologische Ubertreibung eines normalen Vorganges erblickt und 
in den normalen Antikorpern des Blutserums die physiologischen Analoga fiir die 
immunisatorisch erzeugbaren Antikorper gesehen . .Altere Erfahrungen wiesen 
auch bereits darauf hin, daB die Antikorperbildung leichter erfolgen kann, wenn 
der Organismus bereits physiologischer Weise iiber die entsprechenden Antikorper 
verfiigt. Man ist daher wohl fast allgemein zu der Auffassung gelangt, daB es 
sich bei der durch den immunisatorischen Akt herbeigefiihrten Antikorper
bildung grundsatzlich nicht um eine Epigenese, sondern um eine Praformation 
handelt. Einen markanten Ausdruck hat diese Auffassung in neuerer Zeit durch 
die von HrnszFELD3 vertretene konstitutionB8erologi8che Betrachtungsweise 
erlangt. Ihr liegt die Annahme zugrunde, daB die Antikorperbildung praformier
ten Reaktionsbahnen folgt, daB mit anderen Worten der Erfolg des spezifischen 
Antigenreizes abhangt von der Konstitution des einzelnen Organismus und damit 
konstitutionell bedingt ist. Es sprechen in der Tat zahlreiche Erfahrungen dafiir, 
daB man hierin der Fiihrung HIRSZFELDS folgen kann, ohne fiirchten zu miissen, 
fehl zu gehen. Am markantesten kommen diese Verhaltnisse vielleicht zum Aus
druck bei einer Ubersicht iiber die Blutgruppenlehre beim Menschen. 

Weist schon das Verhalten der menschlichen Blutgruppenunterschiede an 

1 VgI. insbesondere auch K. LANDSTEINER U. J. v. D. SCHERR: Serological differentiation 
of steric isomeres. J. of exper. Med. 48, 315 (1928). 

2 EHRLICH, P.: SchluBbetrachtungen zu "Die Erkrankungen des Blutes und die blut
bildenden Organe". Nothnagels Handb. d. expo Pathologie u. Therapie 8. Wien 1901 - Die 
Schutzstoffe des Blutes. Dtsch. med. Wschr. 1901 - Die Seitenkettentheorie und ihre 
Gegner. Miinch. med. Wschr. 1901, Nr 52 - Toxin und Antitoxin. Ebenda 1903, Nr 33/34. 
- EHRLICH, P. U. H. SACHS, Kritiker der Seitenkettentheorie im Lichte ilirer experimentellen 
und literarischen Forschung. Ebenda 1909, Nr 49/50. 

3 HntSZFELD, L.: Die Konstitutionslehre im Lichte serologischer Forschung. Klin. 
Wschr. 1924, Nr 26 - Die Konstitutionsserologie und ilire Anwendung in der Biologie und 
Medizin. Naturwiss. 1926, Nr 2 - Die Konstitutionsserologie iJ?l Zusammenhang mit der 
Blutgruppenforschung. Weichardts Erg. Hyg. 8, 367 (1926) - TIber die Konstitutionssero
logie im Zusammenhang mit der Blutgruppenforschung. Klin. Wschr. 1921, Nr 40 
Konstitutionsserologie und Blutgruppenforschung. Berlin: Julius Springer 1928. 
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und fUr sich mit Nachdruck darauf hin, daB es sich hier urn konstitutionell be
dingte Merkmale handelt, daB also augenscheinlich auch die Entstehung der 
physiologischen Isoantikorper beim Menschen konstitutionell bedingt ist, so 
ergeben sich sehr drastische Einblicke, wenn man versucht, von Kaninchen oder 
auch von anderen Tierarten Antikorper zu gewinnen, die gruppenspezifisch 
gegen menschliche Merkmale gerichtet sind. Hier spielt das menschliche Blut
merkmal A bisher eine dominierende Rolle, vielleicht deshalb, weil es leichter 
ist, gruppenspezifische Anti-A-Antikorper zu gewinnen, vielleicht aber auch des
wegen, weil sich die Forschung in quantitativer Hinsicht mehr mit dem Blut
merkmal A beschaftigt hat. Behandelt man Kaninchen mit menschlichen Blut
korperchen der Gruppe A vor, so konnen lediglich artspezifische Antikorper fiir 
Menschenblut entstehen. Mehr oder weniger haufig erhalt man aber Antisera, 
die gruppenspezifisch auf menschliche Blutkorperchen der Gruppe A wirken, 
sei es, daB sie unmittelbar eine derartige gruppenspezifische Funktion aufweisen, 
sei es, daB man erst nach dem Digerieren des Antiserums mit menschlichen Blut
korperchen del' Gruppe 0 die gruppenspezifische Quote nachweisen kann. 

Das Bemerkenswerte ist aber, daB keineswegs aIle Kaninchen derart gruppen
spezifische Anti-A-Antikorper liefern, vielmehr, wie die Untersuchungen von 
DOLTERI, WITEBSKy2 u. a. gezeigt haben, nur ein gewisser Teil, und zwar derjenige, 
bei dem man schon vor der Vorbehandlung gruppenspezifische A-Antikorper, 
wenn auch haufig nur in sehr geringen Mengen, nachweisen kann. Die SchluB
folgerung, die sich daraus ergibt, ist also, daB in derartigen Fallen bereits eine 
Praformation der Antikorper physiologischer Weise vorhanden sein muB, wofern 
die Vorbehandlung mit bestimmten Antigenen zur Antikorperbildung fiihrt. Es 
besteht kein Zweifel, daB auch bei anderen Formen der Antikorperbildung 
diesem konstitutionsserologischen Moment der Praformation besondere Beach
tung zu schenken ist, und allgemein ergibt sich daher, daf3 die gleichartige Vor
behandltLng verschiedener Tierindividuen mit dem gleichen A ntigen durcha~Ls 
dijjerente Ergebnisse zeitigen kann. 

Freilich ist zu bedenken, daB jede Immunisierungsform zugleich einen un
spezifischen Reiz fiir den Organismus bedeutet, der physiologische Fahigkeiten, 
wie sie sich in dem normalen Vorhandensein von Antikorpern widerspiegeln, 
mehr odeI' weniger stark zu steigern imstande ist. Man konnte also auch - eine 
von HIRSZFELD3 vcrtretene Vorstelllmg - an eine unspezijische Mobilisierung 
vorhandener Reaktionsbahnen denken, die zu einer unspezifischen Steigerung 
des physiologischen Antikorperspiegels fiihren wiirde. Abel' es wird in del' Regel 
leicht sein, eine derartige unspezifische Antikorpersteigerung, die zweifellos vor
kommt, von einer echten Immunisierung abzugl'enzen. Einerseits werden bereits 
die quantitativen Bedingungen es entscheidbar erscheinen lassen, ob eine wirk
liche Antikorperbildung odeI' nur eine unspezifische Reizwirkung vorliegt, da 
del' Erfolg del' letzteren nicht eine derartige Steigerung bewirkt, wie del' spezi
fische Immunisierungsakt. Andererseits steht bei einem echten Immunisierungs
effekt als Kriterium del' Bindungsversuch zur Verfiigung. Die gebildeten Anti
korper miissen von dem zur Vorbehandlung dienenden Antigen spezifisch ge
bunden werden. 

Allerdings gibt es auch Beispiele dafUr, daB durch die Vorbehandlung mit 
einem Antigensubstrat Antikorper entstehen, die auf ein anderes Antigensubstrat 

1 DOLTER, IV.: Untersuchungen iiber die gruppenspezifischen Receptoren des :Menschen
blutes und ihre Antik0.I:per. Z. Immun.forschg 43, 95 (1925). 

2 WITEBSKY, E.: Uber die Antigenfunktion del' alkoholloslichen Bestandteile mensch
licher Blutkorperchen verschiedener Gruppen. Z.Immun.forschg 48, 369; 49, 1,517 (1926). 

3 HmSZFELD, L.: Zitiert auf S. 442. 
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wirken, ohne daB das letztel'e imstande ist, Antikorperbildung gegen das erstere 
Antigensubstrat zu bewirken. In derartigen Fallen denkt nun HIRSZFELD1 

insbesondere an eine unspezifische Mobilisierung von praformierten Reaktions
bahnen. Er nimmt zur Deutung an, daB del' eine Antikorper praformiert ist und 
dadurch in jedem Faile durch die Vorbehandlung mit verschiedenen Antigen
substraten eine Steigenmg erfahrt. Man kann aber die Dinge - und ich neige 
zu dieser Auffassung - auch andersartig erklaren, weml man namlich die Annahme 
von zwei Partialantigenen zugrunde legt. Das eine Antigensubstrat wiirdedann 
die Partialantigene X und Y besitzen, das andere Antigensubstrat nur das Partial
antigen Y. So wiirde durch Immunisierung mit Y natiirlich ein Antikorper ent
stehen, der auch auf das Antigensubstrat X + Y wirkt. Wird aber mit dem Anti
gen X + Y immunisiert, so entsteht nur ein Antikorper X, mId zwar deswegen, 
weil in einem Antigengemisch ein Partialantigen ilber ein anderes so dominieren 
kann, daB es ailein zur Entfaltung seiner immunisatorischen Funktion gelangt. 
Man nennt den biologischen Vorgang, der einem derartigen Wettstreit der 
Antigene zugrunde liegt, die Konkurrenz der Antigene. 

c) Die Konkurrenz der Antigene. 
Das Prinzip der Konkurrenz der Antigene ist bereits in Untersuchungen von 

FRIEDBERGER2 , L. MICHAELIS3, BENJAMIN und WITZINGER4 , DOERR und BERGER5 

u. a. erkannt worden. Es handelt sich dabei nicht urn spekulative Vorstellungen, 
die etwa einer Umschreibung von Tatsachen gleich kamen, sondern es liegen hier 
zweifeIlos Ergebnisse VOl', die zur Annahme del' Konkurrenz der Antigene als 
wesentlichen Faktor bei del' Antikorperbildung zwingen. Experimentell ergibt 
sich das schon daraus, daB zahlreiche FaIle bekannt sind, in denen von 
2 verschiedenen Antigenen jedes an und fiir sich ohne wei teres zur Antikorper
bildung fiihrt, wahrend das Gemisch beider Antigene nur einen von beiden 
Antikorpern entstehen laBt odeI' die Bildung des anderen Antikorpers jedenfalls 
so unterdriickt, daB er nul' in sehr geringem AusmaBe auftritt. Es handelt sich 
also urn eine biologische Selektion der immunisierenden Antigenfunktion, die 
auBerordentlich wichtig ist fiir die Beurteilung del' Beziehungen z~'.ischen Antigen 
und Antikorper. Man muB dabei beriicksichtigen, daB man in den meisten Fallen 
nicht mit isolierten Partialantigenen arbeitet, sondern mit einem mehr odeI' 
weniger undurchsichtigen Gemisch von Antigenfunktionen, die gerade durch 
das Prinzip del' Konkurrenz del' Antigene zu einem ganz verschicdenartigen Aus
druck gelangen konnen. 

Auf Grund des bereits besprochenen konstitutionellen Moments ist es ohne 
weiteres verstandlich, daB auch die Konkurrenz del' Antigene nicht in jedem 
Organismus zu del' gleichen Auslese fiihren muB. Da namlich die Antikorper
bildung konstitutionell bedingt ist und in mehr odeI' weniger hohem MaBe ab
hangt von del' Praformation physiologischer Antikorper, so werden die Be
dingungen natiirlich von Fall zu Fall bei jedem Individuum andere sein konnen. 
Denn der Effekt ist die Resultante winel'seits del' Dominanz del' Antigenfunktion, 

1 HIRSZFELD, L.: Zitier.t auf S. 442. 
2 FRIEDBERGER, E.: Uber die Intensitat der Cholera-Amboceptorenbildung beim 

Kaninchen unter dem EinfluB der Alkoholisierung und der Mischimpfung. Berl. klin. Wschr. 
1904, Nr 10. 

3 MiCHAELIS, L.: Weitere Untersuchungen iiber EiweiBpracipitine. Dtsch. med. Wschr. 
1904, Nr 34. 

4 BENJAJlIIN, E. U. O. WITZINGER: Die Konkurrcnz der Antigene in Klinik und Ex
periment. Z. Kinderheilk. 3, 73 (1912) - vgl. auch 2, 123 (1911). 

5 DOERR, R. U. 'V. BERGER: Immunologische Analyse der komplexen Struktur des 
SerumeiweiBes. Z. Hyg. 96, 191, 258 (1922) - Biochem. Z. 131, 13 {1922J. 
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andererseits aber der PTa/ormation von Reaktionsbahnen im Organismus. So 
kann es vorkommen, daB das eine Individuum den einen, das andere den anderen 
Partialantikorper bei gleicher Immunisierungsart entstehen laBt. Sehr markant 
ist in diesel' Hinsicht das Verhalten chemospezifischer Gemische bei del' Immuni
sierung nach den Versuchen von KLOPSTOCK und SELTERI. Behandelt man nam
lich Kaninchen mit Gemischen von Chemikalien, z. B. diazotiertem Atoxyl, und 
artfremdem Blutserum VOl', so entstehen bei dem einen Tier lediglich chemo
spezifische, bei dem zweiten Tier lediglich artspezifische und bei dem dritten Tier 
zugleich artspezifische und chemospezifische Antikorper. Es kann also bei dem 
einen Organismus das chemospezifische, bei dem anderen das artspezifische 
Antigen uberwiegen, d. h. die Konkurrenz del' Antigene ist in ihrem Effekt ab
hangig von del' konstitutionellen Bedingtheit der Reaktionsbahnen in jedem 
einzelnen Individuum. 

Die Konkurrenz del' Antigene stellt in gewisser Hinsicht geradezu die Achse 
del' ganzen Lehre von den Antigenen und Antikorpern dar. Nul' durch die Be
rucksichtigung dieses Prinzips ist es uberhaupt verstandlich, daB trotz allen 
phylogenetischen und ontogenetischen Ubergangen, denen wir auch bei del' Ana
lyse der Antigenfunktionen begegnen, es gelingt, praktisch spezifisch wirkende 
Antisera zu erhalten. Spezifische Antigenstrukturen, seien sie artspezifischer, 
gruppenspezifischer oder organspezifischer Natur, konnen eben derart uber andere 
Partialantigene dominieren, daB spezifisch wirkende Antisera gewonnen werden. 
Diese spezifisch wirkenden Antisera sind abel' zugleich die Reagenzien fiir den 
Nachweis von Antigenen und ihrer biochemischen Verteilung im Organismus 
odeI' im Tierreich. 

Bcsonders eindrucksvoll ist die Interferenz del' Antigenkonkurrenz auch bei 
del' Bildung von Lipoidantikorpern. Bereits das methodologische Verfahren del' 
Kombinationsimmunisierung gibt hier zu Uberlegungen AulaB, da es sich ja dabei 
immer um komplizierte Antigengemische handelt, einerseits die Bestandteile del' 
alkoholischen Losung, andererseits die EiweiBantigene. DaB tatsachlich bei der
artigen Kombinationen die Konkurrenz del' Antigene bedeutungsvoll sein kann, 
zeigen neuere Versuche von KRAUS, IMAI2, MERA3 und KOVACS4 , nach denen die 
Bildung antibakterieller Antikorper nach Vorbehandlung mit Gemischen von 
Bakterien und Blutserum gehemmt wird. Man versteht daher ohne weiteres, daB 
die Erzeugung von Lipoidantikorpern bei der Kombinationsimmunisierung 
erschwert ist und haufig erst nach intensiver Vorbehandlung, nicht selten auch 
gar nicht in Erscheinung tritt. 

Abel' auch zahlreiche Sonderbefunde uber das Verhalten von Lipoidanti
seris finden durch die Konkurrenz del' Antigene Aufklarung. Wenn man z. B. 
FORSSMANsche heterogenetische Antikorper erhalt, ohne daB gleichzeitig Anti
korper gegenuber den ubiquitar verbreiteten Lipoiden im Immunserum nach
weisbar sind, so ist das zunachst uberraschend. Denn die Antigengemische, mit 
denen FORSSMANsche Antikorper erhalten werden, uben im Reagenzglas zugleich 
auch unspezifische Lipoidantigenfunktionen aus. Durchsichtig wird abel' das 
Verhalten, wenn man beriicksichtigt, daB die heterogenetischen gruppenspezi-

1 KLOPSTOCK, A. U. G. E. SELTER: Uber chemospezifische Antigene. Z. Immun.forschg 
55, ll8. 450; 57, 174 (1928). 

2 lMAr, K.: Studien liber Beeinflussung der Antikorperbildung in Genrischen von 
Antigenen (Konkugenz der Antigene). Z. Immun.forschg 43, 312 (1925). 

3 MERA, R.: Uber hemmende und fordernde Faktoren anf die homogenetische und 
heterogenetische Antikorperbildung. Z. ImmunJorschg 46, 439 (1926). 

4 MERA, K. U. N. KOVACS u. R. KRAUS: Uber antikorperhemmende Wirkungen nor
maIer Sera bei Immunisierung mit homogenetischen Antigenen. Z. Immun.forschg 45, 1 
(1926). 
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fischen Antigene starker wirksam sind als die ubiquitar verbreiteten Lipoide. 
Und daB das der Fall ist, laBt sich durch besondere Versuche (HEIMANN!, KLop
STOCK2 u. a.) ohne weiteres erweisen.Um noch ein weiteres Beispiel anzufiihl'en, 
sei nochmals auf die Entstehung hirnspezifischer Lipoidantikorper hingewiesen 
(WITEBSKY und STEINFELD3 ). Es ist nicht etwa so, daB das ZentraInervensystem 
nur hirnspezifische Antigenstrukturen besitzt. Es enthalt zweifellos auch un
differenzierte Lipoidantigene, wie sich im Reagenzglas leicht feststellen laBt. Wenn 
die letzteren trotzdem unter geeigneten Bedingungen nicht zur immunisatol'ischen 
Funktion gelangen, so liegt das nur daran, daB sie von den organspezifischen 
besonderen Hirnantigenen unterdriickt werden. 

Die angefiihrten Beispiele werden geniigen, um die Bedeutsamkeit der Kon
kUITenz del' Antigene fiir die Antikorperbildung klal' zu mach en. Sie lassen el'
kennen, daB auf Grund der KonkUITenz der Antigene ein paradoxes Verhalten 
insofern entstehen kann, als Antigenfunktionen eines bestimmten Substrates sich 
unter Umstanden nur im Reagenzglas nachweisen lassen, wahrend die Antigen
funktion in bezug auf die Antikorperbildung im lebenden Organismus versagt. 

Fassen wir die Betrachtung iiber Antigenstruktur und Antigenfunktion zu
sammen, so gelangen wir zu dem Ergebnis, daB die geeignete Antigenstruktur 
natiirlich die Vorbedingung fiir die Entfaltung von Antigenwirkungen ist. Je 
nachdem aber die Stl'uktur nur ein Halbhaptenstadium oder ein Hapten- bzw. 
Antigenstadium determiniert, konnen sich die Funktionen unterscheiden. Aber 
auch wenn die Antigenstruktur die Vollantigenfunktion an und fiir sich gewahr
leistet, braucht die letztere nicht in Erscheinung zu treten. Denn fiir die Ent
faltung del' Antigenfunktion im lebenden Ol'ganismus ist, wenigstens in zahl
l'eichen Fallen, das konstitutionelle Moment, die Pl'aformation del' Reaktionsbahn, 
eine notwendige Vorbedingung, und andererseits kann trotz vorhandener Reak
tionsbahn die immunisatorische Antigenfunktion unterdriickt werden durch die 
Konkurrenz hoher wertiger Antigene, die gleichzeitig in dem Antigengemisch 
vorhanden sind. 

d) Die Disponibilitiit von Antigenfunktionen. 
Noch em weitel'es Moment ist bei den Beziehungen zwischen Antigen

struktur und Antigenfunktion zu beachten. Es el'scheint von vornherein 
selbstverstandlich. Die Antigene miissen namlich, um ibre Funktion ausiiben 
zu konnen, sei es im Reagenzglas, sei es im lebenden Organismus, in einer 
disponiblen Form vorhanden sein. Das ist nun keineswegs immer der Fall. 
Die Analyse in diesem Sinne spielt bei den EiweiBantigenfunktionen kaum 
eine Rolle. Sie erfordel't aber Aufmerksamkeit bei del' Erforschung komplexel' 
Antigene, und zwal' insbesondere der Lipoide. Es war bereits darauf hinge
wiesen worden, daB man auch solche Lipoidantikorper ge>tinnen kann, die 
gegeniibel' ubiquital' vel'bl'eiteten Lipoiden wirksam sind, also auch gegeniiber 
Lipoidantigenen des eigenen Ol'ganismus. Wenn trotzdem bei del' Gewinnung 
del'al'tiger Lipoidantikol'per Schadigungen durch eine Lipoidantigen-Antikol'per
reaktion nicht in El'scheinung tl'eten, so ist das offenbal' dadurch bedingt, daB 

1 HEIMANN, F.: TIber die Konkurrenz von Antigenwirkungen bei der Immunisierung 
mit Lipoiden. Z. Imm~~.forschg 50, 525 (1927). 

2 KLOPSTOOK, A.: Uber die Eignung von alkoholischen Baktericnextrakten zur immuni
satorischen Entfaltung der Antigeniunktion von Lipoiden. Klin. Wschr. 1927, Nr 3 - Zur 
Kenntnis der Konkurrenz von Lipoidantigenen. Z. Immun.forschg 55, 304 (1928). 

3 WITEBSKY, E. U. J. STEINFELD: Untersuchungen tiber spezifische Antigenfunktionen 
von Organen. Z. Immun.forschg 58, 271 (1928). 
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die Lipoide im eigenen Organismus hiimig nicht frei vorhanden sind, vielmehr 
durch komplexe Verbindung mit EiweiBstoffen in einem larvierten Zustande, 
der ihre Antigenfunktion nicht aufkommen liiBt. Es sei daran erinnert, daB auf 
dieser leichten Reaktionsfiihigkeit der Lipoide mit korpereigenen EiweiBstoffen 
ja auch die Notwendigkeit eines artfremden Schleppers zur Kombinationsimmu
nisierung beruht. 

Tatsiichlich ergeben sich bei der Priifung verschiedener Organe und Gewebe 
die groBten Differenzen in bezug auf Disponibilitiit und Maskierung der Lipoid
antigene. Vielfach sind die Lipoide im natiirlichen Verbande so gepseichert, 
daB die Vorbehandlung auch mit artfremden Organen oder Blutserum nicht zur 
Lipoidantikorperbildung fiihrt, wogegen die in denselben Substraten vorhandnen 
Lipoidantigene leicht nach der Alkoholextraktion und der Kombination mit 
einem artfremden Schlepper nachweisbar werden. Das Studium der Antigen
funktionen gibt also zugleich, insbesondere bei den Lipoiden, liber die Art der 
Speicherung Auskunft. Gerade die Analyse der Lipoidantikorperreaktionen ist 
daher in doppelter Hinsicht von biologischem Interesse. Einerseits liiBt sie liber
haupt das V orhandensein von Lipoidantigenen und ihre Differenzierung erkennen, 
andererseits eroffnet sie zugleich die Moglichkeit, in die Form der Lipoidspeiche
rung einen naheren Einblick zu erlangen (vgl. SACHSl). 

VI. Die Entstehung der Antikorper. 
Den vorangehenden Ausfiihrungen war bereits die Pramisse zugrunde gelegt 

worden, daB die Antikorper ein biologisches Reaktionsprodukt des lebenden Orga
nismus darstellen, eine Auffassung, die durchaus nicht von Anfang an vertreten 
worden ist. Gerade der spezifische Charakter der Beziehungen zwischen Antigen 
und Antikorper hatte ursprlinglich die Annahme nahegelegt, daB Antigene und 
Antikorper in einem direkten genetischen Zusammenhang stehen. Besonders 
von BUCHNER2 , bis zu einem gewissen Grade auch von METSCHNIKOW3 und 
GRUBER4 ist daher die Auffassung vertreten worden, daB die Antikorper Um
wandlungsprodukte der Autigene seien. Demgegenliber sind BEHRING5 und EHR
LICH6 stets dafiir eingetreten, daB es sich bei der Antikorperbildung um die Folge 
einer Reaktionsfahigkeit des lebenden Organismus handelt. 

Betrachtet man das vorhandene Tatsachenmaterial, so sprechen zweifellos 
eine Reihe von experimentellen Erfahrungen dafiir, daf3 der Antik6rper nicht ein 
einfach verandertes Antigen sein kann, daf3 vielmehr zum mindesten eine Mit
beteiligung des Organismus, in den das Antigen gelangt und zur Antik6rperbildung 
filhrt, angenommen werden muf3. Ganz abgesehen davon, daB eine Herstellung von 
Antikorpern aus Antigenen im Reagenzglas auf chemise hem oder physikalischem 
Wege trotz vielfacher Bemlihungen noch nicht gelungen ist, sind besonders fol
gende Gesichtspunkte anzufiihren: 

1. Der Unterschied im Verhalten der Antik6rper bei aktiver und passiver 
Immunisierung. Unter aktiver Immunisierung ist dabei die Einverleibung von 

.. 1 SACHS, H.: Antigenstruktur und Antigernunktion. Weichardts Erg. Hyg. 9, 1 (1928) 
- Uber die serologische Reaktionsbereitschaft der Lipoide im Organismus. Arch. Verdgskrkh. 
42, 253 (1928). 

2 BUCHNER, H.: Bakteriengifte und Gegengifte. Munch. med. Wschr. 1893, 449 -
Zur Kenntnis der Alexine sowie der spezifisch-bactericiden und spezifisch-hamolytischen 
Wirkung. Ebenda 1900, 277. 

3 METSCHNIKOFF, E.: L'immuniM dans les maladies irnectieuses. Paris 1901. 
4 GRUBER, M.: Zur Theorie der Antikorper. Munch. med. Wschr. 1901, 1827, 1880. 
5 BEHRING, E.: Allgemeine Therapie der Infektionskrankheiten. Berlin u. Wien 1899 

bis 1900. 
6 EHRLICH, P.: Die Wertbemessung des Diphtherieheilserums. Klill. Jb. 6 (1897). 
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Antigenen in den fremdartigen Organismus zu verstehen, die die Antikorper
bildung auslost. Die Antikorper entstehen dann, wie schon aus den Unter
sucbungen EHRLICHS1 bekannt ist, nicht sofort. Es geht vielmehr ein Latenz
stadium von etwa 5-8 Tagen (je nach der Art der EinverIeibung der Antigene) 
dem Erscheinen der Antikorper im Blute voraus. Der Antikorpergehalt erreicht 
verhaltnismaBig rasch (nach 8-12 Tagen) den Hohepunkt, um dann eine gewisse 
Zeit lang bestehen zu bleiben und allmahlich abzusinken. Bei der passiven 
Immunisierung hingegen handelt es sich urn die einfache Ubertragung (Trans
fusion) der Antikorper durch das Blut eines aktiv immunisierten Individuums 
auf ein normales Individuum. Hierbei folgt das HochstmaB des Antikorper
gehalts fast unmittelbar der Transfusion, und die passiv iibertragenen Antikorper 
verschwinden in kurzer Zeit (2-3 Wochen) wieder aus dem Organismus. 

Der Unterschied im Verhalten der durch aktive Immunisierung entstandnen 
und durch passive Immunisierung iibertragenen Antikorper ist also eklatant. 
Wiirde es sich nur um eine Umwandlung der Antigene in Antikorper handeIn, 
so ware diese Differenz unverstandlich. Sie erscheint dagegen erklarlich durch die 
Annahme, daB die Antikorperbildung der Ausdruck einer Reaktionsfahigkeit 
des aktiv immunisierten Organismus ist. Die einmal angefachte Antikorper
produktion bleibt eben mehr odeI' weniger lange Zeit bestehen, und im Elute 
ist dementsprechend ein dynamisches Gleichgewicht vorhanden, das die Resul
tante von Antikorperschwund und Antikorperneubildung darstellt. 1m passiv 
immunisierten Organismus kommt dagegen eine Neubildung nicht in Betracht. 
Del' isolierte Faktor des Antikorperschwundes laBt daher den Antikorpern nur 
eine Persistenz von kurzer Dauer. 

2. Gegen einen direkten genetischen Zusammenhang zwischen Antigen und 
Antikorper ist fernerhin angefiihrt worden das gro(3e Mi(3verhiiltnis, das zwischen 
der zur Immunisierung benutzten Antigenmenge und dem entstandenen Antik6rper
vorrat besteht. Zahlreicbe Erfahrungen sprechen in diesem Sinne. Es sei nur auf 
altere Versuche von KNORR2 hingewiesen, nach denen Pferde bei der Immuni
sierung gegen Tetanusgift das hunderttausendfache Multiplum derjenigen Anti
toxinmenge produzieren konnen, die zur Neutralisierung der einverleibten 
Toxindose ausreichen wiirde. Bei einer derartigen Diskrepanz ist es in der Tat 
schwer, an eine einfache Umwandlung des Toxins in Antitoxin zu denken. 
Man braucht fernerhin in diesem Zusammenhange nur daran zu erinnern, wie 
geringe Mengen abgetoteter Bakteriensubstanz geniigen, um bei Tieren und Men~ 
schen einen erheblichen Antikorpergehalt des Elutes hervorzurufen, wie das 
KOLLE3 bei der experimentellen Begriindung del' Choleraschutzimpfung beim 
Menscben, FRIEDBERGER4 sowie FRIEDBERGER und DORNER5 bei der Immuni
sierung von Tieren mit Bakterien und Elutkorperchen gezeigt haben. 

3. Wenn die Antikorper Umwandlungsprodukte del' Antigene waren, so 
miiBte es gelingen, durcb excessiven Aderla(3 den Antikorpergehalt del' immuni
sierten Tiere zu beseitigen odeI' doch wenigstens herabzumindern. Das ist aber, 

1 EHRLICH, P.: Uber Toxme und Antitoxme. Ther. Gegenw., N. F. 3, 193 (1901). 
2 KNORR, A.: Das Tetanusgift und seine Beziehungen zum tierischen Organismus. 

lVIiinch. med. Wschr. 1898, Nr 1l!12. 
3 KOLLE, W.: Experimentelle Untersuchungen zur Frage der Schutzimpfung des 

lVIenschen gegen Cholera asiatica. Dtsch. med. Wschr. 1897, 4. 
4 FRIEDBERGER, E.: Uber die Immunisierung von Kaninchen gegen Cholera durch 

intraveniise Injektion minimaler lVIengen abgetiiteter Vibrionen. von-Leyden-Festschrift 
~, 435 (1902). 

5 FRIEDBERGER, E. u. DORNER: Uber die Hamolysinbildung durch die Injektion 
kleinster lVIengen von Blutkorperchen und iiber den EinfluB des Aderlasses auf die Intensitiit 
der Bildung hamolytischer Amboceptoren beim Kaninchen. Zbl. Bakter. 38, 544 (1905). 
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wie schon die alten Versuche von Roux und V AILLARDI sowie von SALOMONSEN 
und MADSEN2 gezeigt haben, nicht der Fall. Es tritt vielmehr nach ausgiebigem 
AderlafJ eine rasche Regeneration des AntikOrpergehaltes ein, die unbedingt auf eine 
reaktive Veranderung des Organismus schlieBen laBt. Wie wir durch die Unter
suchtmgen von FRIEDBERGER und DORNER3 , HAHN und LANGER4, J OETTEN5 , 

CORN6 u. a. wissen, konnen Aderlasse als Ursache unspezifischer Reize sagar 
die Antikorperbildung steigern. 

Der Antikorpergehalt des Blutes bleibt jedenfalls nach der aktiven Immuni
sierung mehr oder weniger lange Zeit im dynamischen Gleichgewicht. Nur so 
ist es zu verstehen, daB die Antikorperfunktionen nach Schutzimpfung oder 
nach dem Uberstehen von Infektionskrankheiten Monate und Jahre lang per
sistieren. Fiir die Verwendung der Antikorperreaktionen zur klinischen Sero
diagnostik bei Infektionskrankheiten, wie das z. B. fiir die GRUBER-WIDALsche 
Reaktion auf Typhus oder die WEIL-FELlxsche Reaktion auf Fleckfieber gilt, 
bedeutet dieses Moment eine Einschrankung der Verwertbarkeit. Die Sero
diagnostik in diesem Sinne zeigt, streng genommen, nur an, daB in den Organismus 
die betreffenden Krankheitserreger in lebender oder abgetoteter Form einmal 
hineingelangt sind, sagt aber nichts dariiber aus, ob der Organismus noch krank 
ist. Sie hat also an und fiir sich eine retrospektive, aber keine aktuelle Bedeutung. 

4. Ais weiterer Gesichtspunkt, der gegen die Umwandlungshypothese spricht, 
ware anzufiihren, dafJ nach stattgehabter Immunisierung der Organismus auch dann, 
wenn die durch den ImmunisierungsprozefJ entstandenen AntikOrper aus dem Blute 
verschwunden sind, eine veranderte Reaktionsfahigkeit zuriickbehiilt. Diese als 
"Allergie" bezeichnete Umstimmung des Organismus auBert sich, abgesehen von 
Zell- und Gewebsreaktionen, darin, daB bei erneuter Zufuhr des gleichen Antigens, 
das friiher zur Immunisierung gedient hatte, die Antikorperbildung rascher und 
intensiver eintritt. Die Latenzzeit, d. h. das Intervall zwischen Antigeninjektion 
und erstem Erscheinen der Antikorper im Blute ist abgekiirzt, und es geniigen 
auBerdem geringere Dosen als bei der ersten Immunisierung zur Antikorper
bildung. Der Organismus hat also eine groBere Bereitschaft zur Antikorper
bildung erworben, er besitzt gewissermaBen eine groBere potentielle Energie, die 
vielleicht als ein wesentlicher Faktor fiir die lange andauernde Immunitat be
trachtet werden darf. 

5. Als Beweis fiir die reaktive Tatigkeit des Orgamsmus bei der Antikorper
bildung sind weiterhin zahlreiche Erfahrungen heranzuziehen, nach denen man 
die AntikorperbildtLng durch unspezifische Reizmittel verschiedener Art steigern 
oder sogar nach dem Schwtmd der Antikorper aus dem Blute eine Neubildung wieder 
anfachen kann. Seitdem SALOMONSEN und MADSEN7 wohl als die ersten gezeigt 
hatten, daB das durch Pilocarpininjektion gelingt, haben zahlreiche Autoren auf 
die Steigerung der Antikorperbildung durch die verschiedenartigsten Mittel 
aufmerksam gemacht. Auch bei der Analyse der Wirkung unspezifischer Reiz
stoffe, wie sie zur unspezifischen Reiztherapie Verwendung finden, ist wiederholt 

1 Raux, E. u. V AILLARD: Contribut. a l'et. du tetanus. Ann. lnst. Pasteur 7, 64 (1893). 
2 SALOMON SEN, C. u. T. MADSEN: Sur la reproduct. de la subst. antitoxique apres des 

fortes saignees. Ann. Inst. Pasteur 12,.763 (1898). 
3 FRIEDBERGER, E. u. DORNER: Uber den EinfluB des Aderlasses auf die lntensitat 

der Bildung hamolytischer Ambo~eptoren beim Kaninchen. Zbl. Bakter. 38, 546 (1905). 
4 HAHN, M. u. H. LANGER: Uber das Verhalten der Immunkorper bei taglich wieder

holter Blutentziehung. Z. lmmun.forschg 26, 199 (1917). 
6 JOETTEN, K. W.: Der EinfluB wiederholter Aderlasse auf die Antikorperbildung. 

Arb. Reichsgesdh.amt 52, 626 (1920). 
6 COHN, H.: Ein Beitrag zur unspezifischen Antikorperbildung. Z. Hyg. 104, 680 (1925). 
7 SALOMONSEN, C. u. TH. MADSEN: Influence de quelques poisons sur Ie pouvoir anti

toxique du sang. C. r. Acad. Sci. Paris 126, 1229 (1898). 
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Steigerung der Antikorperbildung, SO von WEICHARDT1 u. a. beschrieben worden. 
In die gleiche Gruppe von Erscheinungen gehoren auch Erfahrungen uber er
hohte Antikorperproduktion durch chemotherapeutische Mittel (Arsenverbin
dungen, Salvarsan), uber die von AGAZZI2 , FRIEDBERGER und MASUDA3 , STRUBELL4 

BOHNCKE5 u. a. berichtet wurde, und schlieBlich die interessanten Beobachtungen 
von MADsEN6 W ALBUM7, MORcH8 u. SCHMIDT9 uber den EinfluB von Mangan
salzen auf das Antikorperbildungsvermogen. 

Man darf also annehmen, daB der Organismus, der einmal durch Antigen
zufuhr in den spezifischen Reizzustand versetzt war, auch aUf unspezitische Reize 
mit derjenigen Reaktion, auf die er fruher gewissermaBen ein spezifisches Training 
erworben hatte, antwortet. Fiir die praktische Serodiagnostik ist es von Bedeu
tung, daB auch Krankheitszustande zu den derart unspezifisch wirkenden Reizen 
gehoren. So kann es vorkommen, daB ein Patient, der fruher einen Typhus 
durchgemacht hatte oder der Typhus-Schutzimpfung unterworfen war, durch 
eine ganz andersartige Erkrankung, z. B. eine Pneumonie, von neuem zur Bil
dung von Typhusantikorpern angeregt wird. Die Antikorperbildung hat also 
hier wiederum eine retrospektive oder anamnestische Bedeutung. Man spricht daher 
in solchen Fallen nach dem Vorgange von CONRADI und BIELING10 sehr treffend 
von einer "anamnestischen Reaktioin". 

6. Als letzter Punkt in dieser Reihe von Beweisgrunden ist anzufiihren, 
dafJ zahlreiche Analoga der immunisatorisch erzeugten AntikOrper schon physio
logischer Weise im Elute vorkommen. In physiologischer Hinsicht beansprucht dieses 
Moment vielleicht das groBte Interesse. Es ist schon an fruherer Stelle bei der 
Begrundung der konstitutionsserologischen Bedingtheit der Antikorperbildung 
erortert worden. Zu einer Zeit, zu der man normale Antikorper nur gegenuber 
bakteriellen Toxinen oder Infektionserregern kannte, konnte man wohl geneigt 
sein, ihre Gegenwart als Folge zufalliger Immunisierungseffekte bzw. "stummer" 
Infektionen, wie man es heute nennt, aufzufassen. Tatsachlich konnen aber, wie 
wir wissen, die verschiedenartigsten Antikorperfunktionen bereits im Elute von 
normalen Tieren physiologisch praformiert sein. Es gilt dies keineswegs nur fiir 
Antitoxine, sondern ebenso fur agglutinierende, amboceptorartige Antikorper
wirkungen, gleichgultig, ob sie gegen pathogene Agentien oder gegen vollig 
harmlose artfremde Antigene gerichtet sind. Wenn auch Unterschiede im Ver
halten dieser normalen Antikorper und demjenigen der immunisatorisch erzeugten 

1 WEICHARDT, .W.: Unspezifische Immunitat. Jena: Gustav Fischer 1926. 
2 AGAZZl, B.: TIber den EinfluB einiger Arsenpraparate auf die Intensitat der Bildung 

von bakteriellen Antikorpern bei Ka~~chen. Z. Immun.forschg I, 736 (1909). 
3 FRIED BERGER, E. u. MASUDA: Uber den EinfluB des Salvarsans auf die Intensitat 

der Antikorper beim Kaninchen. Ther. Mh. 25, 288 (1911). 
4 STRUBEL, A.: Die pharmakologische Beeinflussung des opsonischen Index. Berl. 

krin. Wschr. 1912, Nr 23. 
5 BOEHNCKE, K. E.: TIber die Bedeutung des Salvarsans fill die Steigerung des Wert

gehalts del' Immunsera. Berl. klin. Wschr. 1912, 1176, Nr 25 - vgl. auch Z. Chemother. 
I, 136 (1912). 

6 MADSEN, TH.: Antitoxinbildung und Antitoxintherapie. Med. Klin. 1924, Nr 29. 
7 \VALBUM, L. E.: Action exercee par Ie chlorure de manganese et d'autres sels metalli

ques sur la formation de l'antitoxine diphtMrique et l'agglutinine du B-coli. C. r. Soc. BioI. 
Paris 85, 761 (1921). 

s W ALBU1\'I, L. E. u. J. R. MORCH: L'importance des sels metalliques dans l'imn1unisation 
et en particulier dans la production de l'antitoxine diphtMrique et de l'agglutinine pour 
Ie B-coli. Ann. Inst. Pasteur 37, 396 (1923). 

9 W ALBUM, L. E. u. S. SCHMIDT: Die Bedeutung der Metallsalze fiir die Amboc;:lptor
bildung. Z. Immun.forschg 42, 32 (1925). 

10 CONRADI, C. u. R. BIELING: TIber Fehierquellen der Gruber-Widallschen Reaktion. 
Dtsch. med. Wschr. 1916, Nr 42. 
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in bezug auf Thermolabilitat, verzogerte Reaktionsgeschwindigkeit usw. bestehen 
konnen (vgl. KRAUS 1 und DOERR2, KRAUS mld LIPSOHUTZ3 , LAND STEINER und 
REIOH4 u. a.), so imponieren diese Differenzen bei naherer Betrachtung doch 
mehr gradueller als prinzipieller Art, und sie berechtigen nicht, einen grundlegenden 
Unterschied. zwischen normalen und immunisatorisch erzeugten Antikorpern zu 
postulieren. 

Wenn man aber normale und immunisatorisch erzeugte Antikorper als 
Produkte eines grundsatzlich gleichartigen biologischen Geschehens auffaBt, 
so spricht das physiologische V orhandensein der Antikorper mit aller Deutlichkeit 
dafur, daB die Antikorper keine Umwandlungsprodukte der Antigene sein konnen. 
In diesem Sinne hat EHRLIOH5 in del' Antikorperbildung nur emen gewissermaBen 
pathologisch gesteigerten physiologischen Vorgang erblickt. Es steht in Uber
einstimmung hiermit, daB, wie ich gleichfalls schon erwahnt habe, die Be
dingungen fiir die Antikorperbildung gunstiger odeI' unter Umstanden auch 
ausschlieBlich gegeben sind, wenn die zu immlmisierenden Individuen bereits 
uber einen physiologischen Antikorpergehalt verfugen. Schon altere Angaben 
von R EMy6 sprechen hierfiir. Auch SAHLI7 hat einen grundsatzlichen Zusammen
hang zwischen normalen Antikorpem und Immunisierungsfahigkeit erblickt und 
sogar, wie spater noch zu besprechen sein wird, in dem Vorhandensein normaler 
Antikorper die unmittelbare Ursache fiir die Antikorperbildung gesehen. 

Auf Grund der insbesondere von HIRSZFELDs vertretenen konstitutionssero
logischen Betrachtung konnen derart physiologische Antikorper haufig erst 
wahrend des Lebens entstehen. HIRSZFELD hat in diesem Sinne von einer sero
logischen Rei/ung des Organismus gesprochen. W of em man uberhaupt an einen 
Zusammenhang zwischen physiologischem Antikorpergehalt und natiirlicher 
Immunitat denkt, eine Annahme, die in manchen Fiillen, wenn auch nicht immer, 
zutreffend sein mag, so ergibt sich hieraus, daB auch die natiirliche angeborene 
Immunitat erst wahrend des Lebens allmahlich entstehen kann. Sie wiirde dann 
parallel mit der serologischen Reifung manifest werden. Immunitat und Anti
korperbildungsvermogen waren also genotypisch bedingt, aber unter Umstanden 
in den fruhen Lebensjahren noch nicht manifest. 

Zt!sammen/assend ergibt sich jedenfalls aus den angefiihrten Grunden, daB 
zweifellos bei der Antikorperbildung der lebende Organismus eine dominierende 
Rolle spielen muB. LaBt man dementsprechend die Auffassung, nach der die 
Antikorper umgebildete Antigene sein sollen, fallen, so stoBt man freilich bei der 
Erklarung der Spezifitat der Antikorperbildung zunachst auf unuberwindliche 
Schwierigkeiten. Will man sich nicht mit der Auffassung des Vorganges als eines 

1 KRAUS, R.: Uber ein akut wirkendes Bakterientoxin. Zbl. Bakter. 34, 488 (1903). 
2 KRAUS, R. U. R. DOERR: Uber Dvsentieriantitoxin. Wien. klin. Wschr. 1907, 1905. 
3 KRAUS, R. U. B. LIPSCHUTZ: Uber"Bakteriohamolysine und Antihamolysine. Z. Hyg. 

46, 49 (1904). 
4 LANDSTEINER, K. U. M. REICH: Uber Unterschiede zwischen normalen und durch 

lmmunisierung entstandenen Stoffen des Elutserums. Zbl. Bakter. 39, 712 (1905) - Uber 
den lmmunisierungsprozeB. Z. Hyg. 58, 213 (1907). 

5 EHRLICH, P.: Die Schutzstoffe des Elutes. Dtsch. med. Wschr. 1901, Nr 51/52. 
6 REMY, L.: Contribution it l'etude des substances actives des serums normaux. Ann. 

lnst. Pasteur 17 (1903) - Contribution it l'etude des substances actives des serums. Sur la 
pluraliM des alexines. Bull. Acad. Merl. Belg. 1903 - Contribution it l'etude des serums 
Mmolytiques. _~:. lnst. Pasteur 1905, Nr 12 (1906). 

7 SAHLI, H.: Uber das Wesen und die Entstehung der Antikiirper. Schweiz. med. 
Wschr. 1920, Nr 50 U. 51. 

8 HIRSZFELD, L.: Zitiert auf S. 442. 
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"Mysteriums", wie das z. B. bei der Darstellung BORDETS1 der Fall ist, begniigen, 
so muB man auch heute noch zu bildlichen V orstellungen mehr oder weniger 
spekulativer Art greifen, fiir die der reale Boden fehlt. Man wird sich aber zu
nachst begniigen k6nnen, wenn eine Theorie, die den Vorgang dem Verstandnis 
zugangig machen will, der weiteren Forschung eine heuristische Basis bietet. 
Das ist zweifellos in hohem MaBe der Fall gewesen bei der von EHRLICH2, 3, 4 zur 
Erklarung der Antik6rperbildung aufgestellten 

Seitenkettentheorie. 
Man muB bei der Seitenkettentheorie eigentlich zwei Teile unterscheiden. 

Auf der einen Seite handelt es sich um die von EHRLICH zur Erklarung der Antigen
Antik6rperreaktionen bevorzugte strukturchemische Betrachtungsweise. In ihr 
wird, wie schon erwahnt, die einzelne Antigen-Antik6rperfunktion auf ein sup
poniertes materielles Substrat projiziert, und sie findet so in dem Receptor
begriff die Basis des Verstandnisses. 

Auf der anderen Seite aber sucht die Seitenkettentheorie die Frage, ob die 
Antik6rper prinzipiell neuartige Gebilde sind, die erst durch den Immunisierungs
akt entstehen, oder ob es sich um eine Praformation der Antik6rper im Organismus 
handelt, im letzteren Sinne zu beantworten. Legt man das bereits erwahntte 
Vorhandensein von physiologischen Antik6rpern im Elute der Betrachtung zu
grunde, so handelt es sich in der EHRLICHSchen Theorie nur darum, die pra
formierten Analoga der Antik6rper, gewissermaBen ihre Matrix in die Zellen 
zu verlegen. 

In der Zelle, dem Zellprotoplasma sind es die Seitenketten der von EHRLICH 
als Molekiil gedachten lebenden Substanz, die die Achse des zur Antik6rper
produktion fiihrenden biologischen V organges bilden und so der Theorie ihren 
Namen gegeben haben. Nach der Vorstellung EHRLICHS hat man bei der lebenden 
Substanz zu unterscheiden die Zentralgruppe oder den Leistungskern und die 
Nebengruppierungen, die Seitenketten. Der Leistungskern ist gewissermaBen der 
Sitz des Lebens. Seine Integritat ist fiir die biologische Funktion eine Conditio 
sine qua non. Die Seitenketten aber, die dieser Leistungskern tragt, dienen den 
Funktionen der Ernahrung, der Nahrstoffaufnahme und der Assimilation. EHR
LICH nannte sie daher auch Receptoren und wegen ihrer besonders den physiolo
gischen Lebenserscheinungen zugeschriebenen Funktion N~ltriceptoren. 

Gelangen nun k6rperfremde oder blutfremde Substanzen, die eine entspre
chende Affinitat oder Atomgruppierung besitzen, wie diejenigen Stoffe, die nor
malerweise mit den Seitenketten reagieren, in den Organism us , so werden sie von 
den entsprechenden Seitenketten verankert. Es sind die Antigene. Wenn diese 
Antigene nicht assimilationsfahig sind, so k6nnen sie in zweierlei Weise auf das 
Zellprotoplasma bzw. auf den Leistungskern wirken. Toxine k6nnen hierbei die 
Struktur des Zellprotoplasmas vergiften, erschiittern und zum Absterben der 
Zellen fiihren. Reicht aber die Giftigkeit hierzu nicht aus, oder handelt es sich 
um ungiftige Antigene, so wird trotzdem die Besetzung der Nutriceptoren durch 
diese Antigene einen Schaden fiir das Protoplasma bedeuten. Denn die Nutri
ceptoren sind durch ihre Besetzung mit nicht assimilationsfahigen Stoffen dann 
ihrer physiologischen Funktion entzogen. Fiir di.e Zellen bedeutet daher dieser 
funktionelle Verlust einen Defekt. Sie suchen ihn nach allgemeinen biologischen 

1 BORDET, J.: Traite de l'immunite dans les maladies infectieuses. Paris: Masson 
u. Cie 1920. 

2 EHRLICH, P.: Die Wertmessung des Diphtherieheilserums. Klin. Jb. 6 (1907). 
3 EHRLICH, P.: Das Sauerstoffbediirfnis des Organismus. Berlin 1885. 
4 EHRLICH, P.: Die Schutzstoffe des Blutes. Dtsch. med. Wschr. 1901, Nr 51 u. 52. 
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Prinzipien durch Regeneration zu ersetzen. Die Regeneration macht aber beim 
Ersatz nicht halt; sie geht in eine Uberregeneration uber, um schlieBlich gewisser
maBen in einen SekretionsprozefJ auszuarten. Die derart sezernierten Receptoren 
gelangen in die Safte und stellen hier die Antikorper dar. Die so entstandenen 
Antikorper mussen antiirlich spezifisch sein, da sie ja nur einem ganz bestimmten 
Receptordefekt ihre Entstehung verdanken. Alle anderen Receptoren, die zu 
den ubrigen Antigenen Beziehung haben, werden durch die V organge der Rege
neration und Sekretion nicht getroffen, so daB die Spezifitat del' Antikorper als 
unmittelbare Folge del' geschilderten Zusammenhange erscheint. 

Es ist bei diesel' Betrachtung auch ohne weiteres verstandlich, daB die als 
Antikorper sezernierten Receptoren, wofern die Antigene giftig oder pathogen 
sind, zu einer Immunitat fiihren mussen. Sie sind eben in ihrer chemischen 
Affinitat zu den Antigenen identisch mit den cellularen Receptoren, die die Ur
sache der Vergiftung sind. Bei der Toxinwirkung wird also, um einer Formulie
rung BEHRINGS1 zu folgen, auf Grund der Seitenkcttentheorie dieselbe Substanz 
(die Seitenkette oder del' Receptor), die in der Zelle Ursache der Vergiftung ist, 
Trager des Schutzes sein, wenn sie (als Antikorper) frei in den Saften zirkuliert. 
Die Antikorper im lebenden Organismus wirken daher im Sinne der EHRLICHSchen 
Betrachtungsweise als Folge einer Veranderung der distributiven Momente. 
N ach einem beruhmt gewordenen Vergleich ahnelt del' sessile cellulare Receptor 
einem schlecht angelegten Blitzableiter, der das schadliche Agens direkt an die 
Zelle heranfuhrt, wahrend der Antikorper wie ein gut angelegter Blitzableiter 
funktioniert, indem er durch die Veranderung del' distributiven Krafte die Gefahr 
von del' Zelle fern halt. 

Trotz den Beziehlmgen, die derart zwischen Toxinempfindlichkeit und 
Antitoxinbildungsvermogen besteht, muB die Giftempfindlichkeit del' Zellen und 
Gewebe keineswegs eine Voraussetzung del' Antikorperentstehung sein. Die 
Annahme eines derartigen Parallelism us kommt heute schon deswegen nicht in 
Betracht, weil ja auch ungiftige Antigene zur Antikorperbildung fuhren. Eine zu 
starke Giftigkeit bzw. eine erhohte Giftempfindlichkeit konnte sogar die Anti
korp3rbildung vereiteln, indem die Vergiftung dann zu einem Aufhoren del' Lebens
erscheinungen fiihrt und so die reaktive Tatigkeit des Organismus als Voraus
setzung del' Antikorperbildung ausgeschlossen werden wiirde. 

Macht man sich den Receptorbegriff zu eigen, so ergibt sich daraus, daB je 
nach del' Verteilung und Lokalisation der Receptoren im Organismus die Be
dingungen sowohl in bezug auf Giftwirkung als auch in bezug auf Antikorper
bildung variieren mussen. Demonstrativ sind in dieser Hinsicht altere Versuche 
uber das differente Verhalten der verschiedenen Tierarten gegenuber del' Tetanus
vergiftung (Roux und BORREL2, DONITZ3 u. a.). Als Beweis fUr die funktionelle 
Identitat der Zellreceptorwirkung mit del' Antitoxinwirkung ist fruher ein Ver
such von WASSERMANN und TAKAKI4 viel erortert worden, nach dem die Hirn
substanz imstande ist, Tetanustoxin im Reagensglas zu entgiften. Auf den 
Widerstreit del' Meinungen, der sich anschloB (BLUMENTHAL5, DANysz6, DONITZ7 , 

1 BEHRING, E.: Uber Heilprinzipien. Dtsch. med. Wschr. 1898, Nr 5. 
2 Roux, E. u. ~ORREL: Tetanos cerebral. Ann. Inst. Pasteur 12, 225 (1898). 
3 DONITZ, W.: Uber das Antitoxin des Tetanus. Dtsch. med. Wschr. 1891, 478. 
4 WASSERMANN, A. U. T. TAKAKI: Uber tetanus-antitoxische Eigenschaften des normalen 

Zentrainervensystems. Berl. klin. Wschr. 1898, Nr 5. 
5 BLUMENTHAL, F.: Uber die Veranderungen des Tetanusgiftes im Tierkorper und seine 

Beziehung zum Antitoxin. Dtsch. med. Wschr. 1898, 185. 
6 DANYSZ, J.: ContI'. it, l'et. de l'act. de Ia toxine tetan. sur Ie tissu nerveux. Ann lnst. 

Pasteur 13, 156 (1899). 
7 DONITZ, W.: Deutsche .K1inik zu Beginn des 20. Jahrhunderts 1 (1903). 
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MARIEl, MARx2, METSCHNIKOW3, MrLCHNER4 , BEHRING und RANSOM5 , ZUPNIK6, 
STUDENSKy7 u. a.) sei hier nur hingewiesen. Es handelt sich hauptsachlich um 
die Erorterung, ob die unbestrittene Entgiftung durch das Zentralnervensystem 
die Folge einer spezifischen Bindung oder einer unspezifischen Adsorption ist. 
Die Entscheidung ist heute nicht mehr von maBgeblicher Bedeutung, well zahl
reiche Versuche im Reagensglas gezeigt haben, daB zweifellos im allgemeinen 
ein enger Parallelismus zwischen Bindungsvermogen, Entgiftung und Giftemp
findlichkeit besteht. 

Auf Grund der Seitenkettentheorie muBte man erwarten, daB bei der Immu
nisierung dem Immunitatszustand ein Stadium der Uberempjindlichkeit, gekenn
zeichnet durch die noch zellstandigeRegeneration der Receptoren, vorangeht. Altere 
Beobachtungen vonBEHRING8 undKITASIDMA9 , BRIEGER10 u.a., nach denenPferde 
wahrend der Behandlung mit Tetanusgift auf geringe, ffir normale Pferde nicht 
todliche Dosen zugrunde gehen konnen, sprechen in diesem Sinne. Es handelt sich 
bei dieser Uberempfindlichkeit aber nicht urn jenes Phanomen, das man unter 
der Bezeichnung "Anaphylaxie" zusammenzufassen pflegt. Die Anaphylaxie im 
allgemeinen ist der Ausdruck einer im lebenden Organismus erfolgenden Antigen
Antikorper-Reaktion. Das Antigen spielt bei ihr nicht eine direkte funktionelle 
Rolle. Es hat vielmehr nur die Fahigkeit, mit dem Antikorper zu reagieren und 
durch diese Reaktion jene sekundaren Vorgange auszulosen, die die anaphylak
tische Erkrankung bedingen. Der anaphylaktische Symptomenkomplex ist 
dementsprechend vol1ig unabhangig von der Art des angewandten Antigens. Die 
anaphylaktische Erkrankung stellt eine Krankheit sui generis dar. 1m Gegensatz 
dazu auBert sich die Toxiniiberempfindlichkeit in denjenigen Wirkungen, die das 
Toxin an und ffir sich hervorruft; bei einer Uberempfindlichkeit gegenuber 
Tetanustoxin geht also das Tier an Starrkrampf zugrunde. Man muB demnach 
diese Toxinuberempfindlichkeit von der Anaphylaxie trennen und kann in der 
Tat durch die Annahme einer Vermehrung sessiler Receptoren, wie sie die Seiten
kettentheorie postuliert, eine Erklarung finden. Sogar bei gleichzeitigem Anti
toxingehalt des Blutes konnen derartige Uberempfindlichkeitserscheinungen 
erzielt werden, wobei man aIs Erklarung die Massenwirkung oder auch eine 
hohere Affinitat der sessilen Gewebsreceptoren gegenuber dem Antitoxin ange
nommen hat. N ach KRETZll konnen sogar neutralisierte Toxin-Antitoxin-Gemische, 
die fur normale Tiere ungiftig sind, bei immunisierten Individuen unter Um
standen eine Giftwirkung vera:rilassen. 

1 MARIE, A.: Rech. sur les proprietes antitet. des centres nerveux de I'animal sain. 
Ann. !nst. Pasteur 12, 91 (1898). 

2 MARX, E.: Vber die Tetanusgift neutralisierenden Eigenschaft des Gehirns. Z. Hyg. 
40, 231 (1902). 

3 METSCHNIKOW, E.: Rech. sur l'infl. de I'organisme sur les toxines. Ann. Inst. Pasteur 
11, 801 (1897); 12, 81, 263 (1898). 

4 MILCHNER, R.: Nachweis der chemischen Bindung vom Tetanusgift durch Nerven
substanz. Ber!.!din. Wschr. 1898, 369. 

5 BEHRING, E.: Uber Heilprinzipien, insbesondere uber das atiologische und das iso-
pathische Heilprinzip. Dtsch. med. Wschr. 1898, 65. 

6 ZUPNIK, L.: Prag. med. Wschr. 1899, Nr 14/15. 
7 STUDENSKY, A.: Sur I'act. antitox. du carmin. Ann. !nst. Pasteur 13, 126 (1899). 
8 BEHRING, E.: Allgemeine Therapie der Infektionskrankheiten. Berlin-Wien 1899 

bis 1900. 
9 BEHRING, E. u. KrrASHIMA: Uber Verminderung und Steigerung der ererbten Gift

empfindlichkeit. Ber!.!din. Wschr. 1901, 157. 
10 BRIEGER, L.: Weitere Erfahrungen uber Bakteriengifte. Z. Hyg. 19, 101 (1895). 
11 KRETZ, R.: Vber die Beziehungen zwischen Toxin und Antitoxin. Z. Heilk. 22, 

4 (1901); 23, 10 (1902). 
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Andererseits fehlt, wie KRETZl und REHNS2 gezeigt haben, neutralisierten 
Toxin-Antitoxin-Gemischen die Fahigkeit zur Antitoxinbildung. Es ist das ver
standlich, wenn man eben beriicksichtigt, daB durch die Antitoxinverbindungen 
der Toxine zugleich die Fahigkeit zur Giftwirkung wie auch zur Immunisierung 
aufgehoben wird. Es handelt sich hier urn allgemeine GesetzmaBigkeiten, die 
sich auch unter Verwendung andersartiger Antigene (rote Blutkorperchen, 
Bakterien usw.) nachweisen lassen (v. DUNGERN3, SACHS4 , N EISSER und LUBOWSKI5, 

PFEIFFER und FRIEDBERGER6, FICHERA7 u. a.). Die spezifische Fahigkeit zur 
Bildung und Bindung der Antikorper kommt eben einer einheitlichen Beschaffen
heit des Antigens zu. Es widerspricht dem nicht, daB, wie friiher erortert wurde, 
bei den komplexen Antigenen eine Zerlegung moglich ist, so daB Komponenten 
(Haptene bzw. Halbhaptene) gewonnen werden konnen, die nicht mehr zur 
Antikorperbildung befahigt sind, aber noch im Reagensglas mit dem Antikorper 
reagieren. Diese Teilstiicke stellen trotzdem eine conditio sine qua non fiir die 
Antikorperbildung dar; sie reichen nur an und fiir sich nicht zur Immuni
sierung aus. 

Wenn andererseits in den erwahnten Versuchen von KRETZl Toxin-Anti
toxin-Gemische, die fiir normale Tiere neutralisiert erscheinen, bei immunisierten 
Individuen noch eine Reaktion veranlassen konnen, so ist dieser zunachst paradox 
erscheinende Befund damit zu erklaren, daB entweder die Vermehrung der sessilen 
Receptoren, sei es durch Massenwirkung, sei es durch erhohte Mfinitat, zu einer 
Dissoziation der Toxin-Antitoxin-Verbindung fiihrt, oder daB Milieubedingungen 
zu einer Trennung des Antigen-Antikorper-Komplexes AulaB geben. Wenn man 
beriicksichtigt, daB das Zustandekommen der Antigen-Antikorper-Reaktion und 
ebenso ihr Bestand bereits von der Reaktion des Mediums abhangt und durch 
Verschiebung nach der sauren oder alkalischen Seite hin beeintrachtigt wird, so 
kann man wohl annehmen, daB auch die Eigenschaften der Korperfliissigkeiten 
in diesem Sinne EinfluB ausiiben konnen. So diirfte es sich erklaren, daB Toxin
Antitoxin-Gemische, die fiir eine Tierart neutralisiert erscheinen, es fiir eine andere 
Tierart nicht unbedingt sein miissen. Beriicksichtigt man dazu, daB durch den 
ImmunisierungsprozeB auch unspezifische Veranderungen der Plasmaqualitat 
(Veranderung des EiweiBquotienten, relative Zunahme der grobdispersen EiweiB
phasen) eintreten konnen, so kann man wohl auch unter diesem Gesichtspunkte 
verstehen, daB die Reaktionsfahigkeit von Antigen-Antikorper-Gemischen die 
erwahnten Differenzen aufweisen kann. 

Eine weitere Frage ist allerdings, ob die Bindung des Antigens mittels einer 
spezifisch adaptierten Atomgruppierung zur Antikorperbildung, d. h. zur Aus
losung der Antikorpersekretion ausreicht. DaB eine spezifische Konfiguration 
mit ausgesprochen chemischer oder physikalischer Kraft unerlaBlich ist, diirfte 
auBer Zweifel sein. Daneben ist aber die Frage erorterungsfahig, ob diese spezi
fische Bindung geniigt. Man konnte annehmen, daB auBer dieser spezifischen 
Bindung an die Gewebsreceptoren noch ein besonderer Reiz erforderlich ist, urn 

1 KRETZ, R.: Zitiert auf S. 454. 
2 REHNS, J.: L'immuniM active et les toxines diphtheriques surcompensees. C. r. 

Soc. BioI. Paris 53, 141 (1901). 
3 DUNGERN, E. v.: Beitrage zur Immunitatslehre. Miinch. med. Wschr. 1900, Nr 20. 
4 SACHS, H.: Immunisierungsversuche !nit immunkorperbeladenen Erythrocyten. 

ZbI. Bakter. 30 (1901). 
5 NEISSER, M. u. R. LUBOWSKI: LaBt sich durch Einspritzung der agglutinierten 

Typhusbacillen eine Agglutininproduktion hervorrufen? ZbI. Bakter. 30 ~1901). 
6 PFEIFFER, R. u. E. FRIEDBERGER: lJber das Wesen der Bakterienvirulenz nach 

Untersuchungen an Choleravibrionen. BerI. klin. Wschr. 1902, 58l. 
7 FICHERA, G.: Zur Kenntnis der Immunisierungsverhaltnisse der Choleravibrionen. 

ZbI. Bakter. 41, H.5 u. 6 (1906). 
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das biologische, zur Antikorperbildung fiihrende Geschehen in Gang zu bringen. 
In diesem Sinne haben schon EHRLICH und MORGENROTH l von einem Ictus im
'munisatorius gesprochen, und ebenso haben WASSERMANN2, PFEIFFER3, V. DUN
GERN4 u. a. dem Reizmoment eine besondere Bedeutung zuerkannt ("Bindungs
reiz"). Keineswegs wird man aber den Bindungsreiz in einer besonderen Giftig
keit des Antigens erblicken miissen. Denn eine derartige Deutung ware ja nur 
ffir die Toxine, also eine Sondergruppe unter den Antigenen, anwendbar. Da aber 
die Antigenfunktion, das lnlmunisierungsvermogen, keineswegs von der Giftig
keit abhangt, vielmehr weit verbreitet ist, so muB man wohl das Reizmoment 
in anderen Faktoren suchen. Eine Prazisierung ist vorlaufig kaum moglich. Es 
sei auch an dieser Stelle daran erinnert, daB unspezifische Reizstoffe die Anti
korperbildung verstarken konnen und sogar die sistierte Antikorperbildung 
wieder anzufachen geeignet sind. 

Die frUher erorterte Moglichkeit der Spaltung komplexer Antigene (Lipoide, chemo
spezifische Antigene, bakterielle Kohlehydrate) in Komponenten, die nur im Reagensglas 
wirken, aber nicht an und fiir sich immunisierungsfiihig sind, kommt zur Erklarung in dem 
hier besprochenen Sinne nicht in Betracht, wenn man nicht gewiUt ist, das Reizmoment 
nur in dem hinreichend groben Komplex oder der MolekulargroBe zu erblicken. Denn daB 
nicht etwa bei der Kombinationsimmunisierung die sog. Schlepperkomponente eine Reiz
wirkung ausiibt, ergibt sich daraus, daB nur der im Reagensglas durch Mischung hergesteUte 
Komplex immunisierend wirkt, wahrend die getrennte Injektion beider Komponenten nicht 
zur Antikorperbildung fiihrt. Man konnte also den Sachverhalt nur dahin ausdriicken, daB 
das Hapten den Bindungsreiz oder den Ictus immunisatorius nicht auszuiiben imstande ist, 
die Kombination mit dem nativen EiweiB aber zur Gestaltung des erforderlichen Reiz
momentes fiihrt. 

Man muB sich dariiber klar sein, daB das eigentliche Wesen der AntikOrper
bildung bisher der experimentellen Analyse nicht zuganglich ist und daher vor
laufig in Dunkel gehiillt bleibt. Theorien iiber die Antikorperentstehung miissen 
daher zu einem mehr oder weniger groBen Teil spekulativen Charakter haben. 
Sie haben ihren Zweck erfiillt, wenn sie das zur Zeit vorhandene Tatsachenmaterial 
zu iibersehen und zu ordnen erlauben, unter Darbietung eines heuristischen 
Weisers fiir die weitere Forschung. In diesem Sinne darf man die Seitenketten
theorie EHRLICHS als eine ausgezeichnete Ausdrucksform anerkennen. DaB sie 
vielfache Gegnerschaft erfahren hat, ist ebenso verstandlich. Dabei ist aber das, 
was man an we Stelle zu setzen versucht hat, keineswegs besser fundiert. In 
wesentlichen Punkten der Auffassung nahern sich sogar andersartige Vorstel
lungen sehr der Seitenkettentheorie. So trifft das ffir eine von SAHLIa vorge
schlagene Betrachtungsweise zu, wie insbesondere M. NEISSER6 und W. KOLLE 7 

hervorgehoben haben. In Ubereinstimmung mit der Seitenkettentheorie ist 
auch nach SAHLI das Primum movens ffir die Antikorperbildung ein Defekt, der 
von einer iibermaBigen Regeneration gefolgt ist. Wahrend aber EHRLICH den 
Defekt in der Besetzung der Zellreceptoren durch das Antigen erblickt, kommt 

1 EHRLICH, P. U. J. MORGENROTH: Ober Hamolysine. 3. Mitt. Ber!' klin. Wschr. 
1900, Nr 21 - Seitenkettentheorie und Immunitat. Emmerich-FrohlichsAnleitung zu hygieni
schen Untersuchungen, 3. Auf!. Miinchen 1902. 

2 WASSERMANN, A.: Mode d'action'et origine des substances actives des serums preven
tivs et des serums antitoxiques. Ber. d. XIII. intern. Kongr. f. Hygiene. Briissel 1903. 

3 PFEIFFER, R.: Mode d'action et origine des substances actives des serums preventivs 
et des serums antitoxiques. Ber. d. XIII. intern. Kongr. f. Hyg. Briissel 1903. 

4 DUNGERN, E., v.: Die Antikorper. Jena 1903. 
5 SAHLI, H.: Ober das Wesen und die Entstehung der Antikorper. Schweiz. med. 

Wschr. 19~0, Nr 50 u. 51. 
6 NEISSER, M.: Bemerkungen zu der Arbeit von Sahli iiber das Wesen und die Ent

stehung der Antikorper. Schweiz. med. Wschr. 19~1, Nr 12. 
7 KOLLE, W.: Einleitung zu Otto und Hetsch: Die staatliche Priifung der Heilsera 

und des Tuberkulins. Arb. Inst. exper. Ther. Frankf. 19~1, H. 13. 
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SAHLI zu der Auffassung, daB der auslOsende Vorgang sich im Blute abspielt. 
Nach ihm sind es, wie schon erwahnt, die im Blute vorhandenen physiologischen 
Antikorper, die, durch das Antigen gebunden, infolge des derart bedingten 
Schwundes sodann im UbermaB ersetzt werden. lch hatte schon darauf hin
gewiesen, daB in dem Postulat des V orhandenseins physiologischer Antikorper 
ein weitgehender Parallelismus zu der Annahme EHRLICHS besteht, der ja die 
immunisatorische Antikorperbildung als eine exzessive Steigerung physiologischen 
Geschehens auffaBt. Den Reiz, der zum Ersatz bzw. zur ubermaBigen Regene
ration der normalen Antikorper erforderlich ist, erblickt SAHLI in dem Sinken des 
normalen Antikorpergehaltes durch die Verbindung mit dem Antigen. Der Unter
schied besteht also im wesentlichen nur darin, daB der erste Akt der Handlung 
nach EHRLICH in den Zellen und Geweben, nach SAHLI in denSaften sich abspielt. 

Allerdings glaubt SAHLI zugleich, der EHRLICHSchen strukturchemischen Be
trachtungsweise mehr kolloidchemische Vorstellungen gegenuberstellen zu sollen. 
In dieser Hinsicht nahert er sich fruheren von LANDSTEINER1,2 vertretenen Vor
stellungen, die die Antikorperbildung yom kolloidchemischen Standpunkt aus 
zu erklaren suchen. Es wurde sich hiernach umkolloidale Gleichgewichtsreak
tionen handeln, die die durch die Antigenverbindung verursachte Storung wieder 
aufheben sollen. Hierbei liegt aber ebenso wie bei einer von TRAUBE3 vertretenen 
Auffassung (vgl. hierzu auch die Betrachtungen von BORDET4 und ZANGGER5 ), 

im Grunde genommen, nur eine Ubertragung der EHRLICHschen Theorie in das 
Gebiet kolloidchemischer Vorstellungen vor. Ob damit irgendein Vorteil gewonnen 
ist, erscheint zum mindesten zweifelhaft. Gerade bei der Besprechung der kom
plexen Antigene ist bereits darauf hingewiesen worden, daf3 die neuesten Fort
schritte der Forschung immer mehr zu der chemischen Betrachtungsweise Ehrlichs 
zuruckfuhren und dazu zwingen, die Ursachen der Spezifitiit 'in bestimmten chemischen 
Atomgruppierungen zu suchen. Daf3 sekundiire kolloidchemische JYIomente fur die 
Reaktionsfahigkeit und fur das Immunisierungsverm6gen eine Rolle spielen, ist 
d~trchaU8 denkbar, fa sogar wahrscheinlich. 

Grundsatzlich kehrt auch in der von KASSOWITZ6 sowie von v. LIEBERMANN7 
("Selektionshypothese") vertretenen Vorstellung der Gedanke der Seitenketten
theorie wieder; es mag daher genugen, auf diese Betrachtungen zu verweisen. 

Die bisher besprochenen Auffassungen stimmen jedenfalls darin uberein, 
daB sie eine reaktive Tatigkeit des Organismus als Ursache der Antikorperbildung 
annehmen. Demgegenuber sucht eine von HERZFELD und KLINGER8 aufgestellte 
Theorie, der ursprunglichen Betrachtungsweise BUCHNERS folgend, wenigstens 
teilweise einen direkten genetischen Zusammenhang zwischen Antigen und Anti
korper anzunehmen. Ich mochte auf diese experimentell vorlaufig nicht gestutzte 
Hypothese, die mit den eiweiBchemischen Vorstellungen von HERZFELD und 

1 LAND STEINER, K. u. N. JAGIC: Uber die Verbindung und die Entstehung von Immun
kiirpern. MUnch. med. Wschr. 1903, Nr 18. 

2 LAND STEINER, K. u. M. REICH: Uber den ImmunisierungsprozeB. Z. Hyg. 58, 213 (1907). 
3 TRAUBE, J.: Die Resonanztheorie. Eine physikaIische Theorie der Immunitats

erscheinungen. Z. Immun.forschg 9, 246 (1911). 
4 BORDET, J.: Traite de l'immuniM dans les maladies infectieuses. Paris: Masson u. Cie. 

1920. 
5 ZANGGER, H.: peutung der Eigenschaften und Wirkungsweise der Immunk6rper. 

Korresp.bl. Schweiz. Ante 1904, Nr 3 - vgl. auch Z. Immun.forschg t, 193 (1909). 
6 KASSOWITZ, M.: Metabolismus und Immunitat. Wien 1907. 
7 LIEBERMANN, L. v.: Selektionshypothese. Versuch einer einheitlichen Erklarung 

der Immunitat, Gewebsimmunitat und Immunitatserscheinungen. Dtsch. med. Wschr. 1918, 
Nr 12 - Biochem. Z. 91, 46 (1918). 

8 HERZFELD, E. u. R. KLINGER: Neuere eiweiBchemische Vorstellungen in ihren Be
ziehungen zur Immunitatslehre. Weichardts Erg. Hyg. 4, 282 (Berlin 1920). 
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KLINGER in engem Zusammenhang steht, nur kurz verweisen und die Autoren 
in den wesentlichen Punkten selbst sprechen lassen. Sie stellen sich vor, "daB 
die Antigenteilchen aus sehr vielen aneinandergereihten und spezifisch gebauten 
Elementarscheiben bestehen, welche im Tierkorper auseinanderfallen und nun 
von zahllosen EiweiBteilchen adsorbiert werden". "AIle Teilchen, welche Anti
genstiicke adsorbiert haben, tragen daherzugleich eine oder mehrere der fiir das 
Antigen spezifischen ElementarfHichen frei mit herum. So kommt dasjenige 
zustande, was wir als spezifisch gebaute Antikorper kennen, und seindem 
injizierten EiweiBkorper genau entsprechender Bau ist jetzt ohne weiteres ver
standlich, ja geradezu eine aus seiner H erkunft sich ergebende N otwendigkeit. " 
Verwandt und zugleich vermittelnd diirfte eine neuerdings von KAPSENBERG1 

vertretene Vorstellung sein, nach der nochspezifisch konfigurierte Spaltprodukte 
des Antigens in die Zellen diffundieren und intracellular zu neuen Molekulen 
aufgebaut werden sollen, die dann an Globulin gebunden als Antikorper ins Blut 
gelangen. 

Kehren wir nun noch einmal zur Seitenkettentheorie kurz zuriick, so sagt sie 
uns freilich an und fiir sich iiber den Ort der Antikorperbildung im Organismus 
nichts aus. Denn sie beschrankt sich darauf, festzustellen, daB die Antikorper 
iiberall dort entstehen konnen, wo Zellreceptoren als Matrix des Antikorpers 
vorhanden sind. 

Kurz erwahnt sei, daB die Fahigkeit zur Antik6rperbildung weit verbreitet ist und 
auch bei Kaltbliitern besteht (NoGucm2). In manchen Versuchen an Kaltbliitern, Arthro
poden, Aktinien lieB sich eine Antik6rperbildung nicht feststellen (v. DUNGERN3, METSCH
NlKOW4, MESNlL5 ). Auch scheint die Antik6rperbildung von sekundaren Bedingungen ab
hangen zu k6nnen. Hierfiir sprechen altere Beobachtungen von METSCHNlKow4, nach denen 
Antitoxinbildung beim Alligator in der Warme, aber nicht in der Kalte eintritt, und Beob
achtungen von HAUSMANN6, nach denen winterschlafende Fledermause im Gegensatz zu 
wachen Fledermausen Antikorper nicht produzieren. Nach Untersuchungen von MEIDL 
und MANDL7 kann bereits der fetale Organismus in der letzten Zeit des intrauterinen Gewebes 
Antik6rper bilden. 

Fiir den AufschluB iiber besonders zur Antikorperbildung fiihige Organe sind 
im allgemeinen 2 Wege eingeschlagen worden. Man hat einerseits versucht, in 
bestimmten Organen oder Geweben das Vorhandensein von Antikorpern fest
zustellen, bevor sie im Blute nachweisbar werden, andererseits hat man Organe 
bzw. Gewebe operativ entfernt oder funktionell ausgeschaltet, ,urn festzustellen, 
ob durch die Exstirpation das Antikorperbildungsvermogen eine Veranderung 
erfahrt. Auf Grund des ersteren Weges sind bereits PFEIFFER und MARXS, W ASSER
MANN9, DEUTSCH10 u. a. zu der Auffassung gelangt, daB die Antikorper im wesent-
~---,----

1 KAPSENBERG, S.; Globulinantik6rper und die Ehrlichschen Seitenketten. Neder!. 
Tijdschr. Geneesk. 1928 II, 3492. 

2 NOGucm, H.; A study of immuniz. haemolysins, agglutinins, precipitins and coagulins 
in coldblooded animals. University of Penna - Med. Bull. (November 1902). 

3 DUNGERN, E. v.: Die Antik6rper. Jena 1903. 
4 METSCHNIKOFF, E.: L'lmmunite dans les maladies infectieuses. Paris 1901 (in deutscher 

Ubersetzung Jena 1902). 
5 MESNlL, F.: Rech. sur la digestion intracellulaire et les diastases des actinies. Ann. 

lnst. Pasteur 15, 352 (1901). 
6 HAUSMANN, W.: Uber den EinfluB der Temperatur auf die lnkubationszeit und Anti

toxinbildung nach Versuchen an Winterschlafern. Pfliigers Arch. 113, 317 (1906). 
7 KREIDL, A. U. L. MANDL: Uber den Ubergang der lmmunhamolysine von der Frucht 

auf die Mutter. Wien. klin. Wschr. 1904, Nr 22. 
8 PFEIFFER, R. U. E. MARX; Die Bildungsstatten der Choleraschutzstoffe. Z. Hyg. 

27, 227 (1898) - vg!. auch Dtsch. med. Wschr. 1898, 47. 
9 WASSERMANN, A.; Weitere Mitteilungen iiber Seitenkettenimmunitat. Ber!' klin. 

Wschr. 1898, 209. 
10 DEUTSCH, L.; Contribution It l'etude de l'orginie des anticorps typhiques. Ann. lnst. 

Pasteur 13, 689 (1899). 
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lichen in den hamatopoetischen Organen gebildet werden (vgL hierzu auch 
LEVADITI1 , KRAUS und LEVADITI2, KRAUS und SCHIFFMANN3, CANTACUZENE4 , 

RAUTMANN5 u. a.), wogegen von SICK6, JONES7 auch andersartige Organe als 
Antikorperbildungsstellen angenommen wurden. 

Was die Organexstirpation anlangt, so ergaben schon Versuche von PFEIFFER 
und MARX8 , DEuTscH9 , JAKUSCHEWITSCH10 , BREZINAll, daB die Antikorper
produktion keineswegs an die Anwesenheit der Milz gebunden ist. Immerhin 
erscheinen Befunde von DEuTscH von Interesse, nach denen die Antikorper
bildung eine Herabsetzung erfahrt, wenn die Milzexstirpation erst nach der 
Immunisierung erfolgt. Die Versuche wiirden also in dem Sinne zu werten sein, 
daB die Milz vielleicht eine wesentliche Bildungsstatte darstellt, aber andere 
Organe und Gewebe nach ihrer Entfernung vikariierend fiir sie eingreifen k6nnen. 
Dabei bestehen augenscheinlich Unterschiede zwischen den einzeInen Tierarten und 
auch individueller Art. Das ergibt sich ausAngaben von LONDON12, LUZZATTOI3 , 

WEISZ lmd STERN14, STANDENATH15 , Russ und KIRCHNER16, BIELING, ISAAC und 
GOTTSCHALK17,18,19,20,21 u. a., die Abnahme oder Ausbleibem der Antikorperbil
dung nach Milzexstirpation auftreten sahen. 

Diese relative Bedeutung der Milz fUr die Antikorperbildung wird verstand
lich, wenn man den neuerdings im Vordergrunde stehenden Auffassungen folgt, 

1 LEVADITI, C.: Sur l'origine des anticorps antispirilliques. C. r. Soc. BioI. Paris 56, 
880 (1904). 

2 KRAUS, R. U. C. LEVADITI: Sur l'origine des precipitines. C. r. Acad. Sci. Paris 138 
(5. April 1904). 

3 KRAUS, R. u. SCIDFFMANN: Zur Frage der Bildungsstatte der Antik6rper. Wien. 
klin. Wschr. 1905, Nr 14. 

4 CANTACUZENE, J.: Recherches sur l'origine des precipitines. Ann. Inst. Pasteur ~~, 
54 (1908). 

5 RAUTMANN, H.: Experimentelle Untersuchungen iiber die Funktion der Milz. Dtsch. 
med. Wschr. 19~~, 1504. 

" SWK, K.: Uber Herkunft und Wirkungsweise der Hamagglutinine. Dtsch. Arch. 
klin. Med. 80 (1904). 

7 JONES, F. S.: The liver as a source of bacterial agglutinin. J. of exper. Med. 41, 767 
(1925). 

8 PFEIFFER, R. U. E. MARX: Die Bildungsstatte der Choleraschutzstoffe. Z. Hyg. ~7, 
272 (1898) - vgI. auch Dtsch. med. Wschr. 1898, 47. 

9 DEUTSCH, L.: Contribution it l'etude de l'origine des anticorps typhiques. Ann. Inst. 
Pasteur 13, 689 (1899). 

10 JAKUSCHEWITSCH, E.: Uber Hamolysine bei den entmilzten Tieren. Z. Hyg. 47, 
407 (1904). 

11 BREZINA, E.: Zur Frage der Bildungsstiitte der Antik6rper. Wien. klin. Wschr. 
1905, Nr 35. 

12 LONDON: Arch. wiss. BioI. 1891, 328. 
13 LUZZATTO: Atti Accad. Fisiocritici Siena 14, 247 (1922). 
14 WEISZ, ST. u. E. STERN: Uber Hamolysinbildung nach Milzexstirpation. Wien. 

ldin. Wschr. 19~~, Nr 6. 
15 STANDENATH, F.: Untersuchungen iiber die Bildungsstatte der Pracipitine. Z. Immun.

forschg 38, 19 (1924). 
16 Russ, V. u. L. KIRCHNER: Experimentelle Studien iiber die Funktion der Milz bei der 

Agglutininproduktion. Z. Immun.forschg 3~, 113 (1921). 
17 BIELING, R.: Die Bedeutung der Milz fiir die Wirkung der Antigene im K6rper. 

Z. Immun.forschg 38, 193 (1923). 
18 BIELING, R., A. GOTTSCHALK U. S. ISAAC: Untersuchungen iiber die Beeinflussung 

des EiweiBabbaus in der Leber durch unspezifische und spezifische Reize. Klin. Wschr. 
19~~, 1560. 

19 BIELING, R. U. A. GOTTSCHALK: Die Verteilung der Toxine im K6rper. Z. Hyg. 
99, 125, 142 (1923). 

20 BIELING, R. U. S. ISAAC: Untersuchungen iiber intravitale Hamolyse. Z. exper. Med. 
25, 1 (1921); 26, 251 (1922). 

21 BIELING, R. U. S. ISAAC: Die Bedeutung des Reticuloendothels. Z. Hyg. 98, 180 (1922). 
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nach denen der gesamte reticulo-endothel-iale Apparat im Mittelpunkt des Geschehens 
bei der Antigenspeicherung und der Antikorperbildung steht. Es sei in dieser Hin
sicht insbesondere auf die Arbeiten von BIELING und seinen Mitarbeiternl, 
sowie auf BIELINGS2 zusammenfassende Darstellung verwiesen. Bei der weiten 
Verbreitung der reticulo-endothelialen Zellen ill Organismus ist es operativ 
kaum moglich, sie ganzlich auszuschalten. Man hat daber experimentell versucbt, 
durch Blockade mit Tusche, Eisenzucker oder Farbstoffen das Reticuloendothel 
seiner Funktion zu entziehen. Aber auch hierbei di.mte das ideale Ziel .einer 
volligen Blockade kaum erreichbar sein. So sind die Ergebnisse wechselnd. 
GAY und CLARK3 erzielten durch Blockade eine Herabsetzung der Antikorper
bildung, wahrend in anderen Fallen sogar ein begiinstigender Reiz resultieren 
kann (ROSENTHAL und HOLZER, MOSES, PETZAL4,5). Immerhin hat sich in 
derartigen Versuchen erweisen lassen, daB die Kombination von Milzent
fernung und Blockade der Reticuloendothelien zu einer erheblichen Reduktion 
des Antikorperbildungsvermogens fiihrt (BIELING6, NEUFELD und MEYER7, 

MEYERS). Allerdings liegen im Gegensatz zu diesen an Mausen erhobenen Be
funden negative Ergebnisse von ROSENTHAL4 und seinen Mitarbeitern am 
Kaninchen vor. 

Verstandlich ist, daB verhaltnismaBig rasch eine Kompensation bzw. Wiederherstellung 
der ausgeschalteten Funktion stattfindet und daher bei wiederholten Antigeninjektionen 
die zunachst eingetretene Hemmungswirkung wieder schwindet (Russ u. KmCHNER9, 

KOBAYASHI10). 

Vereinbar mit der Bedeutung des Reticuloendothels fiir die Antikorperbil
dung diirfte auch die lokale Entstehung von Antikorpern sein, wie sie sich schon 
aus den UntersucbungenRoMERsll tiber Antitoxinbildung im Bindehautsack nach 
Eintraufeln in das Auge ergeben bat. In analogem Sinne sprechen die alteren 
Versuche von WASSERMANN und CITRON12 tiber lokale Antikorperbildung bei 
intraperitonealer und subcutaner Injektion. Neuere Untersuchungen von BES
REDKA13 wi.irden in gleicher Hinsicht zu werten sein. Auf eine nabere Erorterung 
des Problems der lokalen Immunisierung und der lokalen Immunitat soll an diesel' 

1 BIELING, R. u. Mitarbeiter: Zitiert auf S.459. 
2 BIELING, R.: Reticuloendothel und lmmunitat. Zbl. Bakter. ltO (Beih.), 195 (1929). 
3 GAY, F. U. A. CLARK: The reticulo-endothelial system in relation to antibody for-

mation. Proc. Soc. exper. BioI. a. ~~d. 22, 1 (1924). 
4 ROSENTHAL, F. U. P. HOLZER: Uber die nerv6se Beeinflussung des Agglutininspiegels, 

zugleich ein Beitrag zum Mechanismus der leistungssteigernden parenteralen Reiztherapie. 
Berl. klin. Wschr. 1921, Nr 25, 675. 

5 ROSENTHAL, F., A. MOSES U. E. PETZAL: Weitere Untersuchungen zur Frage der Blockade 
des reticulo-endothelialen Apparates. Z. exper. Med. 41, 405 (1924). 

6 BIELING, R.: Die Bedeutung der Milz fUr die Wirkung der Antigene im K6rper. 
Z. lmmun.forschg 38, 193 (1923). 

7 NEUFELD, F. U. H. MEYER: Uber die Bedeutung des Reticuloendothels flir die lmmuni
tat. Z. Hyg. 103, 595 (1924). 

8 MEYER, H.: Weitere Untersuchungen uber die Bedeutung des Reticuloendothels flir 
die lmmunitat. Z. Hyg. 106, 124 (1926). 

9 Russ, V. u. L. KIRCHNER: Experimentelle Studien uber die Funktion der Milz bei der 
Agglutininproduktion. Z. lmmun.forschg 32, 113 (1921). 

10 KOBAYASHI, K.: Recherches sur la formation des agglutinines. C. r. Soc. BioI. Paris 
94, 599 (1926). 

11 ROMER, P.: Experimentelle Untersuchungen uber Abrin-lmmunitat. Graefes Archiv 
52, 72 (1901). 

12 WASSERMANN, A. v. u. J. CITRON: Uber die Bildungsstatten der Typhusimmun
k6rper. Ein Beitrag zur lokalen lmmunitat der Gewebe. Z. Hyg. 1905 - vgl. auch Dtsch. 
med. Wschr. 1905, Nr 15. 

13 BESREDKA, A.: L'lmmunisation locale et ses applications pratiques. Presse med. 
Nr 86 (Okt. 1926) - Bull. lnst. Pasteur 22, 217, 265 (1924). 
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Stelle verzichtet werden, da sie mehr in die Handbiicher der pathogenen Mikro
organismen und der Immunitatslehre gehort. 

In dem vorliegenden Zusammenhang sei aber erwahnt, daB auch Angaben 
iiber AntikOrperbildung in vitro durch kiinstliche Gewebskulturen vorliegen (CAR
REL und INGEBRIGTSEN1 , LUDKE2 , REITER3 , PRZYGODE4 , SCHILF5 u. a.). Die 
Untersuchungen erstrecken sich im wesentlichen auf Kulturen von Milz, Knochen
mark von Kaninchen; sie wiirden gleicbfalls mit der Rolle des reticulo-endothe
lialen Apparates vereinbar sein, wofiir insbesondere die Versuche von MEYER 
und LOEWENTHAL6 iiber Antikorperbildung in Kulturen von Elementen des reti
culoendothelialen Systems sprechen. 

Was die 8ekundiire Bedeutt~ng der einzelnen Organe fiir die Antikorperbildung 
und die allgemeinen Veranderungen im Organismus bei der Immunisierung an
langt, so sei auf die zusammenfassenden Darstellungen, insbesondere diejenige 
von BIELING7 , verwiesen. Nicht unerwahnt sei schlieBlich die Frage, ob unter 
Umstanden auch eine Antikorperbildung durch eine Fortleitung de8 Reize8 von 
der Injektionsstelle aus erfolgt. Es sind in diesem Sirnle Versuche gedeutet 
worden, nach denen nach Injektion des Antigens in das Kaninchenohr und so
fortiger Amputation des Ohrs trotzdem Antikorperbildung eintrat (OSHIKAWAB, 
REITLER9 u. a.). Eine Klarung ist bisher kaum anzunehmen, da augenscheinlich 
die Resorption geniigender Antigenquantitaten auBerordentlich rasch erfolgen 
kann (DoLTER und KLEINSCHMIDT10). fiber die Bedingungen der Resorption vgl. 
hierzu CORNll . 

In bezug auf den Zeitpunkt des Erscheinens der Antikorper im Blute ist 
seit den grundlegenden Untersuchungen EHRLICHS12 bekannt, daB dem Anti
korperanstieg ein Latenzstadium vorangeht und dann der Antikorpergehalt 
rasch bis zur Akme steigt, um verhaltnismaBig langsam abzusinken. Auf die 
naheren Einzellieiten der verschiedenen Immunisierungsformen und ihrer Fol
gen braucht nicht weiter eingegangen zu werden, da es sich an dieser Stelle im 
wesentlichen um die Erorterung der Beziehungen zwischen Antigenen und Anti
korpern handelt. Die Handbiicher der pathogenen Mikroorganismen und der 

1 CARREL, A. u. R. INGEBRIGTSEN: Production d'anticorps par des tissues vivantes en 
dehors de l'organisme. C. r. Soc. BioI. Paris 72, 220 (1912) - vgl. auch J. of exper. Med. 
15, 287 (1912). 

2 LUDKE, H.: Uber Antikorperbildung in Kulturen lebender Korperzellen. Berl. 
klin. Wschr. 1912, lO34. 

3 REITER, H.: Studien iiber Antikorperbildung in vivo und in Gewebskulturen. Z. 
Immun.forschg 18, 5 (1913). 

J PRZYGODE, P.: Uber die Bildung sJlezifischer Agglutinine in kiinstlichen Gewebs
kulturen. Wien. klin. Wschr. 1913, 84l. 

5 SCHILF, F.: Die Bildung von Bakteriolysinen in kiinstlichen Gewebskulturen. Zbl. 
Bakter. 97, 219 (1926). 

6 MEYER, K. u. H. LOEWENTHAL: Untersuchungen iiber Antikorperbildung in Gewebe
kulturen. Z. Immun.forschg 54, 409 (1928). 

7 BIELING, R.: Erzeugung der Antikorper. Handb. der pathogenen Mikroorganismen, 
3. Aufl., 2, 133 (1927). 

8 OSHlKAWA, K.: Beziehungen zwischen Antigen und Antikorperbildung. Z. Immun.
~orschg 33, 306 (1922). 

9 REITLER, R.: Die Immunkorperbildung als Reflexvorgang. Wien. klin. W schr. 
1924, 267 - vgl. auch Z. Immun.forschg 44, 511 (1925). 

10 DOLTER, W. U. K. KLEINSCHMIDT: Zur Frage der Antikorperbildung. Z. Immun.forschg 
44, 531 (1925). 

11 COHN, H: Erfolgt die Antikorperbildung als Reflex oder nach Resorption des Anti
gens? Z. Hyg. 106, 209 (1926). 

12 EHRLICH, P.: Experimentelle Untersuchungen iiber Immunitat. Dtsch. med. Wschr. 
1891, Nr 32 u. 44. - BRIEGER, L. u. P. EHRLICH: Beitr. zur Kenntnis der Milch immunisierter 
Tiere. Z. Hyg. 13, 336 (1893). 
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lmmunitatsforschung geben leicht Auskunft. Erschopfend ist das Wesen der 
Immunisierung und der Antikorperbildung bisher keineswegs aufgeklart. Aber 
eine Reihe von bestehenden Bedingungen sind doch hinreichend umgrenzt, um 
einen Uberblick zu gewahren. 1m Mittelpunkt der Betrachtung muB auch bei 
der Antikorperbildung ebenso wie bei der Antikorperfunktion die Spezifitat der 
Erscheinung stehen. Der spezifische Antigenreiz bildet zweifellos die V oraus
setzung des Erfolges, wenn auch sekundar eine Reihe von unspezifischen Momenten 
die Reizwirkung steigern konnen. Die spezifisch abgestimmte Reaktionsfahigkeit 
des Organismus ist eine Funktion, die an und fiir sich groBtes physiologisches 
Interesse gewahrt. Durch ihre Erfiillung liefert sie zugleich in den Antikorpern 
jene Reagenzien, welche die biochemische Analyse der Antigenstrukturen in den 
Organen und Geweben ermoglichen. 



Antifernlente und Ferlnente des Blutes. 
Von 

M. JACOBY 

Berlin. 

Z usammenfassende Darstellungen. 
ABDERHALDEN, EMIL: Die Abderhaldensche Reaktion. 5. Auf I. der "Abwehrfermente". 

Berlin: Julius Springer 1922. - v. EULER, HANS: Chemie der Enzyme. 2. Auf I. Miinchen: 
J. F. Bergmann 1920. - GUGGENHEIMER, HANS: Die Bedeutung der Fermente fiir physio
logische und pathologische Vorgange im Tierkiirper. Erg. inn. Med. 20 (1920). - OPPENHEIMER, 
CARL: Die Fermente und ihre Wirkungen. 5. Auf I. Leipzig: Georg Thieme 1924. 

Mehr noch als bei den Organen muB man beim Blut beachten, daB viele 
Fermentwirkungen, welche sich nachweisen lassen, nichts mit der Funktion 
zu tun haben. Besonders bei der Blutfliissigkeit ist damit zu rechnen, daB manche 
Enzyme nur auf dem Transport von einem Organ zu einem anderen im Blute 
angetroffen werden. Bei den Zellen des Blutes wird man dagegen annehmen 
miissen, daB sie wie aIle tierischen und pflanzlichen Zellen mit einem vollkom
menen Fermentapparat ausgerustet sind, den sie fur ihre physiologischen Funk
tionen nicht entbehren konnen. Wenn man die Funktionen der Blutfermente 
in den Vordergrund stellt, welche mit spezifischen Blutfunktionen in Beziehung 
stehen, wird man in der Hauptsache an die Fermente der Sauerstoffubertragung 
und der Blutgerinnung denken. Uber die Blutgerinnung wird an anderer Stelle 
des Handbuches berichtet. Hier sei nur darauf hingewiesen, daB die Existenz 
von Gerinnungsfermenten noch diskutiert wird. Auch wird die Ansicht vertreten, 
daB die Blutgerinnung - soweit sie enzymatischer Natur ist - auf proteolytische 
Fermentwirkungen zuruckgefiihrt werden muB. 

Inwiefern Fermente bei der Sauerstoffiibertragung durch die roten Blut
zellen beteiligt sind, ist noch durchaus unklar. Immerhin muB mit ihrer :lVIit
wirkung gerechnet werden. Zu erortern ist die Rolle der Blutkatalase und die 
der Peroxydase.. 

Die Katalase ist in den roten Blutkorperchen in sehr wirksamer Form vor
handen. Hervorzuheben ist, da es physiologisch beachtenswert ist, daB sie in der 
Tat auf die Zellen beschrankt ist und in der Blutflussigkeit durchaus fehlt. Mit 
dem Hamoglobin hat sie nichts zu tun, sie ist von dem Blutfarbstoff vollkommen 
abtrennbar. Aus neueren Untersuchungen von TsucHIHAsHII, die in JACOBYS 
Laboratorium ausgefiihrt worden sind, geht unzweifelhaft hervor, daB die Kata
lase der roten Blutzellen sich ganzlich vom Hamoglobin trennen laBt und daB 
sie praktisch eiweiBfrei dargestellt werden kann. Es gelang das durch Kombi
nation der Reinigung der Katalase mit Hille von Chloroform mit der Anwendung 
der Adsorption durch Calciumphosphat. Am besten bewahrte sich folgende 
Methode: Frisch geschlagenes Blut wird vom Serum befreit, die Blutkorperchen 

1 TsuCHIHAsm, MrTsuTARO: Zur Kenntnis der Blutkatalase. Biochem. Z. 140,63 (1923). 
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werden dreimal mit physiologischer Kochsalzlosung gewaschen, dann werden 
sie durch Verdiinnen mit destilliertem Wasser auf das Zehnfache hamolysiert. 
Die filtrierte Losung wird mit Chloroform geschiittelt, der wasserige Anteil 
filtriert. Diese Losung wird mit einer Aufschwemmung von dreibasischem Cal
ciumphosphat ausgefallt, der gut mit Wasser gewaschene Niederschlag wird mit 
zweibasischem Natriumphosphat eluiert. So erhalt man die Blutkatalase in 
sehr wirksamer Form und sehr weitgehend von Beimengungen befreit. 

Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB die Katalase an den chemischen 
Umsetzungen der Blutzellen maBgebend beteiligt ist. Trotzdem kann an dieser 
Stelle aus zwei Griinden die biologische Rolle der Katalase nicht erortert werden: 
Einmal deswegen, weil noch ganz erhebliche, vorlaufig nicht zu beseitigende Un
klarheiten bestehen. Hauptsachlich aber, weil noch nicht zu erkennen ist, in
wiefern die Katalase bei der Funktion der Blutzellen eine Rolle spielt, welche in 
charakteristischer Art von der Einfiigung der Katalasewirkung in die Funktions
kette aller Zellen unterschieden ist. DaB die Katalase immer dort und dann 
eingreifen muB, wenn irgendwo intermediar Wasserstoffsuperoxyd entsteht, ist 
ja selbstverstandlich. 

Obwohl wir scharf formuliert haben, daB man iiber die Eingruppierung der 
Katalase in den Stoffwechsel der Blutzellen nichts Sicheres weiB, waren doch 
Untersuchungen von Bedeutung, welche den Parallelismus zwischen quanti
tativer Katalasewirkung und bestimmten Zustanden priifen und daraus Riick
schliisse auf die funktionelle Bedeutung der Katalase versuchen. Solches Material 
hat in der Tat BURGE in groBem Umfange beizubringen versucht. Nach BURGE 
nimmt bei korperlicher Arbeit die Katalasewirkung des Blutes zu. Aber es geniigt 
auch schon die Vermehrung der EiweiBernahrung, insofern sie den Grundumsatz 
steigert. Nach BURGE solI die Katalase iiberall, wo sie sich findet, von der funk
tionellen Inanspruchnahme der Organismen abhangig sein. So soIl bei Kaninchen 
die Blutkatalase im Sommer am wenigsten wirksam sein, wenn das Wetter am 
heiBesten ist und am wirksamsten im Winter, wenn das Wetter am kaltesten ist. 
Wenn das Wetter beim Ubergang vom Sommer zum Winter kalter wird, nimmt 
die Blutkatalase schrittweise zu und beim Ubergang vom Winter zum Friihling 
und Sommer, wenn es warmer wird, nimmt die Blutkatalase allmahlich abo 
SportIiche Ubungen bewirken eine Zunahme der Katalasewirkung des Blutes. 
Wahrend einer mehrmonatigen Sportsaison stieg allmahlich bei den Mann
schaften der Katalasegehalt des Blutes1 . 

Nun ist aber hervorzuheben, daB die Einzelbeobachtungen von BURGE sich 
keineswegs in vollem Umfange haben bestatigen lassen, was zunacbst notig ware, 
wenn sie eine Grundlage fUr eine Tbeorie der Blutkatalase,,'irkung sein sollen. 
Aber dariiber binaus ist es klar, daB selbst ein absoluter Parallelismus zwiscben 
der Oxydationsleistung des Organismus und Katalasewirkung des Blutes noch 
keineswegs beweisen oder auch nur wahrscheilliich machen wiirde, daB die Kata
lasevermehrung die Ursache der erhohten Oxydationsleistung ist2 . 

Auch durch das Studium pathologischer Vorgange hat man versucht, Klar
heit dariiber zu gewinnen, ob die Katalase eine physiologiscbe Funktion bat. Einen 
Fortschritt bei der klinischen Untersuchung der Katalasewirkung bedeuten 
Untersuchungen von V. THIENEN. Nach V. THIENEN3 kann man sichmit der 

1 BURGE, W. E. U. J. M. LEICHSENRING: The effect of warm and cold weather on the 
blood catalase. J. Labor. a. clin. Med. 8, Nr 1, 33 (1922). - BURGE, W. E.: The effect of 
gymnasium exercises and athletic contest on the blood catalase. Amer. J. Physiol. 63, Nr 3, 
431 (1923). 

2 MORGULIS, S.: Die Katalase. Erg. Physiol. 23, 1 (1924). 
3 THIENEN, G. J. VAN: Onderzoekingen over de Bloedkatalase. Diss. Groningen 1917 -

Dtsch. Arch. klin. Med. 131 (1920). 
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einfachen Bestimmung der Katalasewirksamkeit des Elutes nicht begniigen. 
Sicherlich werden im allgemeinen die roten Blutzellen eine bestimmte Katalase
wirkung haben. Soweit das der Fall ist, besagt dann die Feststellung der Kata
lasewirkung nicht mehr und nicht weniger als die Zahlung der roten Blutzellen. 
FUr die Beurteilung pathologischer Zustande, wie z. B. die Bewertung von An
amien, ist es aber von Interesse, ob der relative Katalasegehalt der Blutzellen 
verandert ist. So kam v. THIENEN dazu, den sog. Katalaseindex einzufiihren, 
der einfach das Verhaltnis 

Katalasezahl 
Millionenzahl der roten .tSlutzellen 

vorstellt. 
V. THIENEN U. a. zeigten nun, daB bei schweren, perniziOsen Anamien haufig, 

wenn auch wohl nicht konstant, der Katalaseindex sich andert, und zwar in der 
Richtung, daB auf das einzelne Blutkorperchen mehr Katalasewirkung kommt. 
Man gewinnt den Eindruck, daB hier ein Versuch der Kompensation vorliegt, 
durch den die infolge der Anamie zustande kommende Verminderung der Katalase
wirkung des Gesamtblutes ausgeglichen werden kann. Aus diesen Erfahrungen 
der Pathologie kann man vielleicht einen physiologischen SchluB ziehen. Denn 
im allgemeinen sind es in der Norm funktionierende Mechanismen, bei denen der 
durch die Schadigung bedingte Reiz eine Kompensation bewirkt. 

Neben der Katalasewirkung entfalten die Erythrocyten noch eine aus
gesprochene Enzymwirkung, die fiir die Ubertragung von Sauerstoff von Bedeu
tung ist, namlich eine echte Peroxydasewirkung. Diese Peroxydase ist darum 
von groBtem Interesse, weil, wie WILLSTATTER und POLLINGER l neuerdings 
iiberzeugend dargelegt haben, diese Enzymwirkung mit Sicherheit eine Funktion 
des O-Hamoglobins selbst ist. Krystallisiert man das O-Hamoglobin mehrfach 
urn, so andert sich seine Peroxydasewirkung nicht. Einmal krystallisiertes und 
ofters umkrystallisiertes Oxyhamoglobin aus dem Blut einer bestimmten Tierart 
ergeben genau iibereinstimmende Werte. Das Oxyhamoglobin ist im Vergleich 
mit den hochwirksamen pflanzlichen Peroxydasen kein sehr wirksames Enzym. 
Es ist 1O-30tausendmal schwacher als die bisher von WILLSTATTER und seinen 
Mitarbeitern dargestellten Praparate. Qualitativ scheint es sich bei den Oxy
hamoglobinen der verschiedenen Tierarten urn dasselbe Enzym zu handeln. 
Aber die Oxyhamoglobine der einzelnen Arten sind qU!=Lntitativ verschieden 
wirksam. Wenn 1000 mg Hamoglobin-02 mit 50 mg H 20 2 auf 5 g Pyrogallol 
5 Minuten lang einwirken, so ergibt 

1 mg Oxyhamoglobin aus Pferdeblut 0,152 mg Purpurogallin 
1 " " Hundeblut 0,115" 
1 " " Rinderblut 0,114" 
1 " " Schweineblut 0,093 " 

Worauf diese Differenzen in der Peroxydasewirkung der Hamoglobine der 
verschiedenen Spezies beruhen, ist nicht ganz durchsichtig. WILLSTATTER und 
POLLINGER denken in erster Linie daran, daB die Wirkung der spezifisch wirk
samen Gruppe, der sog. prosthetischen Gruppe von der Assoziation mit dem 
Globinmolekiil abhangt. Und es scheint so, als ob die Globine aus den verschie
denen Blutarten ungleich konstituiert sind. Aber es konnten auch andere Griinde 
fiir die quantitative Verschiedenheit der Wirksamkeit verantwortlich sein. Wenn 
man annimmt, daB der kolloide Komplex, der auf die Wirkung der rein chemisch 
aktiven Gruppe von EinfluB ist, bei den Hamoglobinen sich unterscheidet, so 
hatte man hier einen physikalisch-chemischen Hinweis darauf, wie die Artspezi-

1 WILLSTATTER, RICHARD U. ADOLF POLLINGER: "Ober die peroxydatische Wirkung der 
Oxyhamoglobine. Hoppe-Seylers Z. 130, 281 (1923). 
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fitat zustande kommt. AusschlieBen kann man wohl, daB das Eisen des Hamo
globins fUr seine Peroxydasewirkung von Bedeutung ist, da WILLSTATTER bei 
den pflanzlichen Oxydasen durch fortschreitende Reinigung den Eisengehalt bis 
auf 0,06% ohne Schadigung del' Enzymwirkung herabdriicken konnte. 

Wenn man auch wedel' bei del' Peroxydase noch bei del' Katalase Beweise 
fUr ihre physiologische Bedeutung hat, so muB man doch wohl damit rechnen, 
daB beide Enzyme in den roten Blutzellen physiologische Funktionen erfiillen. 

Da die Blutzellen wie andere Zellen atmen, so werden sie auch iiber das von 
W ARBURG1 neuerdings in seinem Wesen erkannte Atmungsferment verfUgen. 
Dieses Ferment hat zwar in seiner Konstitution eine gewisse Beziehung zu dem 
Haminanteil des Hamoglobins, ist abel' selbstverstandlich mit dem Hamoglobin 
wedel' in del' Gesamtkonstitution noch in del' Funktion identisch. Da die Zell
atmung auf Kosten des Zellzuckers VOl' sich geht, ist es notwendig, daB in den 
Blutzellen nach dem MaBe del' Blutatmung eine Glykolyse stattfindet. Wenn 
auch in etwas anderem Sinne hat man seit CLAUDE BERNARD schon immer sein 
Augenmerk auf die Glykolyse des Blutes gerichtet. CLAUDE BERNARD hatte 
gefunden, daB im Blute extra corpus die Menge des Zuckers abnimmt, LEPINE 
hatte angenommen, daB das durch die Wirkung eines im Blute vorhandenen, 
oxydierenden Enzyms zustande kommt, welches den Zucker zerstort. Da nun 
Zucker gegen Mikroorganismen sehr labil ist und es schien, als ob die Glykolyse 
des dem Korper entnommenen Blutes unterbIieb, wenn man Bakterienwirkung 
sorgfaltig ausschaltete, war man geneigt, die Glykolyse des Blutes als Kunst
produkt aufzufassen. Nachdem schon vorher mehrere Arbeiten es wahrscheinlich 
gemacht hatten, daB eine enzymatische Glykolyse des Blutes besteht, behauptete 
BURGER2 auf Grund eingehender Untersuchung, daB die Hamoglykolyse ein 
normaler, jederzeit reproduzierbarer Vorgang ist, wenn man nul' die'Versuchs
bedingungen hinreichend genau ermittelt hat. 

Auch eine Diastase kommt im Blutserum vor. 1hre Menge ist von physio
logischen Bedingungen abhangig. Es scheint, als ob die Blutdiastase im Bedarfs
falle aus dem Blute in die Organe wandel'll kann. So geht die Adrenalin- und 
Morphinhyperglykamie parallel mit einer Abnahme del' Blutdiastase und Zu
nahme del' Leberdiastase, ebenso wirkt die 1nsulinhypoglykamie. Bei schweren 
Pankreaserkrankungen, bei clenen bekanntlich im Harn sehr hohe Diastasewerte 
gefunden werden, ist. haufig auch die Blutdiastasewirkung erhoht3 . 

Die im Blutserum in wirksamer Form anzutreffende Lipase odeI' Esterase, 
welche Monobutyrin odeI' Tributyrin in Glycerin uncl Buttersaure spaltet, ist 
durch die stalagmometrische Methode von MICHAELIS und RONA del' quanti
tativen Bestimmung einfach zuganglich. 

Die Methode von MICHAELIS und RONA erfordert nul' wenig Serum, sie zeitigt 
auch schnell und sichel' Resultate, indem man nul' das geeignet hergestellte Ge
misch von Lipase und Ester aus einer Capillare austropfen laBt und in bestimmten 
Zeitabstanden die Tropfenzahl bestimmt. So verfolgt man die Anderung del' 
Oberflachenspannung uncl kann aus del' Anderung auf die eingetretene Ester
spaltung riickschlieBen. 

Das Studium del' Serumlipase hat methodisch noch eine groBe Zukunft, 
da RONA im AnschluB an W ARBURGS Methodik es ermoglicht hat, mit minimal-

l WARBURG, O. U. E. NEGELEIN: Uber den EinfluB der Wellenlange auf die Vertei.l.ung 
des Atmungsferments (Absorptionsspektrum des Atmungsferments). - KREBS, H. A.: Uber 
die Wirkung von KOhlenoxyd und Licht anf Haminkatalysen. Biochem. Z. 193 (1928). 

2 BURGER, M.: Untersuchungen uber Hamoglykolyse. Z. exper. Med. 31 (1923). 
3 COHEN, S. J.: Studies in blood diastases. Amer. J. Physiol. 69, Nr 1, 125; Nr 2, 334 

(1924). - V. STRASSER: Untersuchungen uber die diastatischen Fermente im Elute. Dtsch. 
Arch. klin. Med. 151, Nr 1/2, no (1926). 
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sten Substanzmengen durch Messung von Druckdifferenzen quantitativ die 
Wirkung von Lipasen zu verfolgen1 . 

Die Menge oder die Wirksamkeit der Lipase des Blutserums scheint ziemlich 
konstant zu sein. So andern reichliche und fortgesetzte Fettmahlzeiten ihre 
Wirksamkeit nicht. Andererseits ist der quantitative Nachweis der Lipase durch 
das Milieu sehr beeinfluBbar, in dem die Priifung vorgenommen wird. Man muB 
daher genau beachten, ob die Zusammensetzung des zu priifenden Serums auch 
nicht etwa in einer Weise gegen die Norm geandert ist, welche fiir die quantitative 
Priifung der Lipasewirksamkeit von Bedeutung ist. Das ist insofern besonders 
wichtig, weil die Methodik gerade auch gegeniiber Blutbestandteilen wie dem 
Cholesterin empfindlich ist, bei denen man gern erfahren wiirde, ob neben ihrer 
Anhaufung sich eine Anderung des Lipasegehaltes des Blutes nachweisen laBt. 

Die Blutlipase ist sehr empfindlich gegen Gifte. Schon sehr geringe Mengen 
von Chinin oder Atoxyl verandern die Serumlipase so, daB sie Tributyrin nicht 
mehr spaltet. Da die in den Organen vorkommenden Lipasen sich in bezug auf 
Giftfestigkeit von der Serumlipase unterscheiden und das Milieu auf dieses Ver
halten nach RONA nicht von EinfluB ist, kann man mit der Vergiftungsmethode 
erkennen, ob im Serum neben der Serumlipase bei Krankheiten sich Organlipasen 
finden. 

Jedoch ist es nach den Untersuchungen WILLSTATTERS2 wahrscheinlich, daB 
nicht die Lipasen selbst verschieden sind, sondern daB nur das Milieu in den 
verschiedenen Fundstatten des Enzyms sich unterscheidet und dieses Milieu in 
spezifischer Weise durch die Gifte verandert wird. 

Auch in den cellularen Bestandteilen des Blutes ist Lipase nachweisbar. 
Insbesondere die weiBen Blutzellen wurden daraufhin untersucht. BERGEL 
nahm an, daB die Lipase sich nur in den Lymphocyten, aber nicht in den Leuko
cyten findet. Jedoch haben neuere Untersuchungen das nicht bestatigt, REscH3 

und NEES4 fanden, daB zwischen Leukocyten und Lymphocyten in bezug auf 
Lipasewirkung kein sicherer Unterschied besteht. 

Eine Oholesterinase scheint dem Blute zu fehlen5 • Es steht auch noch gar
nicht fest, ob das Blutserum die Neutralfette, die etwa nach der Resorption das 
Blut passieren, zu spalten vermag. Nach AMARI6 kann das Blutserum diese Neu
tralfette iiberhaupt nicht spalten, altere Angaben sollen durch methodische 
Mangel ihre Erklarung finden. Jedoch spalten die Blutk6rperchen die Chole
sterinester, was das Serum nicht kann7• 

Nach verschiedener Richtung ist die Proteolyse des Blutes von Interesse. 
In den Blutzellen ist Proteolyse nachweisbar. Jedoch wird das Vorkommen von 
proteolytischen und lipolytischen Fermenten in den Blutplattchen des Kanin
chens und des Hundes neuerdings von ROSKAM8 bestritten. 

Das proteolytische Verm6gen des Blutserums ist viel umstritten worden. 
Das hangt damit zusammen, daB die proteolytischen Enzyme sich nicht in 

1 RONA, P. u. A. LASNITZKI: Eine Methode zur Bestimmung der Lipase in Korperfliissig
keiten und im Gewebe. Biochem. Z. 152, 504 (1924). 

2 WILLSTATTER, RICHARD u. FRIEDRICH MAMMAN: Vergleich von Leberesterase mit 
Pankreaslipase;' iiber die stereochemische Spezifitat der Lipasen. Hoppe-Seylers Z. 138 
(1924). 

3 RESCH, ALFRED: Z. klin. Med. 92 (1921). 
4 NEES, FRIEDRICH: Biochem. Z. 124 (1921). 
5 NOMURA, TOSHIHARA: Tohoku J. exper. Med. 4, Nr 6, 677 (1924). 
6 AMARI, JUNKICHI: Zur Frage des lipolytischen Vermogens des Serums und der Or

ganextrakte usw. Tohoku J. exper. Med. 5, Nr 1, 13 (1924). 
7 CYTRONBERG, S.: Biochem. Z. 45 (1912). 
8 ROSKAM, JAQUES: Les globulins (plaquettes de Bizzozero) contiennent-ils des ferments 

proteolytiques et lipolytiques? C. r. Soc. BioI. Paris 91, Nr 24, 373 (1924) 
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manifester Form im Serum finden. So ist im Serum nicht Pepsin, wohl aber 
Pepsinogen nachweisbarl. Wie wir spater sehen werden, hemmt das Serum deut
lich proteolytische Vorgange. Es liegt daher nahe, daran zu denken, daB durch 
die Hemmungswirkungen die eigene Proteolyse des Serums verdeckt wird. Nach 
STEPHAN wird das Serum durch aile Eingriffe proteolytisch wirksam, die eine 
gleichmaBige, feinste Triibung des Serums im Gefolge haben, ohne gleichzeitig 
durch chemische Adsorptions- oder Hitzewirkung das Ferment zu schadigen. 
In jedem Serum findet sich ein Trypsin, dessen Wirkung durch den kolloideri Auf
bau des Serums gesperrt ist. Auch OKUB02 spricht sich dahin aus, daB jedes 
Serum eine Protease enthalt, die aber in ihrer Wirksamkeit durch Hemmungen 
infolge der physikalischen Bedingungen verdeckt ist. Behandelt man das Serum 
mit Aceton oder Chloroform, so kann man die Starung der proteolytischen Wirk
samkeit beseitigen. Hier muB auf den Parallelismus hingewiesen werden, der 
z'wischen Blutgerinnung und Proteolyse des Blutes besteht. Schon PAWLOW und 
PARASTSCHUK hatten die Vermutung geauBert, daB zwischen Blutgeiinnung 
und Proteolyse ein ahnlicher Zusammenhang besteht, wie die Autoren ihn 
zwischen der Labgerinnung und den proteolytischen Enzymen des Magendarm
kanals angenommen hatten. Fiir die enge Beziehung zwischen Proteolyse und 
Blutgerinnung spricht nach STEPHAN, daB beide Faktoren durch verschiedene 
Eingriffe parallel geschadigt werden. Wenn es noch diskutiert wird, ob die Blut
gerinnung ein enzymatischer Vorgang ist, so ist es bereits als sicher anzusehen, 
daB der als Hamolyse bezeichnete Austritt des Blutfarbstoffs aus den Zellen nicht 
als eine Enzymwirkung aufzufassen ist. Jedoch kannen der eigentlichen Hamo
lyse Prozesse vorausgehen, welche fermentativer Natur sind und die Hamolyse 
vorbereiten. 

Von neueren Anschauungen iiber das Wesen der proteolytischen Enzyme 
des Serums miissen die Angaben von H. J. FUCHS und v. FALKENHAUSEN erwahnt 
werden. Nach FUCHS baut das Serumtrypsin nur artfremdes und nicht art
eigenes Fibrin abo Das Selektionsvermagen des Serums solI sehr weit gehen, 
so daB artgleiches, normales Fibrin gegen den Eingriff des Enzyms geschiitzt ist, 
aber nicht artgleiches, pathologisches Fibrin. Selbst eine Rassenspezifitat haben 
die Autoren beim Serumtrypsin beschrieben. Wenn sich diese Beobachtungen 
in der Richtung entwickeln, wie FUCHS und V. FALKENHAUSEN annehmen, so 
waren auf diesem Wege wesentliche Einblicke in pathologische Beziehungen zu 
gewinnen und waren diagnostische Maglichkeiten gegeben3 . 

Natiirlich finden sich neben den bisher beschriebenen Fermenten noch 
zahlreiche andere im Blute, Z. B. auch eine Phenolase, welche nur befahigt ist, 
zweifach hydroxylierte Benzolderivate zu oxydieren, nicht dagegen solche mit 
einer Hydroxylgruppe4 • 

Die Blutfermente sind in den letzten J ahrzehnten besonders wegen ihrer 
Beziehung zur ABDERHALDENSchen Reaktion interessant geworden. Die be
treffenden Untersuchungsreihen gingen von Problemen der Immunitatslehre aus. 
Aus ihr wuBte man, daB im Blutserum, wenn man dem Organismus Antigene zu-

1 GOTTLIEB, ERIK: Sur la teneur normale du sang et de l'urine en pepsinog?me. C. r. 
Soc. BioI. Paris 90, Nr 15, 1175 (1924). 

2 OKUBO, KUHEI: Beitrage zur Kenntnis der Serumprotease. Tohoku J. exper. Med. 4/5 
(1924). 

3 FUOHS, H. J.: Uber proteolytische Fermente im Serum. I. Biochem. Z. 170, 76 (1926) 
- II. ebenda 175, 185 (1926). - FUOHS, H. J. u. M. V. FALKENHAUSEN: III. ebenda 176, 
92 (l926). - FUOHS, H. J.: IV. ebenda 178, 152 (1926). - FUOHS, H. J. u. M. V. FALKEN
HAUSEN: V. ebenda 178, 155 (1926) - VI. ebenda 181, 438 (1927). 

4 HIZUMA, KANZABURO: Zur Kelmtnis der Phenolasen im Blute. Biochem. Z. 147, 216 
(1924). 
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fiihrt, Antik6rper auftreten. Sehr bald war es klar, daB die dabei zu beobachtende 
Blutveranderung keineswegs eine streng spezifische zu sein braucht, die lediglich 
das Auftreten von Antik6rpern bewirkt. Man erkannte, daB dem Blutserum 
durch die Revolution, die infolge der Antigenzufuhr in den Organen ausge16st 
wird, auch andere Substanzen als Antik6rper zugefiihrt werden. Unter diesen 
ins Blut iibertretenden Organsubstanzen k6nnen natiirlich neben anderen Organ
bestandteilen auch Fermente sein. So ist es auch leicht verstandlich, daB bei der 
Proteink6rpertherapie, also bei bewuBt unspezifischer Beeinflussung des Or
ganismus sich der Fermentbestand des Blutserums andert. 

Aber iiber diese mehr allgemeinen Beziehungen hinaus wurde von WEIN
LAND, ABDERHALDEN, HElLNER, PFEIFFER und MITA, ROHMANN und KUMAGAI 
angenommen, daB es ein spezifisches immunisatorisches Fermentauftreten im 
Serum gibt, welches durchaus in Parallele mit dem Antik6rperauftreten zu setzen 
ist. Danach wiirden nach Zufuhr von EiweiBk6rpern proteolytische, von Kohle
hydraten Kohlehydrate spaItende Fermente usw. im Serum auftreten. Sehr 
schnell stellte sich heraus, daB von irgendeinem Umfang derartiger Prozesse 
und von einer RegelmaBigkeit des Auftretens spezifischer Fermente experimen
tell keine Rede ist. Was z. B. die proteolytischen Serumenzyme angeht, bei denen 
man auf den Abbau blntfremder EiweiBk6rper gefahndet hat, so steht es nicht 
einmal fest, ob es sich nicht etwa lediglich um den Abbau von SerumeiweiB und 
gar nicht von fremdem EiweiB gehandelt haP. Die mannigfachen Beobachtungen 
lassen sich auch erklaren, wenn man sich mit der Annahme des Ubertritts von 
Gewebsfermenten, mit einer Aktivierung oder einem Manifestwerden von Serum
fermenten und damit zusammenhangend mit physikalisch-chemischen Vorstel
Iungen begniigt. 

Wenn man im Serum Enzyme findet, welche ein ganz bestimmtes Organ
eiweiB abbauen, so ist es berechtigt, daran zu denken, daB diese Enzyme aus dem 
betreffenden Organ stammen, in dem sie spezifisch auf das Substrat eingestellt 
sind. Dazu paBt die Feststellung von ABDERHALDEN2 , daB es z. B. nach Ent
fernung der Schilddriise nicht gelingt, durch Zufuhr von SchilddriiseneiweiB auf 
das EiweiB dieses Organs eingestellte Enzyme im Serum manifest zu machen. 
Jedoch ist auch die Vorstellung von PFEIFFER und MITA, H. SACHS und KUPEL
WIESER und WASTL diskutierbar, daB durch die Reaktion des betreffenden, 
einem Antigen vergleichbaren Stoffes mit einem im Serum vorhandenen Anti
k6rper eine Hemmung der autogenen Serumproteolyse beseitigt wird, die Organ
fermente also ganz unbeteiligt sind3 . 

Die Modifikation der ABDERHALDENschen Reaktion durch LUTTGE und 
v. MERTZ, welche einige Zeit von den geburtshilflichen Kliniken zur Diagnostik 
der Schwangerschaft versucht worden ist, bedeutet keine prinzipielle Abweichung 
von dem Vorgehen ABDERHALDENS und fiihrt wohl auch nicht wesentlich weiter 
als die ABDERHALDENsche Reaktion selbst4 • 

Ob auf immunisatorischem Wege, also auf den Reiz eines Antigens hin, im 
Blutserum in spezifischer Weise Fermente auftreten, ist also eine noch keineswegs 
sicher festgestellte Tatsache. Dagegen besteht dariiber kein Zweifel, daB Fer
mente als Antigene den AniaB geben k6nnen, daB im Blutserum Antifermente 

1 KUPELWlESER, ERNST: Versuche tiber die Nachweisbarkeit immunisatorisch bedingter 
Fermentprozesse 1. - KUPELWlESER, ERNST U. H. WASTL: Versuche tiber usw. II. Biochem. 
Z. 145, 492 (1924). 

2 ABDERHALDEN, E. U. E. IVERTHElMER: Fortgesetzte Studien tiber das IVesen der 
sog. Abderhaldenschen Reaktion. IX. Mitt. Fermentforschg 6, 263 (1922). 

3 OKUBO, KUHEl [Beitr. Z. Kenntnis der Serumprotease. Tohoku J. exper. Med. 5, 165 
(1924)] fand auch, daB die Serumprotea,se als Antigen zugefiihrtes EiweiB nicht spaltet. 

4 Klin. Wschr. - Dtsch. med. Wschr. 1925. 
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auftreten, daB das Serum also in hoherem Grade die vorher gar nicht oder nur 
in ma13igem Grade vorhandene Eigenschaft gewinnt, beim Mischen mit einem 
bestimmten Ferment die Wirksamkeit desselben aufzuheben. Ohne daB es not
wendig ist, sich irgendwie eine besondere Vorstellung von dem Mechanismus zu 
machen, mit dessen Hilfe unter dem EinfluB der Fermentzufuhr diese neue 
Serumfunktion zustande kommt, steht es jedenfalls fest, daB hier eine gewisse 
Analogie zu dem Auftreten von Antikorpern nach der Zufuhr von Antigenen 
vorliegt. Man kann sogar noch strenger sich dahin formulieren, daB nach der 
Definition der Antigene und der Antikorper durch die vorliegenden Beobach
tungeIi die Fermente und die Antifermente sich in die Gruppe der Antigene und 
Antikorper einreihen. 

Da tiber die Art der Einwirkung der Antikorper auf ihre Antigene keine 
abschlieBenden Vorstellungen bestehen, ist es auch vorlaufig nicht dringend, sich 
bei den Fermenten und Antifermenten spezielle Anschauungen in dieser Be
ziehung schon zu bilden. Es gentigt, die wesentlichsten Beobachtungen zu 
registrieren und tiber den Umfang der Einwirkung sich ein Bild zu machen. 

Nach einigen Vorlaufern - HILDEBRANDT hatte Tiere gegen Emulsin 
immunisiert, v. DUNGERN Antienzyme nach experimenteller Zufuhr proteo
lytischer Bakterienenzyme beobachtet - beg ann zuerst MORGENROTH l mit 
planmaBiger Methodik die experimentelle Erzeugung eines Antilabfermentes 
im Serum. Ganz wie bei anderen Antigenen gelang das auch nicht gleichma13ig 
bei allen Tierarten. Bei Ziegen wurde eine starke Antilabwirkung des Serums 
erzielt, aber auch hier waren groBe, individuelle Unterschiede zu beobachten. 
'Vahrend das Serum der Versuchsziege vor der Immunisierung keinen EinfluB 
auf die Labgerinnung zeigte, war das durch fortgesetzte Labinjektionen beein
fluBte Serum sehr wirksam. Urn die gleiche Milchmenge zur Labung zu bringen, 
war die 200fache Menge Lab notwendig, wenn man die gleiche Menge Immun
serum und Normalserum anwandte. Das Antilab, das man in dem Immunserum 
annehmen mug, ohne irgend etwas tiber die chemische Natur des der Wirkung 
zugrunde liegenden Karpers auszusagen, scheint ziemlich labil zu sein. Das 
zeitliche Auftreten des Antilabs nach der subcutanen Injektion des Labs ist ziem
lich typisch, so daB es sich kurvenmiiBig festlegen liigt. MORGENROTH fand schon 
am ersten Tage nach der Injektion des Labs einen betrachtlichen Antilabgehalt 
im Serum und vermiBte bei der Immunisierung die bei anderen Antigenen haufig 
zur Beobachtung gelangende, zunachst einsetzende Senkung des Antikorper
gehalts nach den einzelnen Immunisierungen. Ein bedeutsamer Unterschied 
ist nicht zu verkennen: Niemals gelingt es mit so kleinen Mengen des Antigens, 
~wie es hei den Toxinen der Fall ist, sehr hohe Antilabwerte des Serums zu erzielen. 

In den Versuchen MORGENROTHS handelt es sich urn ein spezifisches Antilab, 
das sich durchaus wie ein echter Antikorper verhalt. Die Spezifitat geht sogar 
erstaunlich weit. MORGENROTH immunisierte eine Ziege mit einem Labpraparat, 
das aus den Bltiten von Cynara cardunculus gewonnen war. Das von dieser 
Ziege erhaltene Immunserum wirkte nur dem zur Immunisierung benutzten 
Lab entgegen, aber versagte gegentiber dem tierischen Lab. Eine kleine Ein
schriinkung muB hier gemacht werden, die fUr spatere Erorterungen noch Be
deutung gewinnen wird. Schon das normale Serum dieser Ziege wirkte - in 
allerdings kleinem Umfange - beiden Labfermenten entgegen. Wahrend jedoch 
die Hemmungs>virkung gegentiber dem pflanzlichen, zur Immunisierung ver
wandten Priiparat wiihrend der Immullisierung auBerordelltlich zunahm, zeigte 
die Hemmullgswirkung gegentiber dem tierischell Lab eher eille Verringerullg. 

1 MORGENROTH, J.: Uber den Antiki:irper des Labenzyms. Zbl. Bakter. 126 (1899) -
Zur Kenntnis der Labenzyme und ibrer Antiki:irper. Ebenda 21 (1900). 
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,Jedenfalls ersieht man aus diesen Versuchen, daB man auf immunisatorischem 
Wege in ganz spezifischer Weise im Serum eine Antifermenteigenschaft wirksam 
ma,chen kann, die vorher garnicht und auf keinen Fall quantitativ in diesem 
Grade vorhanden war. 

Wesentlich ist, daB man sich durch geeignete Versuchsanordnung davon 
iiberzeugen kann, daB immunisatorisch Antifermente entstehen konnen. Jedoch 
scheint die Fahigkeit del' Organismen, immunisatorisch Antifermente zu bilden, 
nicht sehr groB zu sein. Denn es liegen in del' Literatur zwar Versuche mit den 
verschiedensten Fermenten vor, abel' del' Grad del' erreichten Antiferment
konzentration ist im allgemeinen nul' gering und die Konstanz del' Befunde nicht 
immer vorhanden. In konsequenter Durchfiihrung der Vorstellung, daB ein 
korperfremdes Antigen bei geeigneten Bedingungen zum Auftreten eines Anti
korpers AnlaB gibto, hat KORSCHUN versucht, durch Immunisierung einer Ziege 
mit Pferdeserum, das Antilabwll'kungen entfaltet, ein Anti-Antilab herzustellen. 
Das war in der Tat moglich. Derartiges Ziegenserum hemmt die Antilabwirkung 
von Pferdeserum. 

Nachdem verhaltnismaBig ausfUhrlich die echten Antifermente des Serums 
besprochen worden sind, konnen wir uns iiber die Antifermente des Normal
serums kurz fassen. Denn es hat nur bedingt biologische Bedeutung, ob und 
irHvieweit die im normalen Blutserum vorhandenen Substanzen Fermentwir
kungen hemmen. Zwei Momente haben in dieser Richtung Interesse. Zunachst 
sind die normalen Antifermente nul' dann beachtenswert, wenn diese Hemmungs
stoffe des Sernms nach ihrer Konzentration und unter physioIogischen Be
dingungen imstande sind, die betreffenden Fermentwirkungen zu hemmen und 
ob sie iiberhaupt insofern dazu Gelegenheit haben, als die entsprechenden Enzyme 
das normaIe BIut passieren. Daneben konnen diese Antifermente eine Bedeutung 
fur die Pathologie haben, als ihre Konzentration aus irgendwelchen, mehr odeI' 
weniger spezifischen Griinden bei Krankheitszustanden verandert ist. Besonders 
eifrig sind die antiproteolytischen Antifermente untersucht worden, sie sollen 
claher hier als Beispiele der norma.len Antifermente besprochen werden. 

Die Trypsinwirkung wird deutlich und regeImaBig durch norm ales Menschen
und Tierserum gehemmt. Das kann mit den verschiedensten Methoden des 
Trypsinnachweises einwandfrei festgestellt werden, indem man bestimmte 
Mengen von Serum zu einer gut wirksamen Fermentdosis zufiigt und priift, 
wieviel Serum eine genau charakterisierte Fermentwirkung hemmt. Bei Krank
heiten, die mit kachektischen Zustanden einhergehen, und bei experimentellen 
Eingriffen wie z. B. der Anaphylaxie findet man dann Antitrypsinwerte, welche 
von del' Norm abweichen. 

Die chemische Natur des Antitrypsins kennt man nicht. Man hat die EiweiB
korper, EiweiBspaltungsprodukte und die Lipoide fiiI' die Hemmungswirkung 
verantwortlich gemacht. Bei del' Aussalzung del' EiweiBkorper durch Ammon
sulfat wird das Antitrypsin mitausgesalzen, es ist kaum dialysabel und ziemlich 
thermolabil. Ob eine chemische Eimvirkung einer Rerumsubstanz auf das Trypsin 
stattfindet, ist auch nicht ausgemacht. Vielleicht wird nur die Trypsinwirkung 
durch Adsorption an die SerumeiweiBkorper beeinfluBt, wodurch eine chemische 
Neutralisation dann nur vorgetauscht wiirde. Nach den Untersuchungen von 
OKUBO hangt die Wirksamkeit del' eigenen Protease des Serums sehr von ihrem 
Milieu ab. So ist es denn auch plausibel, daB die Serumbestandteile auch die 
Wirksamkeit zugesetzten Trypsins verandern konnen. 

Auch die neuesten Untersuchungen zeigen, daB man noch nicht mehr weiB, 
als daB Trypsin durch eine Substanz des Serums gehemmt wird. Anscheinend 
sind es Ilicht einfach die Serumproteine und auch nicht die Reaktion des Serums. 
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Auf was fUr Eigenschaften bestimmter Serumstoffe aber die antitryptische Funk
tion des Serums beruht, bleibt vorlaufig noch offen!. 

Ob es ein normales Antipepsin gibt, war bis zu den Untersuchungen von 
JACOBY und OGURO iiberhaupt zweifelhaft, obwohl immunisatorisch schon 
SACHS bei der Gans ein Antipepsin erzielt hatte und man auf das Vorhandensein 
eines normalen Antipepsins rechnen muilte, wenn man mit PAWLOW und PARAST
SCHUK nahe, molekulare Beziehungen zwischen Pepsin und Lab annimmt, da 
es im normalen Serum ein Antilab gibt. Der Nachweis des Antipepsins gelingt 
erst, wenn man durch eine besondere Methodik die Einwirkung des Serums auf 
das Pepsin von der Wirkung des Pepsins auf das Eiweiil zeitlich trennt. Das 
hangt damit zusammen, dail die Reaktion des Antipepsins mit dem Pepsin nicht 
bei sauerer, die des Pepsins mit dem zu spaltenden Eiweiil nur bei sauerer Reak
tion zustande kommt. 

Welche Substanzen im Serum antipeptisch wirksam sind, ist noch nicht 
geklart. Wahrscheinlich kommt nicht ein einzelner Stoff fUr die antipeptische 
Serumwirkung in Frage; einen extremen Standpunkt nimmt LORBER2 ein, der das 
Bicarbonat des Serums als Antipepsin in Anspruch nimmt, wahrend STOLZ3 

die antipeptische Wirkung des Serums auf die Albumine zuriickfiihrt. GOTTLIEB4 

hat gezeigt, dail man bei der Bewertung des antipeptischen Serumvermogens 
beriicksichtigen muil, dail das Pepsin des Serums in der Form des Pepsinogens 
vorhanden ist. 

1 UTKIN-LJUBOWZOW, L.: Weitere Untersuchungen libel' das Antitrypsin des normalen 
Serums. Biochem.~: 194, 292 (1928). 

2 LORBER, L.: Uber das Wesen del' antipeptischen \Virkung des Blutserums. Biochem. 
Z. 148, 49 (1924). 

3 STOLZ, ERNST: Uber das Antipepsin. Biochem. Z. 141, 483 (1923). 
4 GOTTLIEB, ERIK: Untersuchungen libel' die Propepsinmengen im Blut und Harn. 

Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 46 (1924). 
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A. Einleitung. 
Die Verschiedenheit der tierischen und pflanzlichen Lebewesen in ihrem 

auBeren Aussehen ist derartig groB, daB man mit Leichtigkeit nicht nur 
zahlreiche Klassen, sondern sogar Individuen unterscheiden kann. Gegelluber 
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der ungeheuren Mannigfaltigkeit der Organismen in auBerer Gestalt und Funk
tion ihrer Organsysteme ist aber der analytische Chemiker vollig machtlos, 
wenn er bei dem hohen Stand seiner Wissenschaft eine auf chemischer Analyse 
begriindete Differenzierung der belebten Welt vorzunehmen versucht. Immer 
wieder stoBt er auf hochmolekulare Komplexe, und er muB sich damit begniigen, 
festzustellen, ob es sich urn EiweiBkorper, Fette oder Kohlehydrate handelt, 
ohne daB sich ihre Herkunft durch chemische Reaktionen erkennen lieBe. Der 
lebende Organismus dagegen ist imstande, eine weitgehende Unterscheidung von 
Zellen und Geweben der verschiedensten Arten vorzunehmen. Denn er ant
wortet auf die parenterale Zufuhr von fremdartigem EiweiB, sei es nun pathogen 
oder nichtpathogen, mit der Bildung von Antikorpern, die zur Erhaltung der 
Arteigenheit wie zum Ausmerzen von Schadlichkeiten mit dem Antigen der 
Vorbehandlung in Reaktion treten. 

Man 'unterscheidet nach der Art des zur Vorbehandlung dienenden Antigens 
dreierlei Formen von Antikorpern: 

1. Heteroantikorper. Darunter versteht man solche Antikorper, die auf 
die Einverleibung artfremden Materials entstehen. 

2. Isoantikorper, die auf die Einverleibung von artgleichen, aber indivi
duumfremden Snbstanzen entstehen, und 

3. Autoantikorper, d. h. Antikorper gegen individuumeigene Bausteine. 
Die Antikorperwirkung des Immunserums dokumentiert sich in verschie

denen Formen, als Priicipitation bei ge16sten Stoffen, als Agglutination oder als 
Lyse bei zelligen Antigenen. Diese Differenzen sind aber im wesentlichen wohl 
durch die Art des Antigens und das Milieu begriindet, in dem die Antigen-Anti
korperreaktionen ablaufen. Es liegt heute auf Grund der experimentellen Unter
suchungen zunachst kein AniaE vor, einen prinzipiellen Unterschied zwischen den 
verschiedenen Antikorpertypen anzunehmen. Da sich aber die Bezeichnungen 
Pracipitine, Agglutinine, Hiimolysine, Opsonine usw. allgemein eingebiirgert haben, 
so werden sie auch hier beibehalten werden. Doch ist die folgende Darstellung 
bewuBt unter dem Gesichtspunkt der unitarischen Auffassung von Antikorper
reaktionen wiedergegeben (BORDET, FRIEDBERGER; vgl. H. SACHS, ds. Bd., iiber 
Antigene und Antikorper). 

B. Artspezifitiit. 
1. Nachweis artspezifischer Antigenstrukturen. 

Die Lehre von den Antigenen und den Antikorpern, der die Immunitiits
forschung erst ihre experimentellen Unterlagen verdankt, nimmt ihren Ausgangs
punkt von del' Entdeckung der Antitoxine durch BEHRING und KITASATO. Aber 
vorwiegend durch die Untersuchungen von BORDET zeigte sich, wie auch gegen 
nichtpathogene Stoffe im Serum Antikorper auftreten, wofern nur die Bedingung 
ihrer Artfremdheit erfiillt ist. So konnte unter einem Antigen ein Korper ver
standen werden, der die Fiihigkeit besitzt, Antikorper zu erzeugen. Eine wichtige 
Etappe auf dem Wege zur Analyse immunbiologischer Phanomene bildet die 
Anwendung der Pracipitine, die seit del' Entdeckung der priicipitablen Bak
terienbestandteile durch R. KRAUS das Interesse erweckten. So fand kurze 
Zeit danach UHLENHUTH (s. zusammenfassende Darstellung) und unabhangig 
von ihm, aber spiiter, auch WASSERMANN und SCHUTZEl, daB mittels der Prii" 

1 WASSERMANN, A. V. u. SCHUTZE: Berl. klin. Wschr. 1901, Nr 7, S. 187 - Phys. Ges. 
Berlin, 8. Febr. 1901 - Dtsch. med. Wschr. 1900, Nr 30, Vereinsbeilage, S. 181; 1902, Nr 27, 
S. 483; 1903, Nr 11, S. 192. 
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cipitation eine Unterscheidung des Blutes der verschiedenen Spezies mog
lich ist. Die nach Injektion von artfremdem Serum auftretenden Pracipitine 
reagieren spezifisch mit dem artfremdem Serum, das zur Vorbehandlung ge
dient hat. Man hat hiermit ein einfaches Mittel in der Hand, zwischen den 
Bestandteilen der verschiedenen Tierarten zu unterscheiden, ein Weg, von 
dem die chemische Analyse bisher noch weit entfernt ist. Durch UHLENHUTH 
und seine :ThtIitarbeiter BEUMER, STEFFENHAGEN und WEIDANZ wurde das Ver
fahren der Pracipitation dalm derart ausgebaut, daB es Eingang in die foren
sische Praxis finden konnte und nunmehr ailgemein von den Gerichten als 
sichere Methode anerkannt wird, tierisches EiweiB seiner Herkunft nach zu 
diHerenzieren. Die Methode der Pracipitation ist zur biologischen DiHeren
zierung der Arten weitgehend heral1gezogen worden (vgl. v. WASSERMANN 1). 

Freilich ist die Moglichkeit serologischer Unterscheidung keineswegs auf 
die Pracipitation beschrankt, sondern gilt fUr aile Arten des Antikorpernach
weises iiberhaupt. So ist als weitere wichtige Methode zur DiHerenzierung der 
Arten die Komplementbindung herangezogen worden. Bekanntlich beobachteten 
BORDET und GENGOU als erste bei dem Abreagieren von antibakteriellen Sera 
mit ihren homologen Bakterien ein Schwinden des Komplements, jener thermo
labilen Serumfunktion, die durchweg im frischen Serum vorhanden ist. Der 
Komplementverbrauch entsteht in statu nascel1di von Antigen-Antikorper
reaktionen (SACHS), also im Anfangsstadium, wahrend die Pracipitation das 
definitive Endstadium darstellt. NEISSER und SACHS2 haben die Methode der 
Komplementbindung zum erstenmal fiir die biologische EiweiBdifferenzierung 
und fitr die forensische Praxis empfohlen (vgl. SACHS und BAUER3 , FRIED
BERGER 4 ). Prinzipiell werden mit der Komplementbindung wie mit der 
Pracipitation gleichsinnige Resultate erhalten. Aber nicht selten erzielt man 
noeh Komplementbindung mit solchen Substanzen, die zur Pracipitation un
geeignet sind, wahrend auch umgekehrt mitunter Antigene zum Komplement
bindungsverfahren dureh irgendwelche Umstande unbrauchbar sind. Auch die 
quantitativen Bedingungen variieren, indem die Komplementbindung haufig 
noch bei kleinsten millionenfachen Verdiinnungen nachweisbar ist, in denen 
eine Pracipitation nicht mehr auftritt. In qualitativer Hinsicht ist ihre Spezi
fitat besonders hervorzuheben. Die Technik der Komplementbindung ist kom
plizierter als die der Pracipitation. Il1folgedessen sind auch mehr Fehler
quellen moglich, wofern ihnen nicht die erforderliche Aufmerksamkeit ge
schenkt wird. Aber in der Hand des Geiibten iibertrifft das Komplementbin
dungsverfahren an Sinl1falligkeit, Reichweite und Spezifitat haufig alle iibrigen 
immunbiologischen Reagensglasmethoden. 

2. Verwandtschaftsreaktionen. 

Die Artspezifitat der Antikorperwirkungen ist nun keineswegs eine absolute. 
Vielmehr entsteht durch pracipitierende Antisera haufig ein Niederschlag mit 
EiweiBbestandteilen, die von verwandten Spezies und nicht nur von der homo
logen Tierart herriihren. So geben z. B. Menschenblutantisera unter Umstanden 
mit dem Blute von Mfen einen Niederschlag, und zwischen den verschiedensten 
im zoologischen System nahestehenden Spezies sind Verwandtschaftsreaktiol1en 

1 WASSERMANN, A. v.: Verhandl. d. 5. internat. Kongr. f. angew. Chemie. Berlin 1903, 
Bericht 4 - Dtsch. med. Wschr. 1904, Nr 12, S. 417. 

2 NEISSER, M. U. H. SACHS: Berl. klin. Wschr. 1905, Nr 44, S. 388; 1906, Nr 3, S.67. 
3 SACHS, H. U. BAUER: Arb. lnst. exper. Ther. Frankf. 1907, H.3. 
4 FRIEDBERGER, E.: Dtsch. med. Wschr. 1906, Nr 15, S. 578 
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zu beobachten (vgl. BRUCKl , STEINICKE2 , NERESHEIMER3, .OTTO und CRONHEIM", 
SCHADAUER5, WATERMANN6). 

NUTTAL7 und seine Mitarbeiter haben in umfassenden Untersuchungen die 
verwandtschaftlichen Beziehungen des zoologischen Systems bei den verschie
densten Tieren untersucht und kommen bis zu einem gewissen Grade auch auf 
serologischem Wege zu Erkenntnissen, die der Lehre von der Deszendenztheorie 
entsprechen (vgl. MOLLISON8 , WETTSTEIN9). In den Versuchen von NUTTAL 
gab das Blut der sog. Menschenaffen, wie Gorilla, Schimpanse, Orang Utan und 
Gibbon, mit Menschenblutantiserum deutliche Pracipitation, wahrend die Affen 
der neuen Welt und die Halbaffen so gut wie gar nicht reagieren. 

Freilich ist die Methode der Pracipitation, so leicht sie auch in ihrer technischen Aus
fiihrung erscheint, durchaus eine Methode, die kritischer Einstellung bedarf (vgl. FRIED
BERGER10; FRIEDBERGER und JARREll, FruEDBERGER und LASNITZKJ 12, FRIEDBERGER und 
MEISSNERI3, MANTEUFEL und BEGER14, MEISSNERI5, REESERI6 ). Nach langerem Digerieren 
von Pracipitin und Pracipitinogen entstehen haufig Triibungen unspezifischer Natur, so daB 
die Zeit bei der Ablesung der Pracipitation eine wesentliche Rolle spielt. Besonders wichtig 
ist die quantitative Austitrierung bei dem Verfahren der Pracipitation. Erhalt man doch hiiufig 
gerade in starkerer Konzentration iibergreifende Reaktionen, die bei groBerer Verdiinnung 
verschwinden. 

Von EHRLICH und MORGENROTH sind· grund1egende Untersuchungen iiber 
die Spezifitat von Hamolysinen ausgefiihrt worden. Wenn auch in ihren Ver
suchen vorwiegend artspezifische Hamolysine entstanden, so wurde doch das 
Prinzip der Artspezifitat mitunter durchbrochen. Mittels der von EHRLICH und 
MORGENROTH eingefiihrten Methode der elektiven Absorption gelingt es aber, 
die einzelnen Antikorperquoten eines "iibergreifenden" Antiserums zu trennen. 
Wenn man Z. B. ein Kaninchen mit Menschenblutkorperchen vorbehandelt, so 
entstehen auch .Hamolysine gegen Affenblut. Durch kurzes Digerieren eines 
Sediments von Menschenblutkorperchen mit dem Antiserum erhiilt man einen 
AbguB, der keinerlei Hamolysine mehr enthalt, wahrend nach Digerieren mit der 
gleichen Menge Affenblutsediment in dem AbguB ein mehr oder weniger groBer 
Rest einer Antikorperwirkung iibrigbleibt, die spezifisch gegen Menschenblut 
gerichtet ist. Auch bei pracipitierenden Antisera liiBt sich eine derartige Absorp
tion durchfiihren, jedoch lauten die Angaben der Literatur dariiber nicht ganz 
einheitlich (vgl. ASCOLI, FURTH17 , LANDSTEINER und VAN DER SCHEER18). 

Das Verstandnis fiir die Spezifitat der Arten iiberhaupt in gleicher Weise 
wie fiir die iibergreifenden Reaktionen ist der geistvollen, EHRLICHS Receptoren
theorie zugrundeliegenden Durchdringung immunbiologischer Phanomene zu 

1 BRUCK, C.: Berl. klin. Wschr. 1901, H. 26. 
2 STEINICKE: Naturwissensch. 13, 853 (1925). 
3 NERESHEIMER, E.: AUg. Fischerz. 1908, Nr.24, S.542. 
4 OTTO U. CRONHEIM: Z. Hyg. 105, 181 (1926). 
5 SCHADAUER: Z. Fleisch- u. Milchhyg. 23, 409 (1913). 
6 WATERMANN: Chem. Weekbl. n, 120 (1914). 
7 NUTTAL: Proc. roy. Soc. Lond. 69, 15 (1901) - Brit. med. J. I, 1141 (1901) - Amer. 

Naturalist 35, 927 (1901) - University Press. Cambridge 1904. 
8 MOLLISON, TH.: Tagber. d. Dtsch. anthropol. Ges. 1926, 588. 
9 WETTSTEIN: Z. f. indukt. Abst. u. Vererbungslehre 36, 4381 (1925). 

10 FruEDBERGER, E.: Zbl. Bakter. Ref. 81, 92 (1926). 
11 FRIEDBERGER, E. u. JARRE: Z. Immun.forschg 30, 351 (1920). 
12 FRIEDBERGER, E. U. L. LASNITZKI: Biochem. Z. 131, 312 (1923). 
13 FRIEDBERGER, E. u. MEISSNER: Z. Immun.forschg 36, 233 (1923). 
14 MANTEUFEL u. BEGER: Z. Immun.forschg 33, 348 (1922). 
15 MEISSNER: Zbl. Bakter. 100, 258 (1926). 
16 REESER: Z. Immun.forschg 34, 355 (1922). 
17 FURTH: Arch. f. Hyg. 92, 158 (1924). 
18 LANDSTEINER, K. U. J. v. D. SCHEER: J. exper. med. 40, 91 (1924). 
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danken. Die Aufspaltung des Antigenbegriffs in kleinste biologische Energien, 
die Receptoren, erscheint der Fiille der Beobachtungen gerecht zu werden. 
Danach besteht die Grundlage der spezifischen Reaktion in der Avidit.at des 
Antikorpers zu seinem homologen Partialreceptor, die ineinanderpassen wie der 
Schliissel in sein SchloB. Ein Mosaik von Partialreceptoren, das Gefiige von 
tausenden hochmolekularen Komplexen bedingt das jeweilige spezifische Geprage. 
Es ist demnach durchaus verstandlich, wenn der eine oder andere Molekular
splitter und Baustein bei verschiedenen Spezies vorkommt. Die pluralistische 
Hypothese iiber die Vielheit der Receptoren ist nicht zu verwechseln mit der 
unitarischen Auffassung iiber die Antikorperwirkungen. Denn wie schon oben 
ausgefiihrt wurde, liegt zunachst wenigstens kein zwingender AnlaB vor, grund
legende Unterschiede der verschiedenen Antikorpertypen anzunehmen. 

Einen interessanten Weg zur Herstellung streng spezifischer Antisera hat 
UHLENHUTH mit der Methode der kreuzweisen Immunisierung angegeben. Wenn 
z. B. Affen Menschenblut eingespritzt wird, entsteht eine SerumveranderUng, die 
ausschlieBlich gegen MenscheneiweiB, nicht dagegen gegen AffeneiweiB gerichtet 
ist. Denn nach dem von EHRLICH aufgestellten Prinzip des "Horror autotoxicus" 
vermeidet es der lebende Organismus, Antikorper auszubilden, die gegen eigene 
Bestandteile gerichtet sind. Derart konnen die dem MenscheneiweiB und Affen
eiweiB gemeinsamen Receptoren, einem Affen injiziert, nicht zur Funktion ge
langen, da sonst die Antikorper gegen korpereigene Bestandteile des Affen ge
richtet waren. Nur die fremden, fiir MenscheneiweiB spezifischen Partialantigene 
sind zur Entfaltung ihrer Antigenfunktion befahigt. Nicht immer gelingt die 
kreuzweise Immunisierung, so z. B. bei der Vorbehandlung von Pferden mit 
Eselblut. Nach der Auffassung UHLENHUTHS ist eine kreuzweise Immunisierung 
bei denjenigen Tierarten nicht moglich, unter denen eine Kreuzung gelingt. 

Versuche von BRUCK iiber die Differenzierung einzelner Menschenrassen konnten von 
anderen Autoren nicht bestatigt werden. Vielleicht beruhen seine positiven Resultate sowie 
diejenigen anderer Autoren iiber die Differenzierung einzelner Menschen untereinander auf 
gruppenspezifischen Unterschieden, iiber die weiter unten berichtet wird. 

3. Unterscheidung von PflanzeneiweiB. 
Nur anhangsweise kann hier iiber Versuche berichtet werden, in Analogie 

zur Differenzierung des tierischen EiweiBes eine solche der Pflanzen vorzuneh
men (JAUCHEN1). Versuche von KOWARSKI2 , fiihrten zu dem Ergebnis, daB 
zwar die Getreidearten sich serologisch von Grasern und anderen pflanzlichen 
EiweiBkorpern unterscheiden lassen, daB aber die serologische Differenzierung 
der Flora sich keineswegs so gut durchfiihren laBt wie diejenige der Fauna. 
LAKE, OSBORNE und WELLS3,4, vor allem MEZ5 haben die Pracipitation heran
gezogen, um zur Aufstellung eines Stammbaumes der Pflanzen zu gelangen. Hierzu 
schienen ihnen die Verwandtschaftsreaktionen in besonderem MaBe geeignet zu 
sein (vgl. auch BARNER6 , ZARNACK7). Wenn auch sicherlich manche interessante 
Ergebnisse erhalten wurden, so konnten doch insbesondere die Versuche von 
MEZ von anderen Autoren teilweise nicht bestatigt werden. Denn der von MEZ 
eingeschlagene Weg, mittels quantitativer Unterschiede verwandtschaftliche Be-

l JAUCHEN: Die Methodik der biologischen Eiweilldifferenzierung in ihrer Anwendung 
auf die Pflanzensystematik. Wien 1913. 

2 KOWARSKI: Dtsch. med. Wschr. 1901, Nr 27, S. 442. 
3 LAKE, OSBORNE u. WELLS: J. info Dis. l4, 364 (1914). 
4 WELLS u. OSBORNE: Siehe zusammenfass. Darstellung von H. G. WELLS. 
5 MEZ, C.: Naturwiss. u. Landw. 1925, H. 4. 
6 BARNER: Bibl. Botanica 192'2', H.94. 
7 ZARNACK, H. G.: Inaug.-Diss. Berlin 1927. 
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ziehungen festzustellen, ist natiirlich nur unter Heranziehung einer erheblichen 
Anzahl von Antisera und Extrakten moglich, da ja bekanntlich jedes einzelne 
Antiserum und jeder einzelne Extrakt an und fiir sich Individuen sind und sich 
allgemeingiiltige Erkenntnisse nur beider Kongruenz zahlreicher Beobachtungen 
aufstellen lassen (vgl. auch OTTENSOOSER1 ). 

4. Das materielle Substrat artspezifischer Differenzierung. 
Trager des artspezifischen Geprages sind vorwiegend Proteine. Offenbar ist 

die artspezifische Stigmatisierung mit den meisten Zellen und Zellbestandteilen 
proteiner Natur untrennbar verbunden. In jungster Zeit haben wir auch artspe
zifische Lipoide kennengelernt, die aber an Bedeutung fUr die Artspezifitat im 
ailgemeinen hinter den Proteinen zurucktreten. Die Rolle der Lipoide und 
Kohlehydrate fUr die Erscheinungsformen serologischer Reaktionen steht zur 
Zeit im Vordergrund des Interesses (vgl. H. SACHS: Antigene und Antikorper, 
in ds. Bd.). Forschungen amerikanischer Autoren haben ergeben, daB mitunter 
die feinsten Grade spezifischer Differenzen durch Polysaccharide bedingt sein 
konnen. Nur kurz sei hier auf die Untersuchungen uber Pneumokokken ver
wiesen, bei denen man 4 verschiedene Typen unterscheidet. Das der Typen
differenzierung der Pneumokokken zugrunde liegende Substrat sind Substanzen 
aus der Gruppe del' Kohlehydrate, wahrend das artspezifische Geprage der Pneu
mokokken an Proteine gebunden ist. Soweit Lipoide fUr spezifische biologische 
Phanomene verantwortlich zu machen sind, werden sie noeh in den einzelnen 
Kapiteln eingehend beschrieben werden. 

Jedenfails ergeben sieh aus der verschiedenartigen ehemischen Zusammen
setzung biologischer Funktionen Divergenzen, rlie sich VOl' allem nach Einwir
kung von auBeren physikalischen, chemisehen und thermisehen Einflussen auf 
die Zellen auBern. Werden die Proteine durch Erhitzen koaguliert, so verlieren 
sie im ailgemeinen ihr originares, spezifisehes Geprage, wahrend Kohlehydrate 
und Lipoide koehbestandig sind. Dementsprechend sehen wir beim Koehen im all
gemeinen ein Erlosehen artspezifischer Funktionen, wahrend gruppenspezifisehe 
und organspezifische Funktionen, die haufig durch Kohlehydrate und Lipoide 
bedingt sind, durch Erhitzen auf 100° mitunter nicht geschadigt werden (im ein
zelnen vgl. H. SACHS in ds. Handb.). Die mit erhitzten Proteinen erhaltenen 
Antisera, sog. Koktoantisera, verhalten sieh aber aueh biswei1en durehaus spezi
fiseh in dem Sinne, daB sie mit dem Antigen der Vorbehand1ung, dem Kokto
antigen, in spezifische Reaktion treten. Das ursprlinglich artspezifische Geprage 
ist allerdings meistens verwiseht (vgl. FUJIWARA und KYOYETSUR02 , FURTH3 , 

ROSENBERG4, SELIGMANN und GUTFELD5 , SCHMIDT6 , ZINSSER7 , MANTEUFELS). 

Einige Proteine, vorwiegend solehe, die durch die Hitze nieht koaguliert werden, 
konnen ihre spezifisehe Funktion, besonders naeh kurzerem Digerieren bei 
100° erhalten, Z. B. Casein. 

Mannigfaehe, sich vielfaeh widersprechende Hypothesen sind aufgestellt 
worden, die das Ratse1 der biologiseben Spezifitat zu klaren versueben. Wabrend 
die einen glauben, daB vorwiegend die physikaliseh-ehemische Struktur des 

1 OTTENSOOSER, F.: Z. Immun.forschg 43, 79 (1925). 
2 FUJIWARA U. KYOYETSURO: Dtsch. Z. gerichtl. Med. 1, 562 (1922). 
3 FURTH: J. of Immunol. 10. 777 (1925 
4 ROSENBERG: Zb. Bakter. I. Orig. 98, 259 (1926). 
5 SELIGMANN, E. U. F. v. GUTFELD: Berl. klin. Wschr. 1919, 964. 
6 SCHMIDT, W. A.: Biochem. Z. 14, H. 3, 4, S. 294. 
7 ZINSSER: J. of Immun. 9, 227 (1924). 
8 MANTEUFEL: Arb. Reichsgesdh.amt 57, 41 (1926). 
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kolloidalen EiweiBkorpers diese Spezifitat bedingt, halten andere ausschlieBlich 
an chemischen Affinitaten als Ursache des spezifischen Geprages fest. Sicherlich 
sind Dispersitat und MolekulargroBe eine notwendige Voraussetzung zur Ent
faltung antigener Funktionen. MaBgebend aber fUr die spezifische Richtung der 
resultierenden Antikorperreaktionen sind ohne Zweifel bestimmte, noch nicht 
faBbare materielle Substrate. Dabei spielt das Prinzip der Konkurrenz der Anti
gene (BENJAMIN und WITZINGERI, DOERR und BERGER2 ) eine auBerordentlich 
wichtige Rolle, ebenso wie die Individualitat des Antikorperspenders. In dem 
Wettstreit der Antigene setzen sich diejenigen Antigenstrukturen durch, die in 
qualitativer wie in quantitativer Hinsicht dominieren. Bei unbefangener Be
trachtungsweise sind im Grunde gerade die iibergreifenden Antikorperwirkungen 
zu erwarten. Die Tatsache der biologischen Spezifitat dagegen ist etwas durch
aus Erstaunliches und nur als die Resultante der beiden genannten biologischen 
Prinzipien, des Wettstreits der Antigene und der individuellen Reaktion des leben
den Organismus, zu verstehen. 

Durch das Studium der chemospezifischen Antigene sind spezifische Anti 
korperwirkungen erkannt worden, die gegen chernisch genau definierte Snbstanzen 
gerichtet sind. OBERMAYER und PICK3 sowie LAND STEINER und seine Mit
ar bei ter4 - 7 ha ben in grundlegenden Ar bei ten zeigen konnen, daB d urch J odierung, 
Nitrierung und Diazotierung von SerumeiweiB die urspriingliche artspezifische 
"originare" Struktur durch eine neue sog. "konstitutive" Spezifitat ersetzt wird 
(vgl.·FREUND8 , SCHITTENHELM undSTROBEL9 , WELLS10, PICK und YAl\1ANUCHIll , 

K. MEYER und ALEXANDER12). Antisera, die durch Vorbehandlung mit der
artigen komplexen Antigenen erhalten werden, reagieren nur mit solchen chemo
spezifischen Antigenen, die das gleiche Chemikal, das zur Vorbehandlung gedient 
hat, enthalten, wobei die Herkunft der EiweiBkomponente vollkommen gleich
giiltig bleibt. Die Reaktionsweise solcher Antisera ist also ausgesprochen chemo
spezifisch. KLOPSTOCK und SELTER13 haben im Laboratorium von SACHS gezeigt, 
daB die komplizierte Einfiihrung des Chemikals in den' EiweiBkorper nicht 
notig ist, daB vielmehr eine einfache Mischung der beiden Komponenten geniigt, 
um chemospezifische Antikorper zu erhalten. Antisera, hergestellt durch In
jektion chemospezifischer Gemische, enthalten mitunter nebeneinander sowohl 
artspezifische >vie chemospezifische Antikorper. Wahrend die isolierten chemischen 
Substanzen mit den chemospezifischen Antikorpern im Reagensglas nicht in 
Reaktion treten konnen, geniigt nach KLOPSTOCK und SELTER sogar einfaches 
Mischen mit Lipoiden, um brauchbare Vitroantigene zu erhalten. Offenbar 
besitzen also auch bestimmte Chemikalien Antigenfunktion. Sie bediirfen nur 
einer Stiitze zur Entfaltung ihres Immunisierungsvermogens wie zu ihrem direk
ten Nachweis im Reagensglas. Ob dieses Adjuvans zur Erhohung des Dispersitats-

1 BENJAMIN, E. U. O. WITZINGER: Z. Kinderheilk. 2, 123 (1911); 3, 73 (1912). 
2 DOERR, R. U. W. BERGER: Biochem. Z. 131, 13 (1922). 
3 OBERMAYER U. PICK: Wien. klin. Wschr. 1906, H. 12. 
4 LAND STEINER, K.: Biochem. Z. 93, 106 (1919). 
5 LAND STEINER, K. U. BARRON: Z. Immun.forschg 26, 142 (1917). 
6 LANDSTEINER, K. U. PRASEK: Z. Immun.forschg 20, 211 (1914). 
7 LANDSTEINER, K. U. H. LAMPL: Z. Immun.forschg 26, 123, 133, 258, 293 (1917) 

Biochem. Z. 86, 343 (1918); 104,280 (1920) - J. exper. Med. 39, 631 (1924) - Klin. Wschr. 
1927, H. 3 - Biochem. Z. 119, 294 (1921). 

8 FREUND, H.: Biochem. Z. 20, 503 (1909). 
9 SCIDTTENHELM, A. U. H. STROBEL: Z. exper. Path. u. Ther. II, H. 1 (1912). 

10 WELLS, G. H.: J. info Dis. 5, 449 (1908). 
11 PICK, E. P. u. YAMANOUcm: Z. Immun.forschg I, 676 (1909). 
12 MEYER, K. U. M. E. ALEXANDER: Biochem. Z. 146, 217 (1924). 
13 KLOPSTOCK, A. U. G. E. SELTER: Z. Immun.forschg 55, 118, 450; 51', 174 (1928). 
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grades oder als Schutz vor Larvierung aufzufassen ist, muB zunachst dahingestellt 
bleiben. Der Schritt von dem bekannten chemischen Stoffe zu den komplizierten, 
der biologischen Spezifitat zugrunde liegenden Substraten ist sicherlich ein recht 
groBer. Die ungeheure Mannigfaltigkeit spezifischer Reaktionen kann aber keines
wegs ausschlieBlich durch physikalisch-chemische Veranderungen erklart werden. 
Die primare spezifische Reaktion ist vielmehr nur denkbar als Folge von Affini
taten, wie sie auch sonst chemische Reaktionen beherrschen. Sekundar sind 
sicherlich die physiko-chemischen Bedingungen von ausschlaggebender Bedeutung, 
indem ihre Interferenz von vornherein das Zustandekommen der primaren spezi
fischen Reaktion verhindern kann, indem sie aber vor aIlem zur sinnfalligen 
Manifestation (als Pracipitation, Agglutination oder Lysis usw.) eine lmerlaB
liche Voraussetzung darstellen. Die Analogie chemospezifischer und biospezifischer 
Antigenfunktionen ist nicht nur erlaubt, sondern entspricht vielmehr dem 
dringenden Bediirfnis eines jeden, der das geheimnisvolle Spiel biologischer 
Spezifitat zu analysieren versucht. 

c. Heterogenetische Systeme. 
1. Das FORSSMANsche Antigen. 

Schon EHRLICH hat mit Nachdruck dar auf hingewiesen, daB neben den art
spezifischen Receptoren noch andere mehr oder weniger weitverbreitete Recep
toren vorkommen. Aber erst FORSSMAN entdeckte auf immunisatoriscbem Wege 
eigenartige, gesetzmaBige Receptorengemeinschaften zwischen Tierarten, die nach 
dem zoologischen System keineswegs miteinander verwandt sind. FORSSlVIAN und 
seine Mitarbeiter HINTZE und WIEDEN (s. zusammenfassende Darstellung) erhiel
ten durch Vorbehandlung von Kaninchen mit wasserigen Organsuspensionen von 
Meerschweinchen sowie von Pferden und Katzen Hamolysine gegen Blutk6rper
chen vom Hammel. Heterogenetisch (oder heterophil nach FRIEDEMANN) nannten 
FRIEDBERGER und SOHIFF l die derart erzeugten Hammelhluthamolysine des
wegen, weil sie gegen Antigene gerichtet sind, die mit dem zur Vorbehandlung 
dienenden Antigen in keinerlei Beziehung stehen (vgl. FRIEDBERGER und seine 
Mitar beiter2 - 5). Als Prototyp solcher heterogenetischen Antigene gilt das FORSS
lVIANsche Antigen, das im Tierreich weitverbreitet ist. Nach dem Vorgang von 
BAIL und MARGULIES6 spricht man geradezu von den Tierarten des "Meer
schweinchentypus", denen die Tierarten des "Kaninchentypus" gegenuberstehen. 

Zu den Tierarten des Meerschweinchentypus gehiiren: Meerschweinchen, Hammel, 
Ziege, Pferd, Katze, Hund, Kamel, Hamster, Maus, Fasan, Huhn, StrauB, Truthahn, Walfisch, 
Schildkriite, Aal, Hecht, Karpfen, Schleie, auBerdem manche Stamme von Shigabakterien. 
Zum Kaninchentypus gehiiren: Kaninchen, Rind, Schwein, Hirsch, Reh, Ratte, Taube, Gans, 
Kreuzschnabel, Kuckuck, Turmfalke, Hering, Kabeljau, Schellfisch, Frosch, Schabe. 

Merkwurdigerweise hat sich im Pflanzenreich das FORSSlVIANsche Antigen 
bisher nicht nachweisen lassen, bis auf wenige Bakterienarten (vgl. JIJIlVIA7 , 

K. MEYERs, POWELL9). Die Rubrizierung des Menschen, der, wie man bis vor 
kurzem annahm, kein FORSslVIANsches Antigen aufweisen soIlte, stoBt heute auf 

1 FRIEDBERGER, E. U. F. SCHIFF: Berl. klin. Wschr. 50, 1557, 2328 (1913). 
2 FRIEDBERGER, E. U. A. COLLIER: Z. Immun.forschg 28, 237 (1919). 
3 FRIEDBERGER, E. U. G. MEISSNER: Z. Immun.forschg 36, 233 (1923). 
4 FRIEDBERGER, E. U. E. PUTTER: Z. Immun.forschg 38, 356 (1923). 
5 FRIEDBERGER, E. U. K. SUTO: Z. Immun.forschg 28, 217 (1919). 
6 BAIL, O. u. MARGULIES: Z. Immun.forschg 19, 185 (1913). 
7 JIJIMA, T.: J. of Path. 26, 518 (1923). 
8 MEYER, K.: Z. Immun.forschg 45, 97 (1925). 
9 POWELL, H. M.: J. of Immun. 12, 1 (1926). 
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Schwierigkeiten. Sicher enthalten die Zellen von Menschen mit dem Merkmal A 
FORSSMANsches Antigen, wahrend die Zellen von Menschen der tibrigen Gruppen 
hochstens unbedeutende Splitter des FORSSMANschen Antigens aufweisen (vgl. 
SCHIFF und ADELSBERGER!, DOLTER2 , WITEBSKy3, HIRSZFELD und HALBER4, 
KRITSCHEWSKI und MESSIK5 • In bezug auf die quantitative Verteilung des FORSS. 
MANschen Antigens bestehen zwischen den einzelnen Organen erhebliche Unter
schiede. Am meisten enthalten Niere, Lunge und Milz, wahrend im Gehirn 
relativ wenig FORSSMANsches Antigen vorhanden ist. Man nahm frUber ein 
gegensatzliches Verhalten der OrganzeUen und der Blutzellen in ihrem Gehalt 
an FORSsMANschem Antigen an. Tatsachlich entstehen durch Injektion von Meer
schweinchenbIutkorperchen keine oder nur geringftigige Hammelbluthamolysine, 
und ebenso ist durch Injektion von Organzellen des Hammeis sowie der Ziege 
eine Hamolysinbildung kaum zu beobachten. Doch ist bei manchen Tieren 
(Hund, Huhn, Katze und Schildkrote) im Blute wie in den Organen FORSSMAN
sches Antigen nachweisbar (KRITSCHEWSKI, FRIEDE, FRIEDE und GRUNBAUM 
s. S. 483). 

Bei einer erneuten Analyse der Meerschweinchenerythrocyten hat sich aber 
ergeben, daB tatsachlich das FORSsMANsche Antigen auch im Meerschweinchen
blut enthalten ist (WITEBSKy6). Trotzdem entstehen durch Injektion von Meer
sch weinchen bi u tkorperchen vorwiegend artspezifische Meersch weinchen bIut
antikorper. Dieses Ergebnis ist nur als Resultante der "Konkurrenz der Antigene" 
zu verstehen, bei der die biologisch starkere artspezifische Blutquote tiber das 
FORSSMANsche Antigen bei dem Akt der Immunisierung dominiert. Auch der 
Nachweis des FORSSMANschen Antigens im Serum heterogenetischer Tierarten 
wurde bisher nicht einheitlich beurteilt. Man erhalt nur selten durch Injektion 
von Meerschweinchenserum oder von Pferdeserum heterogenetische Hammel
bluthamolysine (ORUDSCHIEW7). Doch haben in neuester Zeit LAND STEINER und 
YAN DER SCHERs sowie A. J. WEIL9 gefunden, daB das FORSSMANsche Antigen 
regelmal3ig in dem Serum heterogenetischer Tierarten vorhanden ist, daB es nur 
offenbar durch die EiweiBkorper des Serums Iarviert ist. Nach Fallung der Eiwei13-
korper durch Alkohol ist das FORSSMANsche Antigen in den alkoholischen 
Serumextrakten ohne weiteres nachweisbar. 

Die wichtigsten Eigenschaften FORSSMANscher heterogenetischer Antisera 
sind kurz folgende: 

1. Sie enthalten Hammelbluthamolysine. 
2. Sie reagieren im Reagensglas mit den wasserigen Organsuspensionen der 

Tierarten des Meerschweinchentypus im Sinne biner spezifischen Bindung. 
3. Sie geben mit den alkoholischen Organextrakten der Tierarten des Meer

schweinchentypus eine spezifische Ausflockung und Komplementbindung. 
4. Sie 16sen bei Meersch weinchen auf intra venose Inj ektion hin einen typischen 

anaphylaktischen Shock aus (vgl. die Ausfiihrungen von DOERR tiber Aller
gische Phanomene). 

5. Sie bewirken nach intracarotaler Injektion bei Meerschweinchen charak-
teristische Storungen des Gleichgewichts und der Augenmuskeln. 

1 SCHIFF, F. U. L. ADELSBERGER: Z. Immun.forschg "0, 335 (1924). 
2 DOLTER, W.: Z. Immun.forschg "3, 95, 128 (1925). 
3 WlTEBSKY, E.: Z. Immun.forschg 51, 161 (1927). 
4 HIRSZFELD, L. U. W. HALBER: Z. Imnwn.forschg 53, 419 (1927). 
5 KRITSCHEWSKl u. MESSIK: Z. Immun.forschg 56, 130 (1928). 
6 WlTEBSKY, E.: Z. Immun.forschg "8, 369 (1926); "9, 1, 517 (1927); 59, 139 (1928). 
7 ORUDSCHIEW, D.: Z. Immun.forschg 16, 268 (1913). 
8 LANDSTElNER, K. U. J. VAN DER SCHEER: J. of exper. Med. "2, 123 (1925). 
9 WElL, A. J.: Z. Immun.forschg "", 316 (1926). 
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Das Studium des FORSSMANschen heterogenetischen Antigens hat die Im
munitatsforschung im letzten Jahrzehnt zu fruchtbarster Analyse angeregt 
(vgl. 1-11). DOERR und PICK12 erkannten, daB das FORSsMANsche Antigen kokto
stabil ist. Die Thermoresistenz des FORSSMANschen Antigens ist dabei eine recht 
erhebliche (vgl. SACHS und NATHAN I3 , GUTFELDI4). W. GEORGI15 sowie TANI
Gucml6, SORDELLI und seine MitarbeiterI7,18,19, GUTFELD20 fanden, daB das 
FORSSMANsche Antigen alkoholloslich ist. Nach LAND STEINER und LEVENE21 
dlirften Substanzen von der Art der Kohlehydrate als wichtige Trager des 
spezifischen Geprages des FORSSMANschen Antigens in Betracht kommen. Beim 
Studium der alkoholischen Extrakte aus heterogenetischen Organen stieB man 
auf das merkwiirdige Phanomen, daB derartige alkoholische Extrakte zwar 
Vitroantigene sind, daB sie aber keineswegs in vivo zur Aus16sung heterogenetischer 
Antikorper befahigt sind. Die alkoholischen Organextrakte geben also eine spe
zifische Komplementbindung (vgl. SACHS und GUTH22,23) und Ausflockung. Sie 
binden auch spezifisch in Absorptionsversuchen Hammelbluthamolysine, ohne 
daB aber die Injektion derartiger alkoholloslicher spezifischer Substanzen zur 
Antikorperbildung flihrt. Dieses widerspruchsvolle Verhalten bildete lange Zeit 
ein Ratsel, bis LAND STEINER und SIMMS24 dessen Auflosung in einfacher Weise 
gelang (vgl. TAKENOMATA25 , DOERR und HALLAUER26). Durch Vorbehandlung von 
Kaninchen mit Gemischen aus alkoholischen FORSSMANschen Organextrakten und 
fremdartigem EiweiB (Schweineserum) erhielt LAND STEINER Antisera, die 
auBer Schweineserumpracipitinen typische heterogenetische Antikorper enthielten. 
LANDSTEINER27 nannte derartige Stoffe Haptene (vgl. H. SACHS liber Antigene 
und Antikorper in diesem Band). 

Das FORSSMANsche Antigen diirfte wohl ein groBes Mosaik vorstellen, das 
aus einzelnen charakterist,ischen Bausteinen zusammengesetzt ist. Diese Bau
steine konnen entweder als mehr oder weniger selbstandige biochemische Ein-

1 SACHS, H. U. W. GEORGI: Z. lmmun.forschg 2t, 342 (1914). 
2 MORGENROTH, J. u. R. BIELING: Biochem Z. 68, 85 (1915). 
3 GEORGI, W. U. A. SEITZ: Z. lmmun.forschg 26, 545 (1917). 
4 SCIDFF, F.: Z. lmmun.forschg 20, 336 (1914). 
5 GEORGI, F.: Z. lmmun.forschg 37, 285 (1923). 
6 MUTERMILCH, S.: C. r. Acad. Sci. Paris 178, 2134 (1924). 
7 OTTO, R. u. N. SUKIENNIKOWA: Z. f. Hyg. tOt, 398 (1924). 
8 SCHMIDT, H.: Z. lmmun.forschg 40, 139 (1924). 
9 RUBINSTEIN, P. L.: Z. lmmun.forschg 50, 114 (1927). 

10 HALBER, W.: Z. lmmun.forschg 39, 282 (1924). 
11 HALBER, W. U. L. HIRSZFELD: Z. lmmun.forschg 42, 459 (1925). 
12 DOERR, R. U. R. PICK: Z. lmmun.forschg t9, 251 (1913). 
13 SACHS, H. U. E. NATHAN: Z. lmmun.forschg t9, 235 (1913). 
14 GUTFELD, F. v.: Z. lmmun.forschg 33, 197 (1922). 
15 GEORGI, W.: Arb. lnst. exper. Ther. Frank£. t9t9, H. 9, 33. 
16 TANIGUCID, T.: J. of path. 24,217,241,456 (1921); 25, 77 (1922). 
17 SORDELLI, A. U. H. FISCHER: Revista del lnst. bact. del depart. Nacionale de Hyg. 

Buenos Aires t, Nr 3, 229 (1918). 
18 SORDELLI, A., H. FISCHER, R. WERNICKE U. C. PICO: C. r. Soc. Biol. Paris 84, 173 

(1921) - Rev. lnst. bacter. Buenos Aires 4, 15 (1925). 
19 WERNICKE, R. U. C. PICO: C. r. Soc. Biol. Paris 84, 174 (1921). 
20 GUTFELD, F. V.: Z. lmmun.forschg 33, 461; 34, 524 (1922). 
21 LAND STEINER, K. U. P. A. LEVENE: J. of lmmun. to, 731 (1924) - Proc. Soc. exper. 

Biol. a. Med. 22, 343 (1926); 24, 693 (1927) - J. of lmmun. 14, 81 (1927). 
22 SACHS, H. U. F. GUTH: Med. Klin. 1920, Nr 6, 157. 
23 GUTH, F.: Z. lmmun.forschg 30, 517 (1920). 
24 LAND STEINER, K. U. S. SIMMS: J. of exper. Med. 38, 127 (1923). 
25 TAKENOMATA, N.: Z. lmmun.forschg 41, 190 (1924). 
26 DOERR, R. U. C. HALLAUER: Z. lmmun.forschg 45,170; 47, 291 (1926). 
27 LANDSTEINER, K.: Biochem. Z. U9, 294 (1921). 
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heiten aufgefaBt werden, man kann sie aber auch als Partialreceptoren eines gemein
schaftlichen groBen Antigenkomplexes bezeichnen. Unter Zugrundelegung dieser 
V orstellung sind die vorliegenden experimentellen Erfahrungen leicht zu verstehen. 
Denn bei manchen Tierarten des FORSSMANschen Tierkreises scheinen bestimmte 
Partialreceptoren gesetzmaBig zu fehlen, die bei anderen wieder gehauft vorhanden 
sind. Als Indicator aber dafiir,uaB es sich bei den scheinbar durchaus verschieden
artigen Substraten dennoch urn Teile des gleichen, namlich FORSSMANschen Anti
gens handelt, dienen die aufgezahlten Eigenschaften FORSSMANscher Antisera. Ge
wiB ist das FORSsMANsche Antigen kein einheitliches Antigen etwa in dem Sinne 
artspezifischer oder organspezifischer Strukturen. Doch laBt sich sein V orkommen 
in typischen und charakteristischen Reaktionen nachweisen. Es hat auch den An
schein, als ob das FORSSMANsche Antigen viel verbreiterter ist, als man urspriing
lich annahm. Zum mindesten sind kleine Splitter des FORSSMANschen Antigens im 
Tierreich auBerordentlich haufig vorzufinden. Werden dann solche Tiere, die nur 
kleine Bruchteile des FORSSMANschen Antigens in ihren Organen enthalten, mit 
FORSSMANschem Antigen vorbehandelt, so konnen, dem horror autotoxicus folgend. 
nur solche FORSSMANschen Partialantikorper ausgebildet werden, die gegen diejeni
gen Teile des FORssMANschenMosaiks gerichtet sind, die dem Organismus des Anti
korperspenders selbst fehlen (vgl. FRIEDEl). Derart erklaren sich leicht die haufig er
heblichen Differenzen FORSSMANscher Antigene sowohl wie FORSSMANscherAntisera. 

2. Weitere heterogenetische Antigene. 
Weitere heterogenetische Systeme sind von KRITSCHEWSKI und seinen Mit

arbeitern 2 - 4 angegeben worden, ohne daB allerdings bisher von den genannten 
Autoren ein sicherer experimenteller Beweis dafiir erbracht worden ist, daB die 
von ihnen aufgefundenen heterogenetischell Systeme von dem Forssmanantigen 
zu trennen sind. LAND STEINER und VAN DER SCHEER (s. S. 481) fanden, daB ein 
Teil ihrer Pferdeblutantisera mitunter mit Rattenblut deutlich ausflockten, und 
ebenso sahen sie, wie manche Affenantisera mit Schweineblutextrakt angaben. 
Die Autoren diskutieren dabei die Frage, ob ihre neu aufgefundenen heterogene
tischen Reaktionen darauf beruhen, daB in den angefiihrten Blutextrakten 
identische oder ahnliche Substanzen enthalten sind, oder ob vielleicht ein ein
heitlicher Antikorper mit verschiedenen Substanzen reagieren kann. 

In jiingster Zeit ist aber ein neues heterogenetisches System bekannt ge
worden, das sich von dem FORSSMANschen System mit Sicherheit trennen laBt. 
1m Gegensatz zum FORSSMANschen System tritt es nicht bei ganzen Tierarten 
als solchen auf, sondern es ist in gruppenspezifischer Verteilung iiber die ver
schiedensten Tierarten sowohl yom "Meerschweinchentypus" wie yom "Kanin
chentypus" verstreut. Man nennt es am besten vielleicht kurz das "A-System". 
Der Zellgruppenreceptor A, der ihm zugrundeliegt, ist, ebenso wie das FORSSMAN
sche Antigen, zu einem wesentlichen Teil alkoholloslich. Gruppenspezifische 
Antisera, hergestellt durch Injektion von Menschenblutkorperchen der Gruppe A, 
reagieren nach Absorption der FORSSMANschen Antikorper durch Hammelblut 
gruppenspezifisch ausschlieBlich mit Organbestandteilen mancher Schweine, 
Rinder, Hammel und Kaninchen, und wahrscheinlich werden sich noch eine ganze 
Anzahl weiterer Tierarten gleichsinnig verhalten. 

1 FRIEDE, K. A.: Zbl. Bakter. Ol'ig. 96, 136 (1925). 
2 KRITSCHEWSKY, L.: J. of expel'. Med. 24, Nl' 3, 233 (1916) - J. of info Dis. 32, 192 

(1923) -Z. Immun.fol'schg 36, 1 (1923). 
3 FRIEDE, K. A.: Zbl. Bakter. Ol'ig. 96, 154 (1925). 
4 FRIEDE, K. A. u. GRUNBAUM: Klin. Wschr. 1925, 1778 - Z. Immun.fol'schg 44, 

314 (1925). 
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D. Die Lehre von den Blutgruppen. 
1. Die 4 Blutgruppen des Menschen (LAND STEINER sche Regel). 

EHRLICH und MORGENROTH1 haben durch Injektion von Blutkorperchen einer 
Ziege A bei einer Ziege B Antikorper gegen Blutkorperchen der Ziege A erzeugt. 
Es handelt sich demnach um Isoantikorper, die durch Injektion von artgleichem, 
wenn auch individuumfremdem Materials entstehen. Auch bei anderen Tier
arten gelingt die immunisatorische Erzeugung gruppenspezifischer Isoantikorper. 

Nachdem schon im Jahre 1876 LANDOIS gesehen hatte, daB normales mensch
liches Serum mitunter Blutkorperchen fremder Tierarten agglutinieren kann, 
wurde schlieJ3lich von zahlreichen Autoren uber die Beobachtung berichtet, daB 
unter Umstanden das Serum von Kranken imstande ist, Blutkorperchen anderer 
Menschen zu agglutinieren. Doch erst LANDSTEINER2 hat in einer grundlegen
den Untersuchung die physiologische GesetzmaBigkeit der Verteilung von Iso
antikorpern und isoagglutinablen Substanzen erkannt. Bei den Blutgruppen des 
Menschen handelt es sich um 2 Blutkorpercheneigenschaften, die kurz mit A nnd 
B bezeichnet sind. Dementsprechend bestehen 4 Moglichkeiten: 

1. Die Blutkorpercheneigenschaften fehlen, Blutgruppe 0, 
2. die Blutkorpercheneigenschaft A ist vorhanden, Blutgruppe A, 
3. die Blutkorpercheneigenschaft B ist vorhanden, Blutgruppe. B, 
4. die Blutkorpercheneigenschaften A und B sind in gleicher Weise vor

handen, Blutgruppe AB. 
Das Serum enthalt nun jeweils Agglutinine gegen diejenigen Blutkorperchen

eigenschaften, die gerade dem Individuum selbst fehlen. So enthaIt also ein 
Serum der Gruppe A ein Agglutinin Anti-B ((3), wahrend ein Serum der Gruppe B 
einAgglutinin Anti-A (iX) enthalt. Ein Serum der Gruppe 0 enthalt beide Agglu
tinine (iX und (3), wahrend einem Serum der Gruppe AB jegliche agglutinierende 
Funktion fehlt. Diese leicht durchsichtigen GesetzmaBigkeiten werden nach 
ihrem Entdecker als LANDSTEINERSche Regel bezeichnet. JANSKY und Moss 
haben die vier Blutgruppen besonders numeriert. Doch haben diese Angaben 
vielfach Verwirrung hervorgerufen (VERZAR3, MORITSCH4), so daB man jetzt nach 
dem Vorschlage von HIRSZFELD die Blutgruppen nach ihren Blutkorperchen
eigenschaften mit den Buchstaben 0, A, B und AB bezeichnet. Diese Verhaltnisse 
seien kurz in einer kleinen Tabelle 1 wiedergegeben: 

Tabelle 1. 

JANSKY Moss I HIRSZFELD I Blutk6rperchen- Serum-
eigenscliaften eigenschaften 

Gruppe I IV 0 IX, /1 
II II A A, - -fJ 
III III B - B IX -

IV I AB A+B 

Die Blutgruppe verandert sich niemals wahrend des ganzen Lebens. Anders
artige Ergebnisse sind wohl auf technische Fehlerquellen zuruckzufuhren (vgl. 
POEHLMANN 5 ). 

2. Vererbungsmodus der Blutgruppenmerkmale. 
Jahrelang wurden die Beobachtungen LANDSTEINERS nicht entsprechend 

ihrer groBen Bedeutung gewiirdigt. 1m Jahre 19lO erkannten von DUNGERN 

1 EHRLICH, P. U. J. MORGENROTH: Ber!. kIin_ Wschr. 1900, 453. 
2 LANDSTEINER, K.: Wien. klin. Wschr. 14, 1132 (1901) . 

. 3 VERZAR: Klin. Wschr. 1927, Nr 8, 347. 
4 MORITSCH, P.: Wien. klin. Wschr. 1927, Nr 8, 256. 
5 POEHLMANN, A.: Munch. med. IVschr. 1929, 413. 
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und HIRSZFELD1,2, daB die Blutgruppen sich nach bestimmten Gesetzen, den 
MENDELschen Regeln entsprechend, vererben. Damit erhielt die Blutgruppen
forschung einen neuen Impuls. Nach v. DUNG ERN und HIRSZFELD sind die 
Eigenschaften A und B dominant vererbliche Merkmale, denen das Fehlen der 
Eigenschaften "Nicht-A" und "Nicht-B" als recessive Merkmale gegeniiber
steht. Dabei findet zugleich ein Parallelismus zwischen den recessiven Zellmerk
malen "Nicht-A" und "Nicht-B" und dem Auftreten der entsprechenden Serum
eigenschaften "Anti-A" und "Anti-B" st,att. Es kann also niemals ein Kind eine 
Blutkorpercheneigenschaft besitzen, die nicht mindestens einer seiner beiden 
Eltern ebenfalls aufweist. Ohne weiteres ergibt sich daraus die Verwendungs
moglichkeit fiir gerichtliche Zwecke im Sinne eines Vaterschaftsausschlusses. 
Denn bei feststehender Mutterschaft liWt sich gegebenenfalls dann eine Aussage 
iiber die Vaterschaft machen, wenn das Kind ein Blutmerkmal aufweist, das 
weder die Mutter noch der vermeintliche Vater besitzt. Eine positive Aussage 
etwa in dem Sinne, daB ein der Vaterschaft Verdiichtigter auch der Vater sein 
muB, ist auf Grund der bisher bekannten Gruppenunterschiede vollkommen aus
geschlossen. Denn es handelt sich nicht um individuelle Eigenschaften, sondern 
um Gruppeneigenschaften. In gleicher Weise wie fUr den VaterschaftsausschluB 
laBt sich die Blutgruppenbestimmung auch fiir den eventuellen Mutterschafts
ausschluB in Fallen von Kindesunterschiebungen usw. verwenden. Hier muD 
freilich die Vaterschaft feststehen. Auf die Diskussion, die gerade in der Tages
presse und Fachpresse iiber die Frage der gerichtlichen Verwertbarkeit in Ali
mentationsprozessen usw. entbrannt ist, kann an dieser Stelle nicht weiter ein
gegangen werden. Es sei in diesem Zusammenhange auf die ausfUhrlichen Dar
stellungen von LATTES, SCHIFF und HIRSZFELD verwiesen. 

Inneuerer Zeit wurden noch mehrere andere Vererbungsschemen angegeben. 
Denn die Praxis hat ergeben, daB AB-Miitter nicht oder auBerordentlich selten 
O-Kinder bzw. O-Miitter so gut wie nie AB-Kinder erzeugen. Nach dem 
Vererbungsschema von v. DUNGERN und HIRSZFELD miiBte ein derartiger Fall 
rein rechnerisch haufiger eintreten. So hat BERNSTEIN3 eine Vererbungsregel 
aufgestellt, bei der drei multiple Allelomorphe als Grundlage des Vererbungs
modus angesehen werden: R, A und B. Danach darf allerdings niemals die 
geschilderte Kombination AB-Mutter mit O-Kind bzw. O-Mutter mit AB-Kind 
vorkommen. Nach der BERNSTEINSchen Regcl kommt also eine neue AUl'lschluB
moglichkeit hinzu, denn es konnte niemals ein AB-Vater ein O-Kind erzeugt 
haben. Ein einziger solcher einwandfrei untersuchter Fall miiBte allerdings 
die BERNSTEINsche Auffassung erschiittern. Die folgende Tabelle 2 dient zur 
Erlauterung der von v. DUNGERN und HIRSZFELD einerseits und BERNSTEIN 
andererseits angegebenen Vererbungsregeln. Zur Erklarung sei nochmals hinzu
gefUgt, daB nach BERNSTEIN die Vererbung der GruppenmerkmalG an eine einzige 
Eigenschaft gekniipft ist, wahrend nach v. DUNGERN und HIRSZFELD die Ver
erbung der Blutgruppe durch zwei verschiedene Eigenschaften bzw. Eigenschaften
paare bedingt wird. In bezug auf die hier angewandte Nomenklatur sei auf den 
Beitrag von LENZ in diesem Handbuch (Bd. 17) verwiesen. 

Zu diesen beiden Vererbungsschemen, die sich prinzipiell unterscheiden, 
gesellen sich weitere Vererbungsschemata hinzu, so von SNYDER4 und FURUHATA5 • 
-----

1 DUNGERN, E. v.: Miinch. med. Wschr. 1910, 293. 
2 DUNGERN, E. v. u. L. HIRSZFELD: Z. Immun.forschg 4, 531 (1910); 6, 284; 8, 526 

(1911). 
3 BERNSTEIN, F.: Klin. Wschr. 1924, Nr 33, 1495 - Z. indukt. Abstammungs- u. Ver

erbungslehre 37', 237 (1925). 
4 SNYDER: J. amer. med. Assoc. 88, 562 (1927). 
5 FURUHATA: Jap. med. World 7', Nr 7 (1927). 
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Tabelle 2. 
Die sich ergebenden AusschluBmoglichkeiten sind durch starkeren Druck markiert, 

Digen Monogen 
(nach BERNSTEIN) (nach v. DUNGERN und HmZFELD) 

Mutter I Kind 

o 
A 
B 

[AB]1 

o 
A 
B 

AB 

o 
A 
B 

AB 

[0]1 
A 
B 

AB 

o 
o 
o 

[0] 

o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 

[0] 
o 
o 
o 

Vater 

A B 
A B 
A B 

[A] [B] 

A B 
A B 
A B 
A B 

A B 
A B 
A B 
A B 

[A] [B] 
A B 
A B 
A B 

AB 
AB 
AB 
AB 

AB 
AB 
AB 
AB 

[AB] 
AB 
AB 
AB 

Kind I 
o 
A 
B 

AB 

o 
A 
B 

AB 

o 
A 
B 

AB 

o 
A 

IB I 
0, A, B, A B = kann sein. - 0, A, B, A B = kann nlcht sein. 
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o AB 

o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 

.0 
o 
o 
o 
o 
o 

Vater 

A 
A 
A 
A 

I ~ AB 
AB 
AB 
AB 

A 
A 
A 
A 

A 
A 
A 
A 

A 
A 

I ~ 

B 
B 

B 
B 
B 
B 

B 
B 
B 
B 

AB 
AB 
AB 
AB 

AB 
AB 
AB 
AB 

B AB 
B AB 
BlAB 
B AB 

Abb. 6l. Homogametische Abb. 62. Heterogametische Abb.63. Homogametische Abb. 64. Heterogametische 
Zygote. Zygote. Zygote Zygote 

Die erste Theorie von FURUHATA ahnelt durchaus der Theorie von BERNSTEIN, 
ist aber spater, wenn auch unabhangig von BERNSTEIN erschienen. Die zweite 
Vererbungstheorie von FURUHATA berucksichtigt dagegen im Gegensatz zu der 
ersten Theorie auch die Isoagglutinine. Danach sind das Gen-A (fUr den Re
ceptor A) und das Gen b (fUr das Auftreten des normalen Isoagglutinin!! Anti-B) 
zwei verschiedene, aber stark gekoppelte Gene. Trotz dieser starken Koppelung 
kann nach FURUHATA ein crossing-over zwischen den stark gekoppelten Genen 
stattfinden. In jungster Zeit gelangte BAUER2 unabhangig von der zweiten Theorie 
FURUHATAS zu einer ahnlichen Vorstellung, indem er von den in der Litera
tur bekannten, dem BERNSTEINSchen Vererbungsschema widersprechenden Aus
nahmen von AB- bzw. O-Kindem aus ABjO Ehen ausgeht. BAUER kommt 
auf die urspriingliche Theorie von v. DUNGERN und HIRSZFELD zuruck, die auch 
zwei Genpaare bei der Vererbung der Blutgruppenmerkmale annimmt. Nur 
glaubt er, daB A und b weitgehend gekoppelt sind, ahnlich wie FURUHATA II, 
daB aber mitunter ein Faktorenaustausch stattfinden kann. Der Faktorenaus
tausch nach BAUER sei hier kurz schematisch dargestellt. 

Der Faktorenaustausch vollzieht sich in der Richtung des angegebenen Pfeiles. 
Es ergibt sich hieraus ohne weiteres, wie ohne Faktorenaustausch aus einer Ehe 
OjAB nur A- oder B-Kinder hervorgehen. Findet dagegen ein crossing-over statt, 
so mussen 0- oder AB-Individuen entstehen. BAUER nimmt an, daB dies in 

1 Die eingeklammerten Kombinationen sind unmoglich. 
2 BAUER: Klin. Wschr. 19~8, Nr 34. S. 1588. 
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etwa 10% der Faile tatsachlich zutrifft. Dem widerspricht THOMSEN l , der an der 
urspriinglichen BERNSTEINSchen Theorie festhalt. N ach THOMSEN handelt es 
sich um 3 multiple Allelomorphe, R, A und B. Das Gen A besitzt aber nach 
THOMSEN zwei Fahigkeiten: 

1. die Entwicklung des Receptors A, 
2. die Unterdriickung des Isoagglutinins cx.. 
Ebenso verhalt sich das Gen B. Fehlen dagegen beide Gene A und B, so 

findet keine Unterdriickung der Isoagglutinine statt. Derart werden nach THOM
SEN auch die Isoagglutinine bei der Vererbung der Gruppeneigenschaften heran
gezogen. 

~ 
AB 

Abb.65. 1. Vor dem 
Faktorenaustausch. 

AB 
Abb.66. II. Nach dem 

Faktorenaustausch. 

Jedenfalls sei abel' hier ausdriicklich betont, daB die bisher noch bestehenden 
'Meinungsverschiedenheiten auf dem Gebiete der Vererbung del' Gruppenmerk
male nur die in del' Praxis relativ seltene Kombination ABjO betreffen. Die nach 
dem von v. DUNGERN und HIRSZFELD aufgestellten Vererbungsmodus sich er
gebenden AusschluBmoglichkeiten werden dadurch keineswegs beriihrt und von 
den Autoren, die sich damit ernsthaft beschaftigt haben, in gleicher Weise an
erkannt. 

3. Bedeutung der Gruppenunterschiede fUr die Klinik. 
Die Erkenntnisse del' Blutgruppenforschung miissen fiir Transfusionszwecke 

\veitgehend beriicksichtigt werden (vgl. PANISSET und VERGE2 , JERVELL3 und 
SACHS4, BREITNER5 , CLAIRMONT6 ). Dabei ist es nicht unbedingt notwendig, daB 
Spender und Empfanger del' gleichen Blutgruppe angehoren. Es geniigt vielmehr 
meist, darauf zu achten, daB die Blutkorperchen des Spenders nicht von dem 
Serum des Empfangers agglutiniert werden. Die Individuen del' Gruppe 0 sind 
als Universalspender bzw. Universalnichtempfanger bezeichnet worden, da ihre 
Blutkorperchen von keinem Serum agglutiniert werden, wahrend umgekehrt 
ihr Serum die Blutkorperchen aller iibrigen Gruppen agglutiniert. Dement
sprechend sind die 'Menschen del' Gruppe AB Universalempfanger bzw. Univer
salnichtspender, da ihr Serum keinerlei Agglutinine enthalt, wahrend ihre 
Blutkorperchen von dem Serum aller iibrigen Gruppen agglutiniert werden. 

Auch fUr die Transplantation (vgl. DEUCHER und OCHSNER7), diirfte die 
Blutgruppe eine wesentliche Rolle spielen, um so mehr, als nach neueren Unter
suchungen die Gruppeneigenschaften sich nicht nur auf die Zellen des Blutes, 
sondern auch auf die Zellen del' iibrigen Organsysteme beziehen. Nachdem 
schon friiher v. DUNGERN und HIRSZFELD sowie BROKMANN in tiereischen 01'
ganen gewisse Gruppenmerkmale gefunden hatten, haben neuerdings Y AMAKAMI8 

1 THOMSON, 0.: Munch. med. Wschr. 1928, Nr 45, 1921. 
2 PANISSET u. VERGE: C. r. Acad. Sci. Paris 174, 1649 (1922). 
3 JERVELL, :F.: Acta path. scand. (Stockh.) I, 301 (1924). 
4 SACHS, H.: Munch. med. Wschr. 1921, Nr 1, 4 - Zbl. inn. Med. 48, lIM (1927). 
5 BREITNER: Die Bluttransfusion. Berlin: Julius Springer 1925. 
6 CLAIRMONT: Vgl. zusammenfassende Darstellung. 
7 DEUCHER, W. U. A. E. OCHSNER: Arch. klin. Chir. 132, 470 (1924). 
8 YAMAKAMI, K.: J. of Immun. 12, 185 (1926). 
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sowie LANDSTEINER und LEv""INEl in menschlichen Spermatozoen die gleichen 
Gruppenmerkmale wie ill Blute nachgewiesen. Von WITEBSKy2, teilweise in 
Gemeinschaft mit OKABE3 , wurden in alkoholischen Organextrakten, vor allem 
in solchen der Gruppe A, gruppenspezifische Zellelemente gefunden. Die quan
titativen Bedingungen beim Nachweis gruppenspezifischer Zellstrukturen sind 
aber durchaus verschieden und ahneln dem des Forssmanantigens. Am meisten 
enthalt das Nierengewebe sowie Tumormaterial von Individuen der Gruppe A, 
wahrend z. B. das Gehirn keine alkoholloslichen gruppenspezifischen Bausteine 
enthalt. Es ist deswegen richtiger, statt von "Blutgruppen" von "Zellgruppen" 
oder von "Gruppenmerkmalen" zu sprechen. Nach WICHELS und LAMPE4 ent
halten auch weiBe Blutkorperchen das gleiche Gruppenmerkmal wie die roten 
Blutkorperchen. 

KRITSCHESKI und SCHWARZMANN5 haben spateI' mittels einer anderen Methode, durch 
Absorption mit wasserigen Organsuspensionen, gruppenspezifische Bestandteile auch im 
Gehirn von Individuen der Gruppe A sowie in den Organen der. Gruppe B nachgewiesen. 
Die Absorption mit Organsuspensionen ist aber wegen del' dabei haufig auftretenden un
spezifischen Ergebnisse keineswegs leic~ zu beurteilen. Daher bediirfen die Ergebnisse 
von KRITSCHEWSKI und SCHWARZMANN noch kritischer Nachprillung. 

Man hat sich haufig die Frage nach der physiologischen Funktion gruppen
spezifischer Qualitaten vorgelegt, ohne daB bis heute eine befriedigende Ant
wort gegeben werden kann. Dementsprechend sind auch Versuche, Beziehungen 
zwischen Pathogenese und Blutgruppe abzuleiten, trotz zahlreicher Bemuhungen 
keineswegs eindeutig gelungen. Es gibt wohl kaum eine Krankheit, die nicht 
nach der Aussage mancher Autoren bei bestimmten Gruppen gehauft bzw. ver
mindert vorkommen solI. Doch konnten die meisten derartigen Ergebnisse 
einer genaueren NachprUfung nicht standhalten, vielmehr sind die irrtumlichen 
SchluBfolgerungen in vielen Fallen auf den Fehler der zu kleinen Zahl zuruck
zufUhren. Denn will man statistisch begriindete Schlusse ziehen, so muB eine 
moglichst groBe Anzahl, meherere hundert oder tausend Falle, untersucht werden. 
Diese Voraussetzung wird aber leider von vielen, die sich damit beschaftigten, 
nicht erfullt. Aus theoretischen Erwagungen diirfte noch am ehesten an eine 
Beziehung von Gruppenmerkmalen zu bestimmten Formen der Anamien gedacht 
werden, ohne daB aber auch hier bisher sichere experimentelle Beweise erbracht 
werden konnten6 - 10. • 

Nach HIRSZFELD ll - 13 ist die Vererbung der Diphtherieimmunitat an die 
Blutgruppe gekoppelt. Danach sind Kinder mit der Blutgruppe Diphtherie
empfindlicher Eltern haufig ebenfalls diphtherieempfindlich (gem essen an der 
SOHICKschen Probe). Dagegen ist ein groBer Teil der Kinder mit der Blut
gruppe diphtherieimmuner Eltern ebenfalls diphtherieimmun, wahrend ein 
kleinerer Teil -- vorwiegend jungere Kinder diphtherieimmuner Eltern -
noch diphtherieempfindlich ist. HIRSZFELD nimmt an, daB bei diesen 

1 LANDSTEINER, K. u. PH. LEVINE: J. of Immun. l~, Nr 5, 415 (1926). 
2 WITEBSKY, E.: Z. Immun.forschg 49, 517 (1927) - Klin. Wschr. 19~8, Nr 3, 118. 
3 WITEBSKY, E. u. K. ORABE: Z. Immun.forschg 5~, 359 (1927). 
4 VVICHELS u. LAMPE: Klin. Wschr. 19~8, Nr 37, 1741. 
5 KRITSCHEWSKI u. SCHWARZMANN: Klin. Wschr. 19~r, Nr 44, 208l. 
6 DEcAsTELLO u. STURLI: Miinch. med. Wschr. 49, 1090 (1902). 
7 MACKENZIE, G.: Proc. Soc. expel'. BioI. a. Med. ~~, 276 (1923). 
8 HOCHE, O. u. P. MORITSCH: Mitt. Grenzgeb. Med. u. ChiI'. 38, 652 (1925). 
9 KUBANYI, A.: Klin. Wschr. 19~r, Nr 32, 1517. 

10 WITEBSKY, E.: Klin. Wschr. 19~8, Nr 1, 20. 
11 HIRSZFELD, L.: Klin. Wschr. 19~4, Nr 46, 2084. 
12 HIRSZFELD L. u. H. u. BROKMANN: C. r. Soc. BioI. Paris 90, 1198 (1924); Klin. 

Wschr. 19~4, 1308; Med. doswiadcz i spo!. (poln.) 11, 125 (1924). 
13 HIRSZFELD, L. u. H. u. BROKMANN: J. of Immun. 9, 571 (1924). 
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Kindern die normalen Diphtherie-Antitoxine erst in einem spateren Alters
abschnitt erscheinen und er bezeichnet mit dem treffenden Ausdruck "Sero
genese" die konstitutionell bedingte Serumreifung. Dagegen konnten SNYDERl 

THoMsEN2 und ROSLING3 den Befunden HmSZFELDS nicht beistimmen. In 
gleicher Weise wie bei der ScmcKschen Reaktion wurden Untersuchungen 
iiber die DlcKsche Reaktion bei Scharlach angestellt (vgl. JAKOBOWITZ4 und 
KACZYNSKI5). 

Neuerdings werden Zusammenhange zwischen der Blutgruppe und dem 
raschen bzw. langsamen Verschwinden der positiven W ASSERMANNschen Reaktion 
bei Syphilitikern angenommen. Auch hier diirften noch langjahrige Erfahrungen 
notig sein, um zu einer endgiiltigen Klarung des Phanomens zu gelangen (vgl. 
STRASZYNSKI6 und GUNDEL', AMSEL und HALBERS). 

Eine gruppenspezifische Differenzierung ist schon bei Embryonen vom 
3. Monat an, vielleicht sogar noch friiher, festzustellen. Beim Nachweis der 
Gruppenmerkmale in embryonalen Blutkorperchen miissen starke Testsera ver
wandt werden, da die Empfindlichkeit der embryonalen Blutkorperchen gegen
iiber den Isoagglutininen des Erwachsenenserums nach Untersuchungen von 
KEMP9 wesentlich herabgesetzt ist. Dagegen sind die 1soagglutinine im embryo
nalen Serum ebenso wie die meisten normalen Antikorper noch nicht entwickelt. 
Auch die Blutkorperchen der Neugeborenen sind noch relativ schwer agglutinabel 
im Vergleich zu den Blutkorperchen der Erwachsenen, wenn auch leichter als 
diejenigen von Embryonen. Bei einem Teil der Neugeborenen sind dagegen die 
Isoagglutinine bereits nachweisbar. 1m allgemeinen aber treten sie erst im ersten 
bis zweiten Lebensjahr auf10 - 1S • 

Wenn Mutter und Kind der gleichen Blutgruppe angehoren, spricht man von 
homospezifischer Schwangerschaft, dagegen von einer heterospezifischen Schwan
gerschaft, wenn Mutter und Kind verschiedenen Gruppen angehoren. Ob das 
Bestehen heterospezifischer Schwangerschaften einen ungiinstigen EinfluB auf 
Mutter und Kind ausiibt, scheint bisher nicht erwiesen. Besonders bei der Eklamp
sie wurde auf die Bedeutung heterospezifischer Schwangerschaften hingewiesen 
(OTTENBERG19). Doch ist diese Angabe nicht unWidersprochen geblieben. Die 
meisten Untersucher konnten einen Zusammenhang zwischen Schwangerschafts
toxikosen und heterospezifischer Schwangerschaft nicht erkennen. Experimen
telle Unterlagen fUr die Annahme einer besonderen Durchlassigkeit der Placenta 
fUr die 1soagglutinine des Serums bei der Eklampsie liegen jedenfalls nicht vor 

1 SNYDER, L. H.: Z. Immun.forschg 49, 464 (1927). 
2 THOMSEN, 0.: Acta path. scand. (Klilbenh.). 4, 45 (1927). 
3 ROSLING, E.: Z. Immun.forschg 59, 521 (1928). 
4 JAKOBOWITZ: Z. kJin. Med. 99, 515 (1924). 
5 KACZYNSKI, R.: C. r. Soc. BioI. Paris 95, 933 (1926). 
6 STRASZYNSKI, A.: Klin. Wschr. 1925, 1962. 
7 GUNDEL: Klin. Wschr. 1921', Nr 36, 1703. 
8 AlIiSEL, R. u. W. HALBER: Z. Immun.forschg 42, 89 (1925) - C. r. Soc. BioI. Paris 

91, 1479 (1924) - Med. doswiadcz. i spot. (poIn.) 5, H.3-4 (1925). 
9 KEMP, T.: C. r. Soc. BioI. Paris 99, 417, 419 (1928). 

10 ZETTERlIiANN, Y. u. E. WILDNER: Acta obstetr. scand. (Stockh.) 3, 122 (1924). 
11 GANTHER, R.: ZbI. Gynak. 49, 1948 (1925). 
12 HARA, M!NORU u. RIl\iPEI WAKAO: Jb. Kinderheilk. 114, 313 (1926). 
13 AUGSBERGER: Klin. Wschr. 1921', Nr 42, 1992. 
14 BARSKI: Dnepropetwowsk. med. J. 1921', H.1/2. 
15 COLLON, N. C.: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 144 (1927). 
16 DEBRE, R. u. M. HAlIiBURGER: C. r. Soc. BioI. Paris 91', Nr 20 (1927). 
17 PREGER: Z. Immun.forschg 53, H. 2, 192 (1927). 
18 WIECHMANN, E. u. H. PAAL: Miinch. med. Wschr. 1921', Nr 7, 27l. 
19 OTTENBERG, R.: J. amer. med. Assoc. 81, 295 (1923). 
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(vgl. LAZAREVIC und ZBOROWSKI1 ). Dagegen sind sichere FaIle von Eklampsie 
bekannt, die bei Gruppengleichheit von Mutter und Kind auftraten. 

In diesem Zusammenhange ist das Verhalten der Placenta in bezug auf 
ihren Gehalt an Gruppenmerkmalen von Interesse. Es hat sich gezeigt (v. OET
TINGEN und WITEBSKy2), daB aIle Placentarorgane (ebenso wie das Gehirn) frei 
von Gruppenmerkmalen sind im Gegensatz zu der Decidua, die das miitterliche 
Gruppenmerkmal enthalt. Die Placenta ist also als ein neutrales Organ zwischen 
Mutter und Kind eingeschaltet - ein h6chst zweckmaBiger Vorgang. Denn es 
miiBte zu deletaren Zustanden fiir Mutter und Kind kommen, wenn die Placenta 
gruppenspezifische Bestandteile enthielte, die dem Angriff der Isoantik6rper des 
Blutes ausgesetzt waren. 

4. Gruppenspezifische Antisera. 
DUrch Immunisierung von Kaninchen mit Blutk6rperchen der verschiedenen 

Gruppen erhalt man gruppenspezifische Antisera. Allerdings entstehen haufig 
auch artspezifische Antik6rper, so daB die gruppenspezifischen Antik6rper erst nach 
Absorption der artspezifischen in Erscheinung treten (vgl. HOOKER U. ANDER
SON3 , KOLMER U. TRIST4 , DOLTER5 , LANDSTEINER, V. D. SCHEER U. WITT6 , OKABE7 ). 

Interessanterweise bilden haufig gerade diejenigen Kaninchen gruppenspezifische Anti
korper, die bereits ein gruppenspezifisches Isoagglutinin IX vorgebildet haben. HmszFELD 
und HALBER glaubten deswegen, daB auch unspezifische Reize die gruppenspezifische Anti
korperproduktion bei geeigneten Kaninchen hervorrufen, wahrend SACHS und WITEBSKY 
die gruppenspezifische Antikorperbildung besonders im Hinlick auf die Hohe des Titers fUr 
den Effekt einer spezifischen Immunisierung halten. Diese Auffassung wird wohl noch da
durch weitgehend gestiitzt, daB die Injektion von A-Blutkorperchen zu einer gruppenspezi
fischen Lipoidantikorperwirkung (auBer der gruppenspezifisehen Agglutination) fiihrt, die 
nach Vorbehandlung mit heterologem Material niemals beobachtet wurde. Doeh diirfte es 
sich bei den Kaninchen, die gruppenspezifisehe Antikorper ausbilden konnen, weniger um 
die Auswirkung vorgebildeter Bahnen handeln, die sicherlich bei der Antikorperentstehung 
im allgemeinen eine bedeutsame Rolle spielt. Hier aber liegt umgekehrt bei manchen Kanin
chen, die auf die Injektion von A-Blut keine gruppenspczifischen Antikorper ausbilden, ein 
konstitutionelles Hindernis zur Ausbildung gruppenspezifischer Antikorper VOl'. Denn es konn
ten mittels Komplementbindung in zahlreichen alkoholischen Organextrakten von Kaninchen 
gl'uppenspezifische A-Bestandteile nachgewiesen werden. Dem Horror autotoxicus entspre
chend tritt dann eine Antikorperbildung bei diesen Tieren nicht ein (vgl. WITEBSKYS). 

Uber das chemische Substrat der gruppenspezifischen isoagglutinablen Sub
stanzen ist noch nicht viel bekannt. Wesentliche gruppenspezifische Elemente 
sind sicherlich ather- und alkohoIloslich, gehoren also zur Gruppe der Lipoide. 
BRAHN u. SCHIFF9 haben aber auch gruppenspezifische EiweiBkorper nachgewiesen 
(vgl. VORSCHUTZlO , SCHUTZ U. WOHLISCHll , SK-~DOWSKY U. SCHRODER, SCHRODER12 , 

KONIKOV13 , WAGNERl 4, EISLER U. MORITSCH15 , WITEBSKY U. OKABE16 ). 

1 LAZAREVlC u. ZBOROWSK1: C. r. Soc. BioI. Paris 95, 1213 (1926). 
2 OETTINGEN, KJ. V. U. E. "\VITEBSKY: Miinch. med. "\Vschr. 1928, Nr 9, 385. 
3 HOOKER u. ANDERSON: J. of Immun. 6, 419 (1921). 
4 KOLMER U. TRIST: J. of Immun. 5, 89 (1920). 
5 DOLTER, W.: Z. Immun.forschg 43, 95 (1925). 
6 LANDSTEINER, K., J. VAN DER SCHEER U. D. H. WITT: Proc. Soc. expel'. BioI. a. Med. 

22, 289 (1925). 
7 OKABE, K.: Z. Immun.forschg 58, 22 (1928). 
S WITEBSKY: Z. Immun.forschg 59, 139 (1928). 
9 BRAHN U. SCHIFF: Klin. Wschr. 1926, Nr 32, 1455. 

10 VORSCHUTZ, J.: Z. klin. Med. 96, 383 (1923). 
11 SCHUTZ U. WOHLISCH: Z. BioI. 82, 265 (1924). 
12 SCHRODER, V.: Pfliigers Arch. 215, 32 (1926). 
13 KONIKOW, A.: Z. eksper. BioI. i Med. (russ.) 1926, Nr 9, 128. 
14 WAGNER: J. of expel'. BioI. 1926, Nr 3, 102. 
15 EISLER, M. u. MORITSCH: Z. Immun.forschg 57, 421 (1928). 
16 WITEBSKY, E. U. K. OKABE: Z. Immun.forschg 54, 131 (1927). 
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SCHIFF und ADELSBERGER haben nach Immunisierung von Kaninchen mit 
Blutkorperchen der Gruppe A ein Antiserum erhalten, das auBer den gruppen
spezifischen Agglutininen noch FORSSMANsche heterogenetische Hammelblut
hamolysine enthalt. Die Angaben von SCHIFF und ADELSBERGER wurden in
zwischen bestatigt. Nach ihrer Auffassung enthalt der A-Receptor eine Partial
quote des FORSSMANschen Antigens, wahrend HIRSZFELD unter Anerkennung 
des experimentellen Ergebnisses von SCIDFF und ADELSBERGER zwei selbstan
dige, nebeneinander bestehende unabhangige biochemische Einheiten annimmt. 
Die durch Injektion von A-Blut entstehenden Hammelbluthamolysine konnen 
durch A-Blut sowobl wie durch Hammelblut spezifisch entfernt werden, nicht 
dagegen durch 0- oder B-Blut. Man hat auch FORssMANsche Antisera kennen
gelernt, die mit allen menschlichen Blutextrakten in mehr oder weniger starke 
Reaktion treten konnen. Es ist daher moglich, daB auch Blutkorperchen der 
anderen Gruppen gelegentlich kleine Splitter des FORSSMANschen Mosaiks ent
halten. Dafiir spricht der Umstand, daB gelegentlich durch Injektion von Blut
korperchen der Gruppe 0 auftretende Hammelbluthamolysine durch O-Blut 
spezifisch absorbiert werden konnen. Freilich ist der Titer der hierbei beobach
teten Hammelbluthamolysine nur ein geringer und nicht zu vergleichen mit dem
jenigen, der durch Injektion von A-Blut entsteht. 

Durch intravenose Injektion eines Gemisches von alkoholischem Blutex
trakt und artfremdem EiweiB entstehen Lipoidantiktirper. Dabei sind gruppen
spezifische Lipoidantisera, hergestellt durch Injektion einer Mischung von 
alkoholischen Extrakten aus A-Blut und Schweineserum, mitunter imstande, 
native Blutkorperchen der Gruppe A zu agglutinieren und zu hamolysieren, im 
Gegensatz zu den iibrigen Blutlipoidantisera, denen ein EinfluB auf die nativen 
BlutzeHen nicht zukommt (vgl. WITEBSKyl). 

5. Anthropologie und Blutgruppen2• 

Das Ehepaar HIRSCHFELD hat auf dem mazedonischen Kriegsschauplatz 
die interessante FeststeHung erhoben, daB die 4 Gruppen in verscbiedenen Lan
dern keineswegs in gleichem Prozentsatz vertreten sind. Die Anthropologie hat 
sich nun mit groBem Interesse der unterschiedlichen Verteilung der Blutgruppen 
zugewandt, und es sind fast in der ganzen Welt statistische Erhebungen iiber ihre 
zahlenmaBige Verbreitung angesteHt worden. Hier seien einige Ergebnisse in 
umstehender Tabelle zusammengestellt, die dem Buche HIRSZFELDS iiber "Kon
stitutionsserologie" entnommen sind. 

HIRSZFELD bezeichnet das Verhaltnis von A zu B als biochemischen Rassen
index. Bei der Betrachtung vorstehender TaheHe sind 4 verschiedene Typen 
zu unterscheiden. Der erste Typ ist durch ein Uberwiegen der Gruppe A gegen
iiber der Gruppe B gekennzeichnet. Der biochemische Rassenindex ist daher 
iiber 1. Bei dem zweiten Typ halten sich A und B etwa die Waage, wahrend sich 
bei dem dritten Typ das Verhaltnis deutlich verschiebt und die Gruppe B iiber 
die Gruppe A dominiert. Hier ist der biochemische Index unter den ",Vert 1 
gesunken. 1m Norden und im Westen Europas gibt es demnach wesentlich mehr 
Vertreter der Gruppe A als solche der Gruppe B. Je weiter man aber nach Siiden 
und vor aHem nach Osten fortschreitet, um so mehr verschieben sich die Ver
haltnisse zugunsten der Gruppe B auf Kosten der Gruppe A. Auffallig muB das 
Verhalten des vierten Typus erscheinen. Denn die Indianer sowohl wie die Eski
mos haben so gut wie gar keine Individuen der Gruppe B und relativ wenig 
Individuen der Gruppe A, wogegen die weitaus grtiBte Mehrzahl ihrer Population 

1 WITEBSKY, E.: Z. Immun.forschg 48, 369 (1926); 49, 1,517 (1927). 
2 V gl. die zusammenfassende Darstellung von L. HIRSZFELD. 
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Ta belle 3. 

, Zahl der 
Gruppen in Prozent Verfasser Vo!ksgruppen Unter-

suchten 0 I A 1 B I .'I.E 

I 
SOHOTT. Lappen (Schweden) . 404 28,9 62,6 4,46 3,96 
L. u. H. HIRSZFELD Englander 500 46,4 43,4 7,2 3,1 
SANDFORD. N ordamerikaner 3000 44,5 42,3 8,7 4,5 
CULPEPPER u. ABLESON . N ordamerikaner 5000 44,4 36.0 14,2 '5,1 
TEBBUTT .. Englander (Australien) 1176 52,6 36,8 7,4 3,0 
TEBBUTT u. MOCONNEL . Uraustralier 1176 52,6 36,9 8,5 2,0 
J.CLELAND-BURTON Siid -Australien 101 46,0 54,0 - -
LINDBERGER. Schweden 500 33,5 51,0 10,0 5,5 
JERVELL Norweger 436 35,6 49,8 10,3 4,3 
JOHANNSEN. Danen 512 43,0 42,0 12,0 3,0 
STRENG u. RYTI Finnen zusammen 5134 32,8 43,5 17,0 6,7 
GUNDEL Deutsche Schl.-Holst. 3156 40,7 41,3 12,5 5,3 
SCHIFF u. ZIEGLER 

" Berlin 2500 35,0 44,6 15,0 6,0 
KRUSE 

" 
Heidelberg . 1000 42,3 45,5 9,1 3,1 

SUOKER, ZILI, ARNOLD 
" Leipzig. 6000 37,1 42,9 15,5 4,5 

HOOHE u. MORlTSOH 
" 

Wien. 1000 33,1 39,9 20,1 I 6,9 
VERZAR-WESZEOZKY Ungarn 1500 31,0 38,0 18,8 112,2 
CLAIRMONT Schweizer 2500 38,2 45,8 12,3 3,7 
L. u. H. HIRSZFELD. Franzosen 500 42,2 42,6 11,2 3,0 
L. u. H. HIRSZFELD. Italiener . 500 47,2 38,0 11,0 3,8 
HALBER u. MYDLARSKI Polen (Sold.) zus. 11488 32,5 37,6 20,9 9,0 
L. u. H. HIRSZFELD. Russen gem. 1000 40,7 31,2 21,8 6,3 
L. u. H. HIRSZFELD. Serben 500 38,0 41,8 15,6 

I 

4,6 
L. u. H. HIRSZFELD. Araber. 500 43,6 32,4 19,0 5,0 

II I 

BAIS u. VERHOEF. Javaner 1346 39,9 25,7 29,0 5,4 
L. u. H. HIRSZFELD. Senegalneger . 500 43,2 22,4 29,2 5,0 
FURUHATA u. KISHI Japaner (Kanazawa) 775 26,2 ! 36,0 23,4 14,4 
GROVE, ELLA Ainos in Hokaido 304 15,8 31,3 30,9 22,0 
COOA u. DEIBERT Chinesen 1111 29,0 32,0 29,0 10,1 

III 
L. u. H. HIRSZFELD. Inder 1000 31,3 19,0 41,2 8,5 
VERZ.4.R Zigeuner. 385 34,2 21,1 38,9 5,8 
TSOHINKIN Burjaten 1542 30,4 21,9 37,8 9,9 
GROVE, ELLA Samal, Moros (Philipp.) 501 25,9 18,1 44,9 ILl 

IV 
HEINBAOKER U. PAULI Eskimos in Gronland 124 80,6 12,9 2,4 4,0 
COOA u. DEIBERT Indianer. 862 77,7 20,2 2,1 -

SNYDER Indianer (rein) 458 91,3 7,7 1,3 -

der Gruppe 0 angeh6rt. Besonders deutlich tritt diese Erscheinung in der Unter
suchung von SNYDER uber reine Indianer hervor. Die Tabelle weist aber auch 
gleichzeitig darauf hin, mit welcher Vorsicht die Ergebnisse der Blutgruppen
untersuchung fUr anthropologische Zwecke gewertet werden mussen. So ist in 
der ersten Abteilung, in der Individuen der Gruppe A wesentlich die der Gruppe B 
uberwiegen, zu bemerken, daB den Bewohnern Nordeuropas z. B. die Ureinwohner 
Australiens in gleicher Weise zuzurechnen sind. Andererseits ist interessant, daB 
unter den Zigeunern relativ viel Vertreter der Gruppe B zu finden sind, sie 
gehoren daher zum inclisch-asiatischen Typ. Wenn es sich also auch bei den 
Zellgruppen um konstitutionell bedingte Merkmale handelt, so darf man doch 
bei der Betrachtung nicht vergessen, daB sie keineswegs mit anderen Rassenmerk
malen parallel zu verlaufen brauchen. Es gibt weiBe, schwarze und gelbe Ver
treter der Gruppe A in gleicher Weise wie solche der Gruppe B, nur daB die 
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jeweilige Anzahl relativ verschieden ist. Es ware deswegen sehr zu bedauern, 
sollte durch eine unsachverstandige Betrachtungsweise der hochst interessanten 
und wertvollen anthropologischen Beziehungen die Bedeutung der Blutgruppen
analyse geschmalert werden. Besonders sei hier ausdriicklich darauf hingewiesen, 
daB die bisherigen experimentellen Untersuchungen keineswegs dazu berechtigen, 
irgendeiner Blutgruppe einen besonderen Selektionswert zuzuschreiben. 

6. Gruppenmerkmale bei Tieren. 
Auch die Tatsache, daB im Tierreich gruppenspezifische Differenzen stark 

verbreitet sind, mahnt zur Vorsicht in dem Bestreben, die Zellgruppenanalyse 
beim Menschen anthropologisch nach einer falschen Richtung hin zu betreiben. 
So wurden bereits in den alteren Arbeiten von v. DUNGERN und HIRSZFELD 
gruppenspezifische Qualitaten im Tierreich festgestellt, wenn auch die Frage der 
Identitat der tierischen gruppenspezifischen Merkmale mit den menschlichen 
dabei noch nicht geklart wurde. LANDSTEINER und MILLER 1 haben bei den 
Primaten gruppenspezifische Merkmale gefunden, die mit mensch lichen weit
gehend iibereinstimmen. Irgendwelche Schliisse in bezug auf die Deszendenz
theorie diirften sich aber hieraus nicht ergeben, hat es sich doch, wie oben erwahnt 
wurde, gezeigt, daB ein dem menschlichen A-Receptor sehr ahnlicher Receptor 
auch beim Schwein, Hammel, Rind und Kaninchen vorkommt. Allerdings ist 
ein dem mensch lichen B-Receptor ahnlicher Receptor im Tierreich, abgesehen 
von bestimmten Affenarten, bisher nicht bekannt geworden (vgl. BROKMANN2 , 

BIALOSUKNIA und KACZKOWSKI3 , SZYMANOWSKI, STETKIEWICZ und W ACHLER4, 5, 

WITEBSKY und OKABE6 ). 

7. Untergruppen. 
Das ganze Menschengeschlecht laBt sich ohne Zweifel in das 4-Gruppen

Schema einordnen. Wenn dessen ungeachtet in der letzten Zeit haufig von 
Untergruppen die Rede ist, so kann das an der prinzipiellen Giiltigkeit des 
Vier-Gruppen-Schemas nichts andern. LATTES und CAVAZZUTI7 sowie MINo 8 

weisen mit Recht darauf hin, daB ein groBer Teil der Beobachtungen, die sich 
auf Untergruppen beziehen, durch die verschiedene Agglutinabilitat der Blut
korperchen sowie durch die Differenzen in dem Agglutiningehalt der einzelnen 
Sera bedingt ist. Demgegeniiber halt aber LAND STEINER daran fest, daB auch 
Untergruppen vorkommen, eine Auffassung, die sich auf Absorptionsversuche 
stiitzt. LAND STEINER und LEVINE9 sind eben damit beschii.ftigt, eine erhebliche 
Anzahl von Untergruppen zu analysieren. Sie bezeichnen die neu aufgefundenen 
Blutkorpercheneigenschaften mit M, N und P, die jeweils zu den 4 bekannten 
Blutkorperchentypen 0, A, B und AB hinzutreten konnen. Die Blutkorperchen
merkmale M, N und P konnen nur durch geeignete Antisera, nicht dagegen 
mit normalen Menschensera nachgewiesen werden. Beriicksichtigt man dann 

1 LANDSTEINER, K. U. PH. MILLER: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 22, 100 (1924) - J. of 
exper. Med. 42, 841, 853, 863 (1925) - Science (N. Y.) 61, 492 (1925). 

2 BROKMANN: Z. Immun.forschg 9, 87 (1911). 
3 BIALOSUKNIA u. KACZKOWSKI: J. of Immun. 9, 6, 593 (1924). 
4 SZYMANOWSKI, Z., ST. STETKIEWICZ U. B. WACHLER: C. r. Soc. Biol. Paris 94, 204 

(1926). 
5 SZYMANOWSKI, Z. U. B. WACHLER: Med. doswiadcz. i spot. (poln.) 7', 37 (1927). 
6 WITEBSKY, E. U. K. ORABE: Klin. Wschr. 1927', Nr 23, 1095 - Z. Immun.forschg 54, 

181 (1927). 
7 LATTES, L. U. S. CAVAZZUTI: J. of Immun. 9, 407 (1924). 
8 MINo, P.: L'art med. 1924, Nr 8. 
9 LAND STEINER, K. U. PH. LEVINE: J. of exper. Med. 47', Nr 5, 757 (1928). 



494 E. WITEBSKY: Biologische Spezifitat. 

noch, daB der Receptor A in 2 verschiedene Untergruppen Al und A2 zerfii1lt, 
so ergeben sich eine groBe Anzahl Kombinationen, von denen LANDSTEINER und 
LEVINE bisher 36 gefunden haben. Allerdings sind bei dem Nachweis der Unter
gruppen besonders die TemperaturverhiiJtnisse zu beriicksichtigen. So ist offen
bar Brutschranktemperatur weniger geeignet zum Nachweis der Untergruppen
Antikorper als Zimmertemperatur und Kiilteeinwirkung. Eine genauere Diffe
renzierung der Kiilteagglutinine im Hinblick auf die Untergruppen ist noch 
weiteren Studien vorbehalten (vgl. LANDSTEINER und WITT!, LAND STEINER und 
LEVINE2 , GUTHRIE, PESSEL und HUCK3,4,5, LI CHEN PIEN6 , KLINE, ECKER und 
YOUNG 7). Derartige Untersuchungen berechtigen zu der Hoffnung, daB die 
gruppenspezifischen Differenzen beim Menschen weiterhin ausgebaut werden 
konnen und daB damit ihre Brauchbarkeit zur Feststeliung der Identitiit bzw. 
zum AusschluB der Identitiit von Personlichkeiten betriichtlich erhoht wird. 
Freilich - und dies muB ausdriicklich betont werden - lassen sich dessen un
geachtet alie Menschen in das 4 Gruppen-Schema einordnen. Die hier angefiihrten 
Untergruppen sind nur als zusiitzliche Momente, nicht etwa als dem 4 Gruppen
Schema widersprechende Befunde, aufzufassen. Ganz seItene Ausnahmen sind in 
der Literatur beschrieben worden, nach denen Blutgruppeneigenschaften insofern 
nicht vollstiindig ausgebildet waren, als ein zu erwartendes Isoagglutinin nicht 
nachweisbar erschien. 1m Hinblick auf die oben beschriebene Serogenese faBt 
man derartige unvolistandige Gruppen als eine HemmungsmiSbildung auf, wie 
sie auch sonst in der belebten Welt vielfach gefunden wird. Ob allerdings der 
beschriebene Mangel an Isoagglutininen in einzelnen Fallen nicht doch auf un
vollkommener Technik beruht, laBt sich freilich nur vermuten, aber nicht mit 
Sicherheit aussagen. Gelegentlich wurde dariiber berichtet, daS nach wiederhoIter 
Transfusion gruppengleichen Spenderblutes anaphylaktische Erscheinungen auf
traten. Wenn auch nur gar zu oft nachtraglich festgestellt werden muSte, daB 
die Blutgruppenbestimmung nicht richtig durchgefiihrt wurde, so bestehen doch 
ohne Zweifel einige derartige Beobachtungen zu Recht. LANDSTEINER, LEVINE 
und JANES8 haben nun nach wiederholter Transfusion gruppengleichen Blutes, 
ja sogar von Menschen der Gruppe 0, im Blute des Empfiingers Isoagglutinine 
gegen die Spenderblutkorperchen nachgewiesen. Sie fassen die derart immuni
satorisch erzeugten Isoagglutinine als die exzessive Steigerung schon praformierter 
normaler Isoagglutinine auf. Vielleicht besteht hier ein Zusammenhang mit 
den genannten Untergruppen. GYORGY und WITEBSKy9 sahen in einem Falle 
nach wiederholter Transfusion viiterlichen Blutes der Gruppe 0 bei einem Kinde 
der Gruppe 0 einen schweren anaphylaktischen Schock eintreten, bei dem sie 
das Interferieren von Isoagglutininen ausschlieBen konnten. Der anaphylak
tische Shock ist vielmehr hier durch immunisatorisch erzeugte, im Reagensglas 
nachweis bare Serumisoantikorper entstanden. Man wahlt deswegen zweckmaBig 
bei wiederholter Transfusion Blut von verschiedenen Spendern aus, selbst bei 
Gruppengleichheit von Spender und Empfanger. 

1 LAND STEINER, K. U. D. H. WITT: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 2t, 389 (1924) -
J. of immunoI. It, 221 (1926). 

2 LANDSTEINER, K. U. PH. LEVINE: J. of Immun. t2, 441 (1926) - Proc. Soc. exper. 
BioI. a. Med. 24, 600, 941 (1927). 

3 GUTHRIE, C. G. u. J. F. PESSEL: Bull. Hopkins Hosp. 3, 81 (1924). 
4 GUTHRIE, PESSEL u. HUCK: Bull. Hopkins Hosp. 35, 221 (1924). 
5 HUCK u. GUTHRIE: Bull. Hopkins Hosp. 35, 23 (1924). 
6 LI CHEN PIEN: J. of Immun. n, 297 (1926). 
7 KLINE, B. S., E. E. ECKER U. A. M. YOUNG: J. of Immun. to, 595 (1925). 
8 LANDSTEINER, K., PH. LEVINE U. M. L. JANES: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 25, 

672 (1928). 
9 GYORGY, P. U. E. WITEBSKY: Munch. med. Wschr. t929, Nr 5, 195. 
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8. Das Phiinomen von THOMSEN-FRIEDENREICH. 
Vereinzelte Angaben der Literatur liegen vor, nach denen das Verhalten 

mancher Blutkorperchen aus dem 4 Gruppen-Schema derart herausfallt, daB 
mitunter menschliche Blutkorperchen von allen menschlichen Seren aggluti
niert werden. THOMSEN! konnte durch Digerieren "normaler" Blutkorperchen 
mit solchen veranderten Blutkorperchen auch die gesunden Blutkorperchen 
zu "infizieren". FRIEDENREICH ist unmittelbar darauf in veranderten Blut
korperchen der Nachweis eines apathogenen Bakteriums gelungen, das auf den 
iiblichen Nahrboden unter Bildung gelblicher Kulturen wachst. Nach THOMSEN 
und FRIEDENREICH wird durch die Tatigkeit des gelben Bakteriums ein beson
derer Receptor frei, der die Ursache der veranderten Agglutinabilitat darstellt. 
Solche veranderte Blutkorperchen sind sogar durch individuumeigenes Serum 
agglutinabel unter der Voraussetzung, daB die Blutkorperchensuspension bei 
einer besonders geeigneten Temperatur, zwischen 10 und 15°, gehalten wird. 
Auch bei 37 0 wachst das FRIEDENREICHsche Bakterium, ohne daB aber dann die 
Blutkorperchenveranderung eintritt. Neuerdings ist auch von FRIEDENREICH2 

eine Spirille beschrieben worden, die Blutkorperchen in gleicher Weise verandert 
Wi0 das "gelbe" Bakterium, wahrend bei allen iibrigen untersuchten Bakterien
stammen keinerlei ahnliche Eigenschaften entdeckt wurden. Das THOMSEN
FRIEDENREICHsche Phanomen diirfte auch fUr die Praxis groBe Beachtung 
verdienen, konnen doch unheilvolle Fehlbestimmungen erfolgen, wenn dieser 
offenbar durchaus verbreitete Keim in den Blutkorperchenaufschwemmungen 
wachst. Durch Vornahme der Agglutination bei 37 0 wird die mogliche Interferenz 
des THOMSEN-FRIEDENREICHschen Bakteriums ausgeschaltet (vgl. HIROTA 3). 

9. Technik der Blutgruppenbestimmung. 
Die Technik del' Blutgruppenbestimmung entspricht del' iiblichen Agglutinationstechnik. 

Die einfachste Methode ist die sog. Objekttragermethode, bei del' je ein Tropfen des zu unter
suchenden verdiinnten Blutes mit je 1-2 Tropfen bekannter Sera, sog. Testsera, gemischt wird. 
In positiven Fallen entsteht dann eine Agglutination. Auch mit dem Mikroskop liiLlt sich 
die Agglutination deutlich erkennen, obwohl bei zu starker VergroLlerung durch kleine, dem 
bloLlen Auge sonst unsichtbare Aggregate ein positives Ergebnis vorgctauscht werden kann. 
Die wichtigste Methode ist abel' ohne Zweifel die Reagensglasmethode, in del' Serum und Blut
korperchen gegenseitig ausgewertet werden. Ohne hier niiher auf die Technik eingehen zu 
konnen (s. SCHIFF, Technik del' Blutgruppenbestimmung), sei nur an diesel' Stelle ausdriick
lich hervorgehoben, daLl wohl fUr statistische anthropologische Studien die Blutgruppen
bestimmung auf dem Objekttrager geniigen mag, daLl abel' zur Bluttransfusion und fUr ge
richtliche Zwecke die gegenseitige Auswertung von Serum und Blutkorperchen im Reagensglas 
die Methode del' Wahl ist. In derartigen Fallen gehort die Blutgruppenbestimmung unbedingt 
in die Hand eines in del' serologischen Technik speziell Vorgebildeten. Denn auch fUr die 
Blutgruppenbestimmung gilt leider die Erfahrung, je leichter die Methode, urn so groLler 
und zahlreicher werden die Fehler, die bei ihrer Ausfiihrung unterlaufen (vgl. GORONCy 4 , 

KLINE, ECKER und YOUNG, OPPENHEIMER und VOIGT5, STARLINGL;R und STRASSER6, 

KERNBACH7 ). 

Von besonderer Schwierigkeit ist haufig die Blutgruppenbestimmung in Blutflecken, 
wie sie in gerichtlichen Fallen von groLler Bedeutung sein kann. Freilich darf man nicht ver
gessen, zunachst einmal festzustellen, ob es sich bei dem Blutfleck urn menschliches EiweiLl 
handelt, und darf erst in zweiter Linie die Gruppendiagnose zu stellen versuchen. Die Schwie
rigkeiten, die sich einem derartigen Bestreben entgegenstellen, sind abel' ganz erheblich. 

1 THOMSEN, 0.: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 556 (1927); 97, Nr 20, 198. 
2 FRIEDENREICH, V.: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 1079 (1927); 98, 894 (1928) - Acta path. 

scand. (Kobenh.) 5, 59 (1928) - Z. Immun.forschg 55, 84 (1928). 
3 HIROTA, Y.: Z. Immun.forschg 58, 78 (1928). 
4 GORONCY: Dtsch. Z. gerichtI. Med. 6, 9 (1925). 
5 OPPENHEIM U. VOIGT: Krkh.forschg 30, 306 (1926). 
6 STARLINGER, W. U. U. STRASSER: Wien. Arch. inn. Med. II, 399 (1925). 
7 KERNBACH, M.: Ann. Med. leg. etc. 1927, Nr 1, 1. 
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Man kann einerseits versuchen, die Isoagglutinine des Serums nachzuweisen, um dadurch 
zur· Gruppenbestimmung zu kommen. Auf der anderen Seite aber muO der Nachweis der 
Gruppenreceptoren versucht werden. Dies geschieht nach dem Verfahren von LATTES1. 
Es gelingt aber auch bisweilen auf direktemWege, in alkoholischen Extrakten, insbeson
dere bei der Gruppe A, unter Heranziehung von Immunsera zur Gruppenbestimmung zu 
gelangen (WITEBSKy2). 

E. Organspezifitiit. 
1. Die Unterscheidung der Bestandteile des Blutes. 

Die Frage der Organspezifitat ist Gegenstand einer groBen Anzahl von Unter
suchungen gewesen. Die Ergebnisse der einzelnen Untersucher widei'sprechen 
sich aber haufig derart, daB es bei dem vorliegenden Material bisweilen schwer 
wird, Richtiges vom Falschen zu scheiden. Die Differenzen erklaren sich zum 
Teil durch die Verschiedenartigkeit der Technik, vor allem aber durch die Tat
sache, daB jedes Antiserum an und fiir sich ein Individuum ist. GesetzmaBig
keiten konnen aber nur bei der Kongruenz einer groBen Anzahl von Beobach
tungen erhoben werden. 

Antisera gegen SerumeiweiB lassen sich bis zu einem gewissen Grade von 
Antisera gegen Blutzellen unterscheiden. Denn wahrend durch Injektion von 
SerumeiweiB vorwiegend artspezifische Pracipitine auftreten, bedingt die In
jektion von Blutzellen haufig andersartige Serumveranderungen. So hat KLEIN3 

die Erythropracipitine beschrieben. Dieser Befund ist vielfach bestatigt, aber 
ebenso oft ist ihm widersprochen worden. Offenbar ist das Ergebnis durchaus 
abhangig von der Individualitat des erhaltenen Antiserums. Denn durch In
jektion von fremdartigem Serum konnen auch bisweilen Hamagglutinine und 
Hamolysine entstehen, wahrend umgekehrt hamolytische Antisera gleichzeitig 
artspezifische Pracipitine in mehr oder weniger hohem Grade enthalten. Auch 
bei der Vorbehandlung mit Organsuspensionen bilden sich haufig Hamolysine, 
deren Auftreten von manchen Autoren auf den Gehalt der Organsuspensionen 
an geringen Mengen von roten Blutkorperchen zuriickgefiihrt wird. Da aber 
auch durch Injektion von blutkorperchenfreien Suspensionen (z. B. auch durch 
Milch) artspezifische Hamolysine und Agglutinine auftreten, so begegnet die Ab
grenzung hamolytischer Antikorper von anderen artspezifischen Antikorpern er
heblichen Schwierigkeiten. 

Untersuchungen iiber Hamoglobinantisera (HEIDELBERGER und LAND
STEINER4 , HEKTON und SCHULHOFF5 , YASU1 6,7, OTTENSOOSER und STRAUSS B) er
gaben, daB das Hamoglobin organspezifisch charakterisiert ist. Auch veran
dertes Hamoglobin, so das CO-Hamoglobin, das Cyanhamoglobin, reagiert in 
gleicher Weise wie das Oxyhamoglobin. Hamoglobin-Antisera sind gleichzeitig 
in ihrer Wirksamkeit artspezifisch begrenzt. Auch sind Verwandtschaftsreak
tionen festzustellen, ebenso wie bei den artspezifischen Pracipitinen und Hamo
lysinen. Nach Untersuchungen von BROWNING und WILSON9 gelingt es, gegen 
den Globulinbestandteil des Hamoglobins spezifische Antisera herzustellen, die 
mit dem Globin, nicht dagegen mit dem Hamoglobin oder dem Blutserum der 
entsprechenden Tierart reagieren. 

1 LATTES, L.: Dtsch. Z. gerichtl. Med. 9, 402 (1927). 
2 WITEBSKY, E.: Miinch. med. Wschr. 1927, Nr 37, 158l. 
3 KLEIN, A.: Wien. klin. Wschr. 1902, 16. 
4 HEIDELBERGER, M. U. K. LANDSTEINER: J. of exper. Med. 38, 561 (1923). 
5 HEKTOEN, L. U. K. SCHULHOFF: J. info Dis. 31, 32 (1922); 33,224 (1925). 
6 YASUI: Z. Immun.forschg 63, 215 (1929). 
7 ISHIKAWA SAKURABAYASHI: Tohoku J. exper. Med. 6, 395 (1925). 
8 OTTENSOOSER, F. U. E. STRAUSS: Biochem. Z. 193, 426 (1928). 
9 BROWNING, C. H. u. G. H. WILSON: J. of Immun. 5, 417 (1920). 
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Ein wichtiges Differenzierungsmoment zwischen Serum antiserum und zwi
schen Blutzellenantiserum besteht in dem Nachweis von Lipoidantikorpern. 
Nach Untersuchungen von LANDSTEINER und VAN DER SCHEER (s. S.481) ergeben 
manche Erythrocytenantisera artspezifisch mit alkoholischen Extrakten aus den 
entsprechenden Blutkorperchenarten eine Ausflocktmg. An dem Beispiel von 
Meerschweinchenblutantisera konnte gezeigt werden (WITEBSKyl), daB diese art
spezifische Antikorperwirkung bisweilen gleichzeitig organspezifisch begrenzt 
ist insofern, als durch Injektion von Meerschweinchenblut vorwiegend Lipoid
antikorper gegen Blutlipoide, nicht aber gegen Organ- oder Serumlipoide 
entstanden. Der Nachweis von Lipoidantikorpern ist also fiir die Differenzierung 
von Antikorpern gegen Serum und Blutzellen von ausschlaggebender Bedeutung. 
Die Blutlipoidantikorper lassen sich sowohl durch Injektion von nativen Blut
korperchen als auch durch kombinierte Immunisierung von Blutlipoid und fremd
artigem EiweiB erzeugen. Durch Vorbehandlung mit alkoholischen Extrakten 
ohne Zusatz eines fremdartigen EiweiBes bleibt dagegen jegliche Antikorper
bildung »'i.e bei allen bisher bekannten Organlipoiden aus. 

Wahrend dem Studium der roten Blutkorperchen groBes Interesse entgegen
gebracht wurde, sind serologische Untersuchungen iiber weiBe Blutkorperchen 
verhaltnismiiBig wenig angestellt worden. Schon die Gewinnung der fiir sero
logische Untersuchungen notwendigen groBeren Mengen von Leukocyten setzt 
gewisse methodologische Anforderungen voraus. BIERRy2 behandelte verschie
dene Tiere intraperitoneal mit Leukocyten verschiedener Tierarten. Vor allem 
aber hat LESCHKE3 Kaninchen mit Menschen- und Pferdeleukoeyten immuni
siert. Dabei entstanden durch Vorbehandlung mit Leukocyten artspezifische 
Leukocyten-Antikorper, die durch Agglutination undKomplementbindung nach
gewiesen wurden. Auch eine partielle Leukocytenauflosung war zu beobachten. 
In neuerer Zeit ist von MENNE4 angegeben worden, daB sieh die Leukoeyten
antisera von denjenigen gegen Blutplattchen und gegen andere Blutbestandteile 
unterscheiden lassen. Demgegeniiber ergaben Versuche von WITEBSKY und 
KOMIYA (noeh nicht veroffentlicht), daB durch Immunisierung von Kaninchen 
mit fremdartigen Leukocyten, die durch ein besonderes Verfahren gewonnen 
wurdcn, organspezifische Leukocytenantisera erhalten werden, die organspezifisch 
mit Leukocytensuspensionen reagieren. Derartige Kaninchenleukocytenanti
sera reagieren mitunter (aber nicht regelmaBig) auch mit Kaninchenleukocyten 
selbst. Die Antiserumwirkung erstreckt sich aueh auf gekoehteLeukocytensuspen
sionen. Bei der Priifung gegen alkoholisehe Extrakte ergab sieh ein anderes Bild. 
So sehienen Z. B. Meerschweinchenleukocyten-Antisera zunachst nur FORSSMANsche 
heterogenetische Antikorper zu enthalten. Nach Absorption mit Hammelblut 
blieb jedoeh ein AbguB iibrig, ,der ausschlieBlich mit den alkoholischen Leuko
cyten- und lYIilzextrakten des Meerschweinehens (also artspezifisch begrenzt) 
Komplementbindung ergab. 

DOERR und BERGER (s. S. 479) sind bei Immunisierungsversuchen von Kanin
chen mit Albumin- und Globulinfraktionen des Serums auf das Prinzip der 
Konkurrenz der Antigene gestoBen, das in diesem FaIle von quantitativen Ver
suehsbedingungen beherrscht wurde. Nach HEKTOEN und WELKER5 sind die 
Euglobulin-, Pseudoglobulin- und Albuminfraktionen des Serums serologisch 

1 WITEBSKY, E.: Z. Immun.forschg 51, 161 (1927). 
2 BIERRY: C. r. Soc. BioI. Paris 1902, Nr 26. 
3 LESOHKE: Z. Immun.forschg 16, 627 (1913). 
4 MENNE: J. info Dis. 31, 455 (1922). 
5 HEKTOEN, L. U. 'vV. 'vVELKER: Precipitin rea,ctions of serum proteins. J. info Dis. 

35, 295 (1924). 
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voneinander zu unterscheiden, wobei jeder del' genannten EiweiBkorper an und 
fUr sich artspezifisch stigmatisiert ist. Durch Vorbehandlung mit dem nativen 
Serum entstehen Antikorper gegen alle 3 Serumfraktionen. Hieraus wird ge
schlossen, daB das Albumin und die Globuline als selbstandige unabhangige 
Individuen des Elutserums aufzufassen sind. Ganz andel'S verhalt sich das 
Fibrinogen. Dem Fibri.nogen des Elutes scheint' mehr odeI' weniger bei allen 
Saugetierarten das artspezifische Geprage zu fehlen. Denn nach HEKTOEN und 
WELKERl handelt es sich bei dem Fibrinogen um einen relativ organspeziflschen 
EiweiBkorper ahnlich wie bei dem Thyreoglobulin. 

2. Organspezifitat der Linse. 
Die Linse gilt seit den grundlegenden Untersuchungen UHLENHUTHS (s. Zu

sammenfassende Darstellung) als das klassische Organ zum Studium organspezi
fischer Strukturen. 1m Gegensatz zu allen iibrigen Organen entsteht in Linsen
sllspensionen nach Zusatz artspezifischer Antisera keinerlei Triibung und Aus
flockung. Auch Antisera mit hohem Pracipitintiter verhalten sich del' Linse gegen
iiber meistens negativ, wahrend sie in Losungen von anderen Augenorganen, z. B. 
von Glaskorpern und von Kammerwasser eine deutliche Ausflockung hervorrufen. 
Dureh Vorbehandlung von Kaninehen mit Linsensuspension entstehen Anti
sera, die aussehlieBlich mit Linsensuspension, nieht odeI' nul' unregelmaBig da
gegen mit anderen Organsuspensionen reagieren. Del' organspezifische Wirkungs
bereich geht abel' iiber die Grenze hinaus, die das artspezifisehe Geprage be
deutet, von dem das Linsenmaterial stammt. Vielmehr treten die Linsensus
pensionen samtlicher Saugetierarten, ja sogar die des Antikorperspenders (des 
Kaninchens) selbst mit dem Linsenserum in Reaktion2- 5 ). Wahrend die organ
spezifische Wirkung del' Saugetierlinsenantisera aueh auf Vogellinsen, ja sogar 
auf die Linsen del' Amphibien und Reptilien iibergreift, enthalt die Linse del' Fisehe 
noeh andersartige Linsenantigene. Bei Embryonen ist die Organspezifitat del' 
Linse augenseheinlich noeh nicht zur Ausbildung gelangt, vielmehr sind hier vor
wiegend artspezifische Strukturen zu finden (v. SZILLy6). Offenbar treten demnach 
die organspezifischen Linsenbestandteile erst nach del' Funktionsiibernahme auf. 
Dagegen ist in den Linsen del' Erwachsenen kein artspezifisches EiweiB vor
handen, nur in den Linsen von Kataraktkranken konnte HEKTOEN7 in 4 % del' 
Falle artspezifisehes SerumeiweiB nachweisen. Eine geringe artspezifische Anti
korperwirkung kann indessen bei intensiver Immunisierung aueh bei Linsen
antisera beobaehtet werden, wenn sie auch quantitativ gegeniiber del' organspezi
fischen Komponente zuriicktritt. Eine Zerlegung del' Linsensubstanz in (X- und 
fJ-Krystalline wurde schon von WORNER angegeben. HEKTOEN und SCHULHOFF8 

konnten die iX- und fJ-Krystalline serologisch unterscheiden, allerdings w'ird 
ihren Ergebnissen zum Teil von DOLD, FLOSSNER, KUTSCHER9 und KAKITA10 

widersprochen. 

1 HEKTOEN, L. U. W. "WELKER: The precipitin reaction of fibrinogen. J. amer. med. 
Assoc. 85, 434 (1925). 

2 KONIGSTEIN: Arch. Augenheilk. 68, 414 (1911). 
3 HURLEY U. CARR-SA1!NDERS: Brit. J. expel'. BioI. I, 215 (1924). 
4 FINLAY, S. F.: Brit. J. exper. BioI. I, 201 (1924). 
5 KRusros: Z. Immun.forschg 5, 699 (1910) - Zusammenk. d. OphthalmoI. Ges. Heidel-

berg 1910 - Z. Augenheilk. ~4, Nr 3, 257 (1910). 
6 V. SZILY: Klin. MbI. Augenheilk. I~, 150 (1911). 
7 HEKTOEN, L.: .T. in£. Dis. 31, 72 (1922). 
3 HEKTOEN, L. U. K. SCHULHOFF: J. info Dis. 34, 433 (1924). 
9 DOLD, FLOSSNER U. KUTSCHER: Z. Immun.forschg 46, 50 (1926). 

10 KAKITA; J. of Kumamoto, Med. soc. 3, Nr 2 (1927). 
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UHLENHUTH und seine Mitarbeiter berichten, daB arteigenen Linsen jegliches 
Immunisierungsvermogen fehlt (SHIBATAI). Es besteht also ein Gegensatz in 
dem antigenen Verhalten der Linse in vitro gegeniiber demjenigen in vivo. Denn 
die Kaninchenlinsensuspensionen sind Vitroantigene, wenn sie mit Linsenantisera 
digeriert werden, dagegen fehlt ihnen jegliches Immunisierungsvermogen. Aller
dings glauben manche Autoren, eine spezifische Uberempfindlichkeit bei Mee.r
schweinchen nicht nur durch arteigene Linsen, sondern sogar durch die indivi
duumeigene Linse erhalten zu haben2 - 4 • ROMER5 hat auf Grund dieser experimen
tellen Befunde versucht, die Entstehung der Katarakt beim Menschen zu erklaren. 
Danach sollte die Entstehung der Katarakt auf eine Al"\to-Antikorperwirkung 
zuriickzufiihren sein. Doch ist vor aHem der Nachweis von Linsenantikorpern 
im menschlichen Serum von Kataraktkranken durchaus miJ3lungen, ihre hypo
thetische Entstehung konnte auch nicht erklart werden. Aber auch bei Kaninchen, 
die Linsenantikorper in ihrem Elute enthalten, sind keine Zeichen von Katarakt
bildungen zu erkennen. Dies ist allerdings leicht verstandlich, da durch die ana
tomischen Verhaltnisse der Linse Linsenantikorper des Serums keineswegs ohne 
weiteres zu der Linse selbst gelangen diirften. Sollten aber Linsenantikorper 
trotzdem einen Weg zur Linse finden, dann ware allerdings eine Wirkung der 
Linsenantikorper auf die Linse selbst durchaus denkbar. 

Das eigenartige Verhalten der Linse wird vielleicht durch die Beobachtung 
erklart, daB Linsenantisera mit alkoholischen Extrakten aus Linsenmaterial 
Komplementbindung ergeben (WITEBSKY und STEINFELD6,7). Diese Lipoid
antikorperwirkung ist streng organspezifisch gebunden, da nur die alkoho
lischen Extrakte aus Linsenmaterial, nicht dagegen diejenigen der iihrigen 
Organe mit Linsenantisera reagieren. Sicherlich sind also nicht nur, wie man 
bisher annahm, EiweiBkorper fUr das organspezifische Verhalten der Linse ver
antwortlich zu machen, sondeI'll auch Lipoide. Ob freilich ausschlieBlich Lipoid
antigene in Frage kommen, oder ob daneben noch organspezifische LinseneiweiB
korper in Betracht zu ziehen sind, laBt sich vorlaufig noch nicht entscheiden. 
Stellt man sich aber auf den Standpunkt, daB vorwiegend Lipoidantigene Trager 
der Organspezifitat der Linse sind, so konnte das bisher undeutbare Verhalten 
arteigener Linsensuspensionen in einfacher Weise geklart werden. Da namlich 
bekanntlich alkoholische Organextrakte an und fUr sich keine Vollantigene sind, 
sondeI'll erst im Verein mit artfremdem EiweiB zur Entfaltung ihrer immuni
satorischen Funktion gelangen, ist es verstandlich, wieso durch Injektion von art
eigenem Linsenmaterial keine Linsenantikorper entstehen konnen. Denn die 
arteigenen Linsen enthalten wohl das charakteristische Lipoidantigen, das sie zu 
ihrer Reaktionsfahigkeit in vitro befahigt. Es fehlt ihnen aber das artfremde 
EiweiJ3antigen, das zur AntikorperauslOsung notwendig ist. 

Die Linsen von Tierarten des Meerschweinchentypus enthalten das Forssmanantigen. 
Bei der VOl'behandlung von Kaninchen mit Meerschweinchenlinsen entstehen vorwiegend 
FORSSMANsche heterogenetische Antik61'per, ohne daB Linsenantik6rper zu beobachten sind. 
Vielleicht ist dem FORssMANschen Lipoid eine g1'6Bere antigene Starke zuzusprechen als dem 
Linsenlipoid, das durch das FORSSlYIANSche Antigen bei dem Akt der Immunisierung unter
druckt wird. 

Jedenfalls ist bei der Betrachtung der Organspezifitat der Linse wichtig zu 
bcdenken, daB es sich hierbei um ein ektodermales, weitgehend selbstandiges 

1 5mBATA: Klin. Mbl. Augenheilk. 78, 770 (1927). 
2 UHLENHUTH u. HANDEL: Z. Im"mun.fol'schg 4, 761 (1910). 
3 ANDREJEW: Arb. ksl. Gesdh.amt 30 (1909). 
~ KAPSENBERG: Z. Immun.forschg 15, 518 (1912). 
5 ROMER, P.: Arch. Augenheilk. 56, Erg.-H. 284 (1907). 
6 WITEBSKY, E. U. J. STEINFELD: Zbl. Bakter. Orig. 104, 144 (1927). 
7 WITEBSKY, E.: Z. Immun.forschg 58, 297 (1928). 
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Organ handelt, das vor dem Kontakt mit dem Blute durchaus bewahrt ist. Diese 
Betrachtung ist auch maBgebend und fiihrend fUr die Auffassung der gleich zu 
besprechenden Organspezifitat des Zentralnervensystems. 

3. Organspezifitat des Gehirns. 
Merkwiirdigerweise ist die Kenntnis von den organspezifischen Strukturen 

des Zentralnervensystems erst neuesten Datums . .Altere Angaben uber ein mehr 
oder weniger organspezifisches Verhalten des Gehirns wurden schon fruher bei 
Lyssastudien erhoben, ohne daB sich aber aus ihnen ein Weg zu weiterer experi
menteller Analyse eJ:geben hatte. Bei der Kombinationsimmunisierung mit 
alkoholischen Organextrakten, wie sie LAND STEINER und SIMMS fiu- das FORSS
MANsche Antigen, SACHS, KLOPSTOCK und WElL fiir WASSERMANN-Antigene zum 
erstenmal anwandten, wurden organspezifische Lipoidantikorper gegen die Lipoide 
von Leber, Niere und Hirn beobachtet (WEILl, HEIMANN und STEINFELD2 , 

BRANDT, GUTH und MULLER3 ). 

Die Vorbehandlung von Kaninchen mit nativer Hirnsuspension stieB zunachst 
auf technische Schwierigkeiten, da die intravenose Vorbehandlung bei den be
kannten to xis chen Eigenschaften wasseriger Organsuspensionen fiir Kaninchen 
nicht ungefahrlich ist. Unter Innehaltung besonderer Kautelengelang es (WlTEBSKY 
und STEINFELD4) durch Immunisierung von Kaninchen mit fremdartigen Hirn
suspensionen organspezifische Hirnantikorper zu erhalten. Dabei wurden nach 
V or behandlung mit Rinderhirnsuspension zweierleiAntikorpertypen unterschieden. 
Del' erste weitaus haufigere Typ von Hirnantisera reagierte nicht nur mit der 
Hirnsuspension der homologen Tierart, sondern mit allen untersuchten Saugetier
hirnsuspensionen. Weitere Untersuchungen mit den Gehirnen anderer Tierarten 
stehen noch aus. Die Hirnantisera reagieren aber nicht nur mit nativen Hirn
suspensionen, sondern auch mit gekochten Hirnsuspensionen. Die Resistenz del' 
organspezifischen Hirnantigene gegen Koehen fUhrte zu der Vermutung, es 
konnte sich hier um Lipoidantigene handeln. Tatsachlich gelang der Nachweis 
organspezlfischer Lipoidantikorper in Hirnantisera, indem sich die alkoholischen 
Hirnextrakte als Vitroantigene bewahrten. Dabei ist es gleichgiiltig, von welcher 
Tierart der alkoholische Hirnextrakt herruhrt. Fiir die hier beschriebene organ
spezifische Wirkung der Hirnantisera sind also Lipoidantigene bzw. Lipoidanti
korper maBgebend. Ob ausschlieBlich Lipoidantigene das organspezifische 
Geprage des Gehirns charakterisieren, oder ob noch gleichzeitig organspezifisehe 
EiweiBkorper interferieren, laBt sieh zunachst genau so wenig wie bei del' Linse 
entscheiden, um so weniger, als gelegentlich, wenn auch selten, ein zweiter Typ 
von Hirnantisera beobachtet wurde. Dieser zweite Typ reagierte organspezifisch 
nur mit nativen, nicht dagegen mit gekochten Hirnsuspensionen. 1m Gegensatz 
zu den eben beschriebenen Hirnantisera war die Antiserumwirkung des zweiten 
Typs artspezifisch begrenzt. Lipoidantikorper waren in solchen Hirnantisera 
nicht nachzuweisen. Hier handelt es sich demnach offenbar um einen art- und 
organspezifischen EiweiBantikorper. 

Interessant ist ",iederum das Verhalten von Hirnsuspensionen FORSSlIuNscher hetero
genetischer Tierarten. Denn durch Vorbehanillung mit Meerschweinchenhirnsuspension 
treten im Serum der Kaninchen sowohl FORSSMANsche Hammelbluthamolysine wie organ
spezifische Hirnantikiirper auf. Eine Konkurrenzwirkung zwischen diesen beiden Antigenen 
ist also nicht zu beobachten. Es gelingt leicht, durch Absorption mit Hammelblut eincn 
AbguB zu erhalten, der ausschlieBlich Hirnantikiirper enthiilt.. 

1 WElL, A . • T.: Z. Immun.forschg 58, 172 (1928). 
2 HEIlI1ANN, F. u .. J. STEINFELD: Z. Immun.forschg 58, 181 (1928). 
3 BRANDT, GUTH U. MULLER: Klin. 'IVschr. 19~6, Nr 15, 655. 
'1 WITEBSKY, E. U. J. STEINFELD: Z. Immun.forschg 58, 271 (1928). 
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Artspezifische Quoten treten bei den Hirnantisera ebenso wie bei den 
Linsenantisera in den Hintergrund, sind allerdings in den meisten Fallen nach. 
weisbar. Zur Darstellung rein organspezifischer Hirnantisera empfiehlt es sich, 
Kaninchen mit gekochten Hirnsuspensionen vorzubehandeln, da durch das 
Kochen die Giftigkeit del' Organsuspension erheblich reduziert wird und gleich
zeitig die artspezifischen EiweiBantigene vernichtet werden. 

Bei del' Betrachtung del' organspezifischen Hirnstrukturen gelten ahnliche 
Uberlegungen wie bei del' Linse. Hirn wie Linse sind ektodermaler Herkunft. 
Auf die eigenartigen anatomischen Bedingungen del' Linse wurde schon hin
gewiesen. Auch das Zentralnervensystem ist durch die Blut-Liquor-Schranke 
besonders charakterisiert, und del' Ausdruck "zirkulationsfremd" (HIRSZFELD) 
trifft zweifellos ursachliche Bedingungen fUr das Zustandekommen del' organ
spezifischen Strukturen von Linse und Hirn. 

Die organspezifische Hirnantikorperwirkung erstreckt sich auch auf das 
Hirn des Antiserumspenders (des Kaninchens selbst), ohne daB die Tiere, deren 
Serum Hirnantikorper enthalten, Zeichen einer Hirnveranderung bieten. 
Allerdings stehcn histologische Untersuchungen noch aus. Abel' offenbar konncn 
Hirnantikorper des Serums nicht ohne weiteres in den Liquor iibertreten, 
die Hirnzellen sind also VOl' del' Einwirkung von Hirnantikorpern geschutzt. 
Sollten abel' im Liquor Hirnantikorper auftreten, so konnen sie vermutlich mit 
den Hirnzellen reagieren. Denn die organspezifischen Hirnelemente sind dis
ponibel, d. h. sie treten in vitro auch bei weitgehender Verdunnung mit Hirnanti
korpern in spezifische Reaktion und sind umgekehrt ohne weiteres in del' Lage, 
die Bildung von Antikorpern immunisatorisch auszulosen. Disponibilitiit und 
Spezifitat sind abel' charakteristische Merkmale antigener Wertigkeiten. Sie sind 
fUr die biochemische Gestaltung und biochemische Funktion verantwortliche 
Prinzipien. In volliger Analogie zur Linse ist es bisher nicht moglich gewesen, 
mit Kaninchenhirnsuspension bei Kaninchen die Bildung organspezifischer Hirn
antikorper auszulosen. Wenn auch das Kaninchenhirn selbst zweifellos das organ
Rpezifische Hirnlipoid enthalt, wie del' Reagensglasversuch zeigt, so fehlt ihm 
cIoch die unbedingt notwendige artfremcIe EiweiBkomponente, um die Bildung 
von Hirnantikorpern im lebenden Organismus allszulosen. 

4. Betrachtungen zur Pathogellese metasyphilitischer Erkrankungen. 
Dem im vorigen Kapitel beschriebenen Versuch von ROMER, die Katal'akt

bildung del' Linse als Ul'sache des Ablaufs einer Antigen-Antikol'per-Reaktioll 
gegen die eigenen Linsenbestandteile zuriickzuflihren, konnte aus den geschilder
ten Grunden nicht gefolgt werden. Anders liegt es abel' bei bestimmten Er
krankungen des Zentralnervensystems. Wenn namlich tatsachlich Hirnanti
korper in unmittelbaren Zusammenhang mit del' Hirnsubstanz tl'f'ten, so sind ohne 
Zweifel die Hirnzellen zur Bindung del' Hirnantikorper befahigt. Die Blut
Liquor-Schranke scheint abel' den Durchtritt del' Hirnantikorper aus dem Serum zu 
verhindern. Daher muBten die Hirnantikorper schon unmittelbar in dem Liquor 
cerebrospinalis vorhanden sein. Ohne daB hier weiter auf nahere Einzelheiten 
eingegangen werden kann, sei nul' auf die mogliche Bedeutung von Hirnlipoid
antikorpern fUr die pathologische Physiologie metasyphilitischer Veranderungen 
verwiesen. Denn dabei treten im Liquor tatsachlich Lipoidantikorper auf, wie 
del' positive Ausfall del' W ASSERMANNschen Reaktion im Liquor verrat. Unter 
diesen Lipoidantikorpern sind auch Hirnlipoidantikorper. Die Entstehung der
artiger Antikorper im Liquor kann man sich entweder mit SACHS, KLOPSTOCK 
und WElL dadurch vorstellen, daB sich das fremdartige SpirochateneiweiB bei del' 
Persistenz del' Spirochaten im Gehirn mit Hirnlipoiden verbindet und sie da-
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durch zu Vollantigenen aktiviert. Man kann aber auch mit FELIX KLOPSTOCK 
annehmen, daB die Lipoidantikorper im Liquor durch die Spirochatenlipoide 
selbst verursacht sind. Es hat sich namlich gezeigt, daB durch Vorbehandlung 
von Kaninchen mit Spirochatenextrakten mitunter ein Antiserum entsteht, das 
auBer spezifischen Antikorpern gegen Spirochatenlipoide selbst und einer kleinen 
allgemeinen Lipoidantikorperquote vorwiegend Hirnantikorper enthalt, ebenso 
wie manchmal ein Hirnantiserum vorwiegend mit Spirochatenextrakt reagieren 
kann. Demnach haben vielleicht Spirochate und Him einen gemeinsamen Bau
stein, der vermutlich ein cholesterinahnlicher Korper ist. Unter diesen Um
standen konnte man also die Liquorveranderung bei metasyphilitischer Veran
derung des Zentralnervensystems nicht nur als Indicator, sondern gleichzeitig als 
a,tiologisches Moment fUr das Zustandekommen des pathologischen Hiruprozesses 
auffassen. Die hier vertretene Hypothese sagt freilich nichts liber die Frage 
aus, wieso Spirochaten in das Gehirn gelangen, sondern sie solI nur gleichsam 
den moglichen Mechanismus pathologischen Geschehens bel metasyphilitischen 
Veranderungen zu beleuchten versuchen (GEORGI und FISCHER!, WITEBSKy2). 

5. Organspezifitiit der Organe meso- und entodermalen Ursprungs. 
Zahlreiche Angaben liber ein mehr oder weniger organspezifisches Verhalten 

parenchymatoser Organe konnen nicht darliber hinwegtauschen, daB bei den 
genannten Organsystemen vorwiegend die artspezifischen Quoten dominant 
sind und ilUr gelegentlich durch besondere Eingriffe organspezifische Struk
turen erkannt werden konnen. E. K. W OLF3 hat nach Entfernung der Lipoide 
im Soxhletapparat eine organspezifische Differenzienmg von Niere und Leber 
vornehmen konnen, ohne daB weitere Untersuchungen mittels der W oLFschen 
Methode bekanntgeworden sind. In neueren Versuchen von LANDSTEINER und 
VAN DER SCHEER lieBen sich Trachealzellen, Schilddrlisenzellen u. a. vonein
ander serologisch unterscheiden. Gelegentliche Differenzen konnten wohl bei 
der intravenosen Vorbehandllh'1g von Kaninchen mit fremdartiger Nieren- und 
Lebersuspension in den Ven'Uchen von WITEBSKY und STEINFELD beobachtet 
werden, ohne daB sie das Geprage absoluter Unterschiede beanspruchen dlirften. 
Allerdings traten nach Injektion von Lebersuspension gelegentlich Antikorper 
auf, die ein artspezifisches Geprage mit organspezifischer Dominanz aufwiesen. 
Auch sind Lebersuspensionen vielleicht besser zur Lipoidantikorperbildung ge
eignet als Nierensuspensionen. Solche Lipoidantikorper sind mitunter eben
falls von artspezifischer Wirkung mit organspezifischer Dominanz. Durch In
jektion von Suspensionen clrlisiger Organe, Pankreas, Milz, Parotis, Ovar, 
Hoden konnte MORAN (noch unveroffentlichte Versuche) Imine sicheren organ
spezifischen Antikorper erhalten. Nur durch Injektion von Schilddrlisensuspen
sion wurden gelegentlich Antisera beobachtet, die mehr oder weniger organspezi
fisch reagierten und organspezifische Lipoidantikorper enthielten. Auch hier war 
die Wirkung artspezifisch gebunden (BIBERSTEIN und JADASSOHN4 , FLEISHER 
und MAYER5 sowie zusammenfassende Darstellung GRATZ). 

6. Das Thyreoglobulin. 
HEKTOEN und SCHULHOFF6 beschrieben ein organspezifisches Verhalten des 

Thyreoglobulins. Es handelt sich hier urn den joclhaltigen EiweiHkorper der 

1 GEORGI u. FISCHER: Klin. Wschr. 1921, 948, 2031, 2278, 2328, 2423. 
" WITEBSKY, E.: Munch. med. Wschr. 1921, Nr 45, 1914. 
3 WOLF, E. K.: Klin. Wschr. 1923, 1304. 
4 BIBERSTEIN u. JADASSOHN: Z. Immun.forschg 42, 149 (1925). 
5 FLEISHER U. S. MAYER: J. of Immun. 1, 51 (1922). 
6 HEKTOEN, L. u. K. SCHULHOFF: Proc. nat. Acad. Sci. U. S. A. ll, Nr 8, 481 (1925). 
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Schilddriise, del' nach del' Methode von OSTWALD dargestellt wird. Nach den 
Versuchen von HEKTOEN und SCHULHOFF entstehen durch Injektion von 
Thyreoglobulin beim Kaninchen Antikorper, die mit dem Thyreoglobulin von 
verschiedenen durchaus nicht verwandten Saugetierarten reagieren. Merk
wiirdigerweise lassen abel' manche Thyreoglobuline eine Reaktionsfahigkeit 
vermissen, ohne daB es bisher gelungen ware, ein ordnendes Prinzip in del' Fiille 
der Beobachtungen zu erkennen. Auffalligerweise konnte auch das Kaninchen
Thyreoglobulin beim Kaninchen selbst organspezifische Antikorper auslosen. 
Nach Untersuchungen von WITEBSKY und BOCK (noch im Druck) scheint bei 
langerer Immunisierung das Ubergreifen organspezifischer Wirkung auf die 
Thyreoglobuline anderer Tierarten deutlicher hervorzutreten, wahrend nach den 
ersten Injektionen die organspezifische Wirkung haufig noch mehr odeI' weniger 
artspezifisch begrenzt ist. Da das Thyreoglobulin abel' auch artspezifische Quoten 
enthalt, wie Reagensglasversuche mit artspezifischen Antisera beweisen, so ist 
die organspezifische Wirkurig von Thyreoglobulin-Antisera nur durch die Kon
kurrenz del' Antigene zu erklaren, durch die in diesem Falle die artspezifische Quote 
mehr odeI' weniger unterdriickt wird. Gegeniiber gekochtell Thyreoglobulinen 
bleibt die organspezifische Wirkung erhalten, ahnlich wie beim Casein. Die GIo
buline aus anderen Organen lassen neben artspezifischen Globll1inantikorpern 
ebenfalls relativ organspezifische Wirkungen erkennen, die beim Kochen der 
Globuline erhalten bleiben, wahrend die artspezifische Reaktionsfahigkeit 
schwindet. Auch auf die Zufuhr von Kaninchenorganglobulin entstehen Globulin
antikorper. Lipoidantigene spielen dabei keinerlei Rolle. Die weitere Analyse 
del' Organglobuline verspricht noch zu interessanten Erkenntnissen zu fiihren. 

7'. Differenzierung pathologisch veranderter Organe. 
Auf die zahlreichen alteren, groBtenteils vergeblichen Versuche, patholo

gisch veranderte Organe serologisch zu differenzieren, sei hier nur kurz ein
gegangen. Soweit sie fermentative Vorgange betreffen, sci auf den Beitrag von 
JACOBY iiber Fermente in diesem Bande verwiesen. Jedenfalls gelang es friiher 
nicht mit Sicherheit, Tumorgewebe von normalem Gewebe serologisch zu trennen, 
da die artspezifischen Quoten auch bei Tumoren iiberwiegen. Es sei nur er
wahnt, daB in Tumoren von Tierarten des Meerschweinchentypus, Mausetumoren, 
Hflhner-, Katzen- und Hundetumoron usw. das FORSSMANsche Antigen in reich
lichem MaBe cnthalten ist. Ebenso ist es gelungen, in Carcinomen von Menschen 
del' Gruppe A die Gruppenqualitat A festzustellen. Nach Immunisierung von 
Kaninchen mit Suspensionen des Rattensarkoms (JENSSEN) entstehen charakteri
stische Serumveranderungen (W"ITEBSKyl). Denn schon nach wenigen Injektionen 
ist eine stiirmische Lipoidantikorperbildung im Serum del' vorbehandeltell Kanin
chen nachzuweisen, die immerhin als typisch, wenn auch nicht als absolut tumor
spezifisch anzusehen ist. Denn derartige Antio;era reagieren artspezifisch aus
schlieBlich mit Rattenorganextrakten und besonders stark mit alkoholischen 
Rattentumorextrakten. -Dabei sind keineswegs alle Rattenorganextrakte in 
gleicher Weise reaktionsfahig. Vielmehr verhalten sich Rattenleber- und Hirn
cxtrakte v6llig negativ im Gegensatz zu den Milz- und Lungenextrakten, dic 
deutlich mit reagierten. Da die Vorbehandlung einer erheblichen Anzahl von 
Kaninchen immer wieder dasselbe Bild bot, diirfte wohl hier von einem gesetz
maBigen Verhalten gesprochen werden. Die Verteilung des im Rattensarkom 
festgestellten Lipoids erinnert an die Verteilung des Forssmanlipoids und an 
diejenige des gruppenspezifischen A-Lipoids, die ja auch beide in Hirn und Leber 

1 WITEBSKY, E.: Z. Immun.forschg 62, 35 (1929). 
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in relativ geringem AusmaBe vorhanden sind. Nach Vorbehandlung von Kanin
chen mit menschlichem Tumormaterial hat WITEBSKY (s. S. 503) neuerdings 
mitunter carcinomspezifische Lipoidantikorper erhalten. Die Wirkung solcher 
Antisera erstreckte sich vorwiegend auf das Antigen del' Vorbehandlung, bzw. 
auf dessen alkoholischen Extrakt, wobei gelegentlich noch manche andere 
Carcinomextrakte mitreagierten. Artspezifische Lipoidantikorper sind in solchen 
Antisera nicht oder nul' sparlich vorhanden. Vielleicht fordert das vorherige 
Kochen del' Ca-Suspension die Ca-spezifische Antikorperbildung1. . 

Abgesehen von del' Verwendung von Antikorperreaktionen im engeren Silllle 
hat man auch andere Verfahren herangezogen, um in die Moglichkeiten biologischer 
Spezifitat einen naheren Einblick zu erhalten. Es handelt sich hierbei im wesent
lichen um die Frage, ob unter dem EinfluB von Abweichungen von del' Norm, 
so wahrend der Graviditat oder bei verschiedenartigen Krankheitsprozesscn, 
neuartige biologische Strukturen in den in Frage kommenden Geweben entstehen, 
die dann ihrerseits zu entsprechend reaktiven, sich im Elute widerspiegelnden 
Veranderungen des Organismus fiihren konnen. Es diirfte nicht die Aufgabe 
dieses Aufsatzes sein, auf die auBerordentlich groBe Zahl von Arbeiten, die sich 
mit diesel' Frage beschl:iftigt haben, naher einzugehen. Es sei nur auf die um
fassende Literatur hingewiesen, die die ABDERHALDENsche Entdeckung der Ab
wehrfermente zur Folge hatte. Sowohl mit den von ABDERHALDEN hegriindeten 
Verfahlen wie auch mit zahlreichen Modifikationen ist ein derartiger Weg ver
sucht worden. 1m wesentlichen handelt es sich immer darum, daB das Serum 
auf das betreffende neuartige oder veranderte Organ, so in der Schwangerschaft 
auf das Placentargewebe, bei Geschwulstprozessen auf das Tumorgewebe, bei 
Storungen endokriner Systeme auf das Driisengewebe, in einer charakteristischen 
Form einwirken kann. In praktischer Hinsicht scheint allerdings die Sicherheit 
diagnostischer Versuche noch nicht hinreichend zu sein. 

Von Interesse sind dabei auch die Untersuchungen von FREUND und KA
lIUNER2 , nach denen das Serum von Carcinomkranken im Gegensatz zum nor
malen Serum nicht imstande ist, Carcinomzellen aufzulOsen. Auch mit diesem 
Verfahren haben FREUND und KAMINER versucht, eine Serodiagnostik des Car
cinoms anzustreben. Freilich werden die Aussichten schon dadurch geschmalcrt, 
daB auch dem Serum von Graviden und TuberkulOsen die Fahigkeit, Carcinom
zellen aufzulOsen, nicht regelmaBig zuzukommen scheint. Vielleicht fiihren abel' 
neuerc Untersuchungen von LEHMANN-FAClUS3 und KLoPsTocK und LEHMANN
FACIUS4 in dieser Richtung weiter. Nach der Auffassung diesel' Autoren ist die 
wirksame Substanz amboceptorartiger Natur und laBt sich unter geeigneten 
Bedingungen auch im Serum von Carcinomkranken nachweisen. Unter Be
nutzung besondorer Methodik scheint os hierbei moglich zu sein, carcinomzellen
spezifisehe Strukturen dureh die Methode der FREUND-KAMINERSehen Roaktion 
naehzuweisen. 

8. Differenzierung yon Eigelb und EiweiB. 
Eigelb und EiweiB lassen sieh sorologisch differonzioren. UHLENHUTH gelang 

os zum erstenmal, chemisch differente EiweiBkorper ein und desselben Eies aueh 
serologisch zu unterscheiden. Allerdings geben besonders hochwertige Dotter-

1 Anmerkung bei der Korrektur: \Vahrend der Korrektur erscheint eine Mitteilung 
von HrnsFELD, HALBER und LASKOWSKI, nach del' die genannten Autoren ebenfalls 
carcinomspezifische Lipoidantikorper erhalten haben (Klin. Wschr. 1929, 1563). 

2 FREUND, E. u. G. KAMINER: Biochemische Grundlagen del' Disposition fiir Carcinom. 
Wien: Julius Springer 1925. 

3 LEHMANN-FAOIus: Z. Immun.forschg 59, 185 (1928). 
4 KLOPSTOCK, A. u. H. LEHMANN-FAOIus: Klin. Wschr. 1928, Nr 23, 1085. 
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antisera mitunter artspezifische Reaktionen, wenn auch die quantitativen Diffe
renzen sehr deutlich sind. Die Dotterantisera sind nicht nur von artspezifischer 
Wirkung, sondern greifen auch auf den Eidotter anderer Eier iiber. TIber das 
Substrat des organspezifischen Verhaltens des Eigelbs ist noch nichts bekannt. 
Da durch Extraktion mit lipoidloslichen Mitteln die organspezifische Reaktions
bhigkeit des Eidotters verschwindet, diirften auch hier die Lipoide vielleicht 
eine Rolle spielen (EMMERICHl , SENG2 ). 

9. Differenzierung von Geschlechtszellen. 
Von FARNUM3 und STRUBE4 sind Spermaantisera hergestellt worden. Allerdings enthiel

ten ihre Antisera aueh artspezifisehe Antikorper. PFEIFFER5 gewann aus den Nebenhoden 
des Rindes Spermatozoen, mit denen er Kaninehen immunisierte. Die derart hergestellten 
Antisera reagierten auBer mit Spermatozoen nur noeh mit Nierensuspensionen. Mittels 
eJektiver Absorption erhielt PFEIFFER einen AbguB, der ausschlieBlieh mit Sperma- und Hoden
suspension, nicht dagegen mit den iibrigen Organsuspensionen reagierte. Auffallend ist 
eine Angabe von GUYER, der nach Vorbehandlung mit arteigenen Spermatozoen beim Kanin
chen ein Spermatozoenantiserum erhalten haben will. Unter der Annahme der Zirkulations
fremdheit (HIRSZFELD) von Spermatozoen ware es interessant, festzustellen, ob tatsachlieh, 
wie GUYER behauptet, die Spermatozoen von Kaninchenbocken durch Immunisierung mit 
arteigenen Spermatozoen geschadigt werden (vgl. HEKTOEN 6, HEKTOEN und MANLY
LEONHARD7, TSUKAHARA8). Angaben, nach denen Antispermasera mit mannIichem Normal
serum eine starkere Pracipitation geben als mit weiblichem Normalserum, harren noch der 
Bestatigung. 

DUNBAR9 hat versucht, bei Tieren sowohl wie bei Pflanzen eine Differenzie
rung von Geschlechtszellen vorzunehmen. Besonders deutlich lassen sich Sperma 
und Rogen von Fischen unterscheiden. Dabei sollen sich z. B. die Geschlechts
zellen der Forelle gegeniiber dem Fleisch der Forelle wie artfremdes EiweiB 
verhalten. Nach der Auffassung DUNBARS lassen sich demnach die Geschlechts
zellen gegeniiber den Zellen des iibrigen Organismus serologisch scharf differen
zieren. 

10. Differenzierung von Sekreten und Exkreten. 
Harn. Immunisierungsversuche mit normalem Harn fiihren nach den 

Angaben von LANDSTEINER und EISI.,ER10 sowie FRIEDENTHALll zur Bildung 
von Harnpracipitincn. DOERR und PICK12 haben durch Vorbehandlung mit dem 
Harn verschiedenster Tierarten Antikorper erhalten und harnspezifische Eiwei/3-
korper angenommen. Dem widersprechen Versuche von :KAt>'IEKURA 13 aus 
UHLENHUTHS Laboratorium, der keine harnspezifischen, sondern nur artspezi
fisc he Antikorper fand. Durch Immunisierung mit eiweiBhaltigem Harn wurden 
Antisera erhalten, die zum Nachweis von EiweiS im Urin benutzt werden 
konnten. Ob das Eiwei/3 im Urin sich von dem SerumeiweiS serologisch unter
scheiden laSt, muS nach den vorliegenden Untersuchungen demnach noch offen 
gelassen werden. 

1 EMMERICH, E.: Z. Immun.forschg 17, 299 (1913). 
2 SENG: Z. Immun.forschg 20, 355 (1914). 
3 FARNUM: Trans. Chicago path. Soc. 5, Nr 3, 1901. 
4 STRUBE: Dtseh. med. Wschr. 1902, Nr 4, 24. 
5 PFEIFFER, H.: Verh. Ges. dtsch. Naturforsch. Meran 1905, Nr 24. 
6 HEKTOEN, L.: J. amer. med. Assoc. 78, 704 (1922). 
7 HEKTOEN, L. U. S. MANLy-LEONHARD: J. info Dis. 32, 167 (1923). 
8 TSURAHARA: Z. Immun.forschg 34, 444 (1922). 
" DUNBAR: Z. Immun.forschg 4, 740; 7, 454 (1910). 

10 LANDSTEINER U. V. EISLER: ·Wien. kIin. Wschr. 1903, Nr. l. 
11 FRIEDENTHAL: Ber!. klin. vVschr. 1904, Nr. 12. 
12 DOERR, R. u. PICK: Z. Immun.forschg 21, 463 (1914). 
13 KAMEKURA: Z. Immun.forschg 42, 439 (1925). 
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Dagegen laBt sich der BENCE-J ONEssche EiweiBkorper im Urin von dem 
SerumeiweiB unterscheiden. Auf Grund der serologischen Untersuchung muB 
man annehmen, daB es verschiedene EiweiBkorper von der Art des BENCE
JONEsschen EiweiBkorpers gibt. Auch ein von NOELL-PATON zuerst beschriebener 
EiweiBkorper laBt sich sowohl von dem SerumeiweiB wie von dem BENCE
JONEsschen EiweiBkorper serologisch trennen (vgL MAsSINI1 , HEKTOEN und 
WELKER2, BAYNE-JONES und WILSON3, EVERETT, BAYNE-JONES und WILSON4). 

Kot. Nach BREZINA5 (vgL auch BREZINA und RANZI6) reagieren Kotanti~era 
spezifisch mit ihrem homologen Antigen und zeigen Verwandtschaftsreaktionen, 
enthalten aber nur geringe artspezifische Antikorper (WILENK07). Auch das 
Mekonium wurde von SOHMA und WILENK08 untersucht und mebr oder weniger 
spezifische Reaktionen beobachtet (vgl. auch CITRON9). 

Milch. Das Casein und die Molkenproteine der Milch lassen sich serologisch 
grundsatzlich differenzieren. Die Untersuchungen uber die Antigenfunktion 
der verschiedenen MilcheiweiBkorper gehen auf das von BORDET angegebene 
Lactoserum zuruck. Antisera, hergestellt durch Vorbehandlung mit roher 
Milch, reagieren in gleicher Weise mit ungekochter wie mit gekochter Milch 
(KUDICKE und SACHS10). Die Reaktionsfahigkeit von Milchantisera gegenuber 
gekochter Milch wird vor allen Dingen dem Casein zugeschrieben (GRAETz, vgl. 
zusammenfassende Darstellung). Antisera, hergestellt durch gekochte Milch, 
reagieren daher in gleicher Weise mit roher wie mit gekochter Milch, wenn auch 
haufig besser mit dem homologen Antigen. Derartige Koktoantisera lassen im 
allgemeinen ubergreifende artspezifische Antikorper vermissen. Das Casein 
unterscheidet sich demnach in seinem resistenten Verhalten gegenuber thermischen 
Eingriffen markant von den meisten sonst bekannten EiweiBkorpern. Das Casein 
ist also organspezifisch und zugleich artspezifisch stigmatisiert. Denn die Casein
antisera reagieren nur mit dem Casein der Vorbehandlung, nicht dagegen mit 
dem Casein anderer Milcharten, wenn auch Verwandtschaftsreaktionen beschrie
ben wurden. Die Molkenproteine dagegen, insbesondere das Lactoglobulin, 
entsprechen den Blutserumproteinenll . Daher sind sie artspezifisch stigmatisiert, 
so daB Kuhmilch und Frauenmilch (SCHLOSSMANN und MOR0 12,13) auch dem
entsprechende Differenzen aufweisen. Nach BAUER14 konnen mittels Komple
mentbindung Milch und Blutserum differenziert werden. 

Nach FELIX KLOPSTOCK15 bedingt die Vorbehandlung von Kaninchen mit Milch und 
Butter die Entstehung einer positiven Wassermannschen. Reaktion. Vor allem aber ent
stehen durch Injektion von Milch Milchlipoidantikorper. Ubergreifende Reaktionen konnen, 
abgesehen von den Verwandtschaftsreaktionen, zum Teil auf die Interferenz derartiger 
Lipoidantkorper zuriickgefiihrt werden. Dabei ist nach den Untersuchungen von v. BAEYER16 

1 MASSINI: Dtsch. Arch. klin. Med. 104, 29 (1911). 
2 HEKTOEN U. WELKER: J. inf. Dis. 34, 440 (1924). 
3 BAYNE-JONES, S. U. D. W. WILSON: Bull. Hopkins Hosp. 33, 119 (1922). 
4 EVERETT, H. S., S. BAYNE-JONES U. D. W. WILSON: Bull. Hopkins Hosp. 34, 385 

(1923). 
5 BREZINA, E.: Wien. klin. Wschr. 1907, Nr 19, 650. 
6 BREZINA, E. U. E. RANZI: Z. Immun.forschg 4, 375 (1910). 
7 WILENKO: Wien. klin. Wschr. 1908, Nr 48 - Z. Immun.forschg I, H.2, 218 (1909). 

18 SoHll1A. U. WILENKO: Z. Immun.forschg 3, Nr 1, 1 (1909). 
19 CITRON, H.: Arb. ksl. Gesdh.amt 36, H. 1,48 (1911). 
10 KUDICKE U. H. SACHS: Z. Immun.forschg 20, 316 (1914). 
11 WELLS U. OSBORNE: J. inf. Dis. 29, 200 (1921). 
12 MORO: Wien. klin. Wschr. 1901, Nr 44 - Miinch. med. Wschr. 1906, Nr 49, 214 

u.2383. 
13 SCHLOSSMANN U. MORo: Miinch. med. Wschr. 1903, Nr 14, 597. 
14 BAUER: Berl. klin. Wschr. 1910, Nr 18, 830. 
15 KLOPSTOCK, F.: Zbl. Bakter. Orig. 107, 127 (1928). 
16 BAEYER, E. v.: Z. Immun.forschg 56, 241 (1928). 
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vorwiegend gekochte Milch zur Auslosung von Lipoidantikorpern geeignet. Nach FREI 
und GRUNMANDEL1 sowie v. BAEYER enthint die Ziegenmilch das FORSsMANsche Antigen. 
Denn Ziegemnilchantisera reagieren vorwiegend mit alkoholischen Extrakten heterogenetischer 
Tierarten, nicht dagegen mit denjenigen der Tierarten des Kaninchentypus. Auch enthalten 
Ziegenmilchantisera Hammelbluthamolysine. Freilich ist der direkte Nachweis des FORSS
MANschen Antigens in der Ziegenmilch noch nicht eindeutig gelungen, da offenbar nur geringe 
Mengen des FORSsMANschen Antigens in der Ziegenmilch enthalten sind. Es war deswegen 
naheliegend, die Entstehung der Ziegenmilchanamie bei Kindern auf den Gehalt der Ziegen
milch an FORssMANschem Antigen zuruckzufuhren (FEEl und GRUNMANDEL, WISKOTT und 
WITEBSKy2). Sicher ist das Auftreten der Ziegenmilchanamie nach den Untersuchungen der 
genannten Autoren jedoch nicht an eine bestimmte Blutgruppe gebunden. 

F. Schlu6betrachtung. 
Nur in kurzen Ztigen konnte hier tiber die Bedingungeu biologischer Spezi

fitat berichtet werden. Keineswegs kann und will die vorliegende Darstellung 
einen Anspruch auf Vollstandigkeit erheben. Zum Schluf3 sei nul' noch kurz die 
Auswirkung del' Erkenntnis biologischer Spezifitat fUr die Verwertung in: prak
tischer Hinsicht gestreift. Denn auf die mannigfachsten Gebiete del' Natur
wissenschaften und Medizin erstreckt sich ihre Bedeutung. Zunacht hat die rein 
naturwissenschaftliche Erkenntnis del' Arteigenheit, del' Artfremdheit sowie del' 
verwandtschaftlichen Beziehungen del' verschiedenen Arten und Organsysteme 
del' biologischen Forschung neuartige Wege eroffnet. Weit tiber chemische und 
physikalische Methoden hinaus erkennen wir ein Differenzierungsvermogen des 
lebenden Organismus, das in seiner Einfachheit unO. seiner Pragnanz ganz 
erstaunlich ist. Hieraus ergeben sich Moglichkeiten fUr die Diagnostik und fUr 
die Therapie. Die diagnostischen Methoden bedienen sich als Reagens del' 
Serumveranderungen, die bei dem Eindringen fremdartiger Materie entstehen. 
Die Therapie andererseits wird bestrebt sein, die potentielle Energie des leben
den Korpers, Gegenstoffe zu bilden, sich in weitgehendstem MaBe nutzbar zu 
machen. 

Bei Nahrungsmittelverfalschungen ist es haufig moglich, die wahre Natur und 
die Herkunft des verfalschten Materials mit Sicherheit festzustellen. Auf sero
logischem Wege gelingt es, zu entscheiden, von welcher Herkunft z. B. ein Blut
fleck ist, eine Frage, die mit anderen Methoden kaum zu beantworten ist. Die 
Blutgruppenforschung endlich hat das Interesse weitester Kreise hervorgerufen. 
Die Bedeutung del' Blutgruppe bei Transfusion und Transplantation steht fest. 
Durch die Erkenntnis derVererbung del' Blutgruppenqualitaten sind neuartige 
Wege fUr den Vaterschaftsausschluf3 sowie fUr Fragen der Abstammung er
schlossen worden. 

So hat die relativ junge Lehre von del' biologischen Spezifitat in den letzten 
Jahrzehnten ein groBartiges Gebaude errichten konnen, das geeignet erscheint, 
manchen tiefen Einblick in biologisches Geschehen zu gestatten. 

1 FEEl U. GRUNMANDEL: Klin. vVschr. 1927, 1608. 
2 WITEBSKY, E.: Klin. vVschr. 1928, Nr 1, 20. 
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Schon den Arzten des Altert~ms war es auf Grund ihrer Beobachtungen bei 
den verschiedenen Epidomien bekannt, daB die Empfanglichkeit del' einzelnen 
Menschen und Tiere gegeniiber infektiasen Erkrankungen betrachliche Unter
schiede aufweist, daB insbesondere Individuen, welche eine Infektionskrankheit 
iiberstanden hatten, bei neuerlichem Auftreten deIselben Seuche vielfach ver
schont blieben, daB also del' Organismus eine erhahte Widerstandsfahigkeit, 
eine sog. Immunitiit gegeniiber bestimmten iibertragbaren Krankheiten besitzen 
odeI' erwerben. kann. Andererseits lieB die Erscheinung, daB Faulnisprozesse 
erst nach dem Tode auftreten, eine gewisse natiirliche Resistenz des lebenden 
Karpel'S gegeniiber den faulniserregenden "Miasmen", in denen man in friiheren 
Zeiten die Ursache del' Seuchen erblickte, vermuten. Ebensowenig war den alten 
Autoren auch die Tatsache entgangen, daB del' Mensch und in gleicher Weise 
manche Tierarten von ge,vissen, fiir andere Tierspezies verderblichen infektiasen 
Erkrankungen niemals ergriffen werden, wahrend andere vorzugsweise bei 
Tieren vorkommende Infektionskrankheiten auch fiir den Menschen gefahrlich 
werden kannen. AIle diese und ahnliche Feststellungen deuteten darauf hin, 
daB hinsichtlich del' Empfanglichkeit fUr iibertragbal'e Erkrankungen nicht nul' 
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individuelle Unterschiede bestehen, daB sich vielmehr auch die einzelnen Tier
arten, zum Teil sogar die einzelnen Rassen in dieser Beziehung verschieden ver
halten konnen. Aber ebenso, wie etwa der einzelne Mensch durch das Uberstehen 
einer ansteckenden Krankheit eine erhohte WiderstandsHihigkeit nur gegen diese 
eine, nicht aber gleichzeitig gegenuber anderen Infektionen erwirbt, zeigte sich, 
daB auch die naturliche Unempfanglichkeit einer Tierart fur die eine oder andere 
Seuche keineswegs eine herabgesetzte Empfindlichkeit gegenuber infektiosen 
Erkrankmigen uberhaupt in sich schlieBt. Vielmehr ergab sich, daB eine Tier
spezies A, welche fur eine bestimmte Infektionskrankheit beispielsweise wesent
lich empfanglicher ist als die Tierart B, gegenuber einer anderen seuchenartigen 
Erkrankung eine erheblich hohere Widerstandsfahigkl'lit besitzen kann als jene. 
Diese Tatsache, daB es allgemein infektiom;empfindliche bzw. infektionsunemp
findliche Tierarten nicht gibt, deutete auf eine erst spater durch die grundlegen
den Untersuchungen ROBERT KOORS nachgewiesene Vielheit biologisch diffe
renter krankmachender Agentien und eine Spezifitat der durch sie ausge16sten 
Erscbeinungen hin. 

Es ist verstandlich, daB man schon fruhzeitig diese empirischen Feststel
lungen, vor allem die nach Abheilung mancher Infektionskrankheiten zu beob
achtende Immunitat gegen eine nochmalige Erkrankung, wissenschaftlich zu 
ergrunden und den praktischen Zwecken del' Seuchenbekampfung dienstbar zu 
machen sich bemuhte. Ein wirklicher Erfolg, del' allerdings eine der bedeut
samsten Entdeckungen auf diesem Gebiete uberhaupt darstellt, war diesen 
Bestrebungen indessen nur gegenuber den Pocken beschieden. Auf Grund der 
Erfahrungstatsache, daB das einmalige Uberstehen auch einer leichten Pocken
infektion in del' Regel vor einer nochmaligen Erkrankung schutzt, sowie von 
der Erkenntnis ausgehend, daB das Pockenvirus nach -Einimpfung in die Raut 
seltener eine todlich verlaufende Krankheit hervorruft als nach natiirlicher An
steckung (durch Einatmung), suchte man in Indien und China schon in den ersten 
Jahrhunderten unserer Zeitrechnung, spater auch in Europa durch Einimpfung 
des Pustelinhalts von leichten Pockenfallen in die Raut gesunder Individuen 
diesen einen wirksamen Schutz gegen die gefiirchtete Seuche zu verleihen. Wah
rend aber dieses als Variolation bezeichnete Verfahren VOl' allem wegen seiner 
Gefahrlichkeit wenig Anklang und Verbreitung fand, konnte EDWARD JENNER 
(1796) durch ausgedehnte Untersuchungen den Beweis dafUr erbringen, daB auch 
die Ubertragung des Pustelinhalts von naturlicben Kuhpocken den geimpften 
Menschen einen langdauernden Schutz gegen die Blattern verleibt, ohne die 
Gefabr einer Allgemeinerkrankung in sicb zu schlieBen. Diese sog. Vaccination, 
die in der Folgezeit noch gewisse Modifikationen erfubr, hat sich als eine del' 
wertvollsten prophylaktischen MaBnabmen im Kampfe gegen die infektiosen 
Erkrankungen bis auf den beutigen Tag aufs beste bewahrt. EiIle wissenschaft
liche Erklarung fur das Zustandekommen des nach der JENNERschen Vaccination 
eintretenden Impfschutzes, \Vie auch der sonst beobachteten Immunitatsphano
mene uberhaupt war bei dem damaligen Stande der Reilkunde, speziell bei den 
in fruheren Zeiten herrschenden V orstellungen uber die Atiologie der infektiosen 
Erkrankungen naturgemaB nicht moglicb. 

Erst nach den fundamentalen Entdeckungen LOUIS P ASTEURS und ROBERT 
KOORS und den daran anscblieBenden Arbeiten einer groBen Reihe anderer 
Autoren konnte die wissenschaftliche Bearbeitung del' Immunitatsprobleme 
erfolgreich in Angriff genommen werden. Del' Nachweis der Spezifitat del' Bak
terienarten und ibrer atiologischen Bedeutung fUr die Entstehung del' Infektions
krankheiten, sowie der Ausbau der mikrobiologischen Untersuchungs- und 
Differenzierungsmethoden, insbesondere die Rerstellung von Reinkulturen be-
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stimmter Krankheitserreger und die Moglichkeit, mittels diesel' Reinkulturen 
die entsprechenden infektiosen Prozesse bei Versuchstieren hervorzurufen, bil
deten den Ausgangspunkt fUr die experimentellen Untersuchungen, die nunmehr 
in groBem MaBstabe zur Klarung des Wesens von 1nfektion und 1mmunitat 
durchgefiihrt wurden. Wenn auch in Anbetracht unserer ungeniigenden Kennt
nisse iiber das Wesen del' Lebensvorgange del' den AbwehrmaBnahmen des in
fizierten Korpers zugrundeliegende Mechanismus in seinen Einzelheiten auch 
heute noch in ein fast undurchdringliches Dunkel gehiillt erscheint,' so war es 
doch VOl' allem mit Hilfe des Tierversuchs moglich, den Komplex diesel' defen
siven Bestrebungen des Organismus gegeniiber eindringenden oder eingedrungenen 
Krankheitserregern durch das Studium seiner Wirkungen zu erforschen und 
wenigstens bis zu einem gewissen Grade in seine einzelnen Komponenten zu 
zerlegen und aus den derart gewonnenen Erkenntnissen gewisse Riickschliisse auch 
auf das Zustandekommen del' Erscheinungen und ihren Zusammenhang mit 
anderen AuBerungen del' Zellta.tigkeit zu ziehen. 

Durch die besonders mit den Namen von PASTEUR, KOCH, V. BEHRING, 
EHRLICH, METSCHNIKOFF, R. PFEIFFER u. a. aufs engste verkniipfte rasche 
Entwicklung dieses dadurch zur selbstandigen Wissenschaft gewordenen Spezial
zweigs del' Bakteriologie wurde eine Fiille ungeahnter Tatsachen festgestellt, 
durch welche in die komplizierten biologischen Vorgange, welche wir unter dem 
Begriffe del' 1mmunitat zusammenfassen, einiges Licht geworfen wurde. Neben 
zahlreichen praktischen Erfolgen, welche die Heilkunde diesem Einblick in den 
Mechanismus del' 1mmunitatsvorgange verdankt, VOl' allem den Schutzimpfungs
verfahren gegen eine Reihe von infektiosen Erkrankungen, den serumtherapeu
tischen und serumdiagnostischen Methoden, wurde auch das Studium zahlreicher 
biologischer Probleme allgemeinerer Natur durch die Bearbeitung del' 1mmuru
tatsphanomene in einschneidender Weise beeinfluBt und gefOrdert. So haben z. B. 
durch den mit Hilfe von 1mmunitatsreaktionen erbrachten Nachweis des art
spezifischen Aufbaus del' von Tieren und Pflanzen stammen den EiweiBstoffe 
unsere Kenntnisse iiber die Struktur del' Proteine eine auf chemischem Wege 
bisher noch nicht faBbare Erweiterung erfahren (NEISSER und SACHS, UHLEN
HUTH, v. WASSERMANN). VOl' allen Dingen hat abel' PAUL EHRLICH durch die 
Konzeption des Receptorenbegriffs und durch die Aufstellung seiner Seiten
kettentheorie, die in bisher nicht iibertroffener Weise den Mechanismus, VOl' 
aUem die Spezifitat del' Immunitatserscheinungen und ihren innigen Zusammen
hang mit den Vorgangen del' Zellernahrung dem Verstandnis naherbringt, dem 
Studium del' Biochemie del' Zelle neue Anregungen gegeben. 

1m nachfolgenden solI ein Uberblick iiber den heutigen Stand del' Forschung 
auf diesem Gebiete gegeben werden. Da die speziellen Fragen del' 1mmunitats
wissenschaft, VOl' allem die Antikorperbildung und die cellularen Schutzreaktionen 
des Organismus, ferner die Uberempfincllichkeitserseheinungen sowie die Spezi
fitat del' 1mmunitatsvorgange in besonderen Kapiteln dieses Handbuchs in 
extenso abgehandelt werden, beschrankt sich die vorliegende Darstellung auf 
eine Besprechung del' allgemeinen 1mmunitatslehre. Sie wird sich dement
sprechend mit einer Definition del' verschiedenen Formen von 1mmunitat, mit 
den fiir ihr Zustandekommen in Betracht kommenden Faktoren lUld ihren Wir
kungen auf den Gesamtorganismus zu beschaftigen haben. 

I. Allgemeines tiber Immunitat. 
Ais 1mmunitiit bezeichnete man, wie bereits erwiihnt, urspriinglich die im 

Vergleich mit 1ndividuen derselben odeI' einer anderen Art erhohte Widerstands-
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fahigkeit eines Organismus gegen das Eindringen und die Ansiedlung bestimmter 
Infektionserreger. Wie ebenfalls schon angedeutet wurde, kann dieser Zustand 
vollkommener oder relativer Unempfanglichkeit gegeniiber manchen Arten von 
Krankheitskeimen einerseits als Art- oder Rassenmerkmal und auch als indi
viduelle Eigenschaft angeboren sein. Man spricht in diesem FaIle von natiir
licher Immunitat oder nach dem Vorgang von H. BUCHNER und M. HAHN von 
natiirlicher Resistenz; das Gegenstiick hierzu bildet die natiirliche Disposition, 
die Empfanglichkeit eines Individuums, einer Tierrasse oder einer Tierart fiir 
eine bestimmte Infektionskrankheit. 

Andererseits kann aber bei Individuen einer fiir eine bestimmte Infektion 
empfanglichen Tierart bzw. -rasse durch Uberstehen der betreffenden Erkran
kung oder auch durch kiinstliche spezifische Schutzimpfung ein mehr oder weniger 
lang andauernder Zustand vollkommener oder relativer Unempfanglichkeit 
gegen eine weitere Ansteckung mit denselben Krankheitserregern sich ausbilden. 
Auf Grund unserer heutigen Kenntnisse miissen wir annehmen, daB dieselben 
Faktoren, welche unter natiirlichen Bedingungen eine Infektionskrankheit zur 
Ausheilung bringen, auch fiir die nach Uberstehen der Erkrankung zuriickblei
bende spezifische Unempfanglichkeit des Organismus verantwortlich zu machen 
sind!. Man bezeichnet diese Form der naturgemaB stets auf das Einzelindividuum 
beschrankten erhohten spezifischen Widerstandsfahigkeit gegeniiber einer be
stimmten Infektionskrankheit als aktiv erworbene Immunitat. Gelingt. es, diese 
aktive Immunitat durch Verimpfen von Blut auf andere Individuen derselben oder 
einer anderen Art zu iibertragen, so spricht· man von passiv erworbener Imrnunitat. 

Da wenigstens mit den uns zur Verfugung stehenden Hilfsmittehl zwischen 
den Organen und Zellen immuner und nichtimmuner Individuen einer an sich 
empfanglichen Tierart keinerlei Unterschiede in histologischer Hinsicht erkennbar 
sind, da also ein anatomisches Substrat fiir das verschiedene Verhalten des immunen 
und des nichtimmunen Organismus krankmachenden Stoffen gegenuber nicht 
nachgewiesen werden kann, ist anzunehmen, daB es sich bei den Immunitats
phanomenen vorzugsweise oder ausschlieBlich um Erscheinungen einer besonderen 
Lebenstatigkeit des Organismus in seiner Gesamtheit oder einzemer seiner Bestand
teile handelt. Der Umstand, daB der lebende tierische Korper sowohl auf seiner 
auBeren Oberflache als auch in seinen mit der AuBenwelt in direkter Verbindung 
stehenden Partien, vor allem im Nasen-Rachen-Raum, in der Mundhohle, im 
Magen-Darm-Kanal usw. regelmaBig Mikroorganismen der verschiedensten Art 
beherbergt, ohne daB dieselben in die inneren Organe vorzudringen vermochten, 
daB dagegen unmittelbar nach dem Tode, manchmal sogar schon wahrend der 
Agonie, also jedenfalls zu einer Zeit, in der noch keine groberen Veranderungen 
chemischer oder physikalischer Art in den Korperzellen und -saften eingetreten 
sind, eine Uberschwemmung der Gewebe mit diesen Keimen stattfindet, laBt den 
funktioneUen Charakter der unter dem Begriff "Immunitat" subsummierten 
AbwehrmaBnahmen des Organismus delltlich erkennen. Damit sind aber auch 
gleichzeitig die auBerordentlichen Sch"ierigkeiten, welche einem experimentellen 
Studium dieser besonders labilen Funktionen des lebenden Protoplasmas ent
gegenstehen bzw. die Grenzen, die einer solchen Erforschung gezogen sind, 
gekennzeichnet. 

1 Dieser auf Immunitatsvorgangen beruhenden natiirlichen Ausheilung kann die 
"kiinstliche" Ausheilung infektiOser Erkrankungen, wie sie erstmals EHRLICH mit Hille 
chemischer Substanzen erfolgreich zur Durchfiihrung brachte, gegeniibergestellt werden. 
Durch friihzeitige Anwendung geeigneter chemotherapeutischer Substanzen gelang es ilim, 
Protozoeninfektionen kleiner Versuchstiere, besonders die Rekurrenserkrankung der weiBen 
lVIause, unter AusschluB immunisatorischer Vorgange von seiten des Organismus zu kupieren. 
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Wahrend die zur Erforschung der natiirlichen Resistenz unternommenen 
Untersuchungen zwar gewisse Faktoren, welche unter Umstanden zu einer Stei
gerung oder Herabsetzung dieser angeborenen relativen oder absoluten Unemp
fanglichkeit fiihren konnen, aufgedeckt, aber den eigentlichen Mechanismus dieser 
Erscheinungen bis jetzt noch wenig geklart haben, bereitete das Phanomen des 
aktiv erworbenen Schutzes der experimentellen Analyse wenigstens zunachst 
geringere Schwierigkeiten. War es doch hier moglich, die im Verlauf natiirlicher 
oder kUnstlicher Infektionskrankheiten oder im AnschluB an die Zufuhr geeigneter 
Impfstoffe in einem urspriinglich empfanglichen Organismus sich allmahlich ent
wickelnde Ausbildung des Zustandes der spezifischen Unempfanglichkeit und 
gewisse dabei im Korper vor sich gehende Anderungen fortlaufend zu verfolgen. 

Aus diesen Untersuchungen, die zur Erkennung der celluliiren und humoralen 
Schutzkriifte des Organismus und ihrer Bedeutung fiir die Immunitatserschei
nungen gefiihrt haben, ergab sich die besonders fiir Zwecke der Schutzimpfung 
praktisch wichtige Tatsache, daB der tierische und entsprechend auch der mensch
liche Korper nicht nur auf das Eindringen oder die kunstliche Einverleibung 
lebender Krankheitserreger, sondern in derselben oder in prinzipiell gleichartiger 
Weise auf die Zufuhr abgetoteter Mikroorganismen (Roux und CHAMBERLAND!, SAL
MON und SMITH2, PFEIFFER und KOLLE3 ) oder der von gewissen Bakterienarten 
und auch von den sog. giftigen Tieren (insbesondere Schlangen, Skorpione, 
Spinnen usw.) sowie von manchen Pflanzenarten gebildeten keimfreien Gift
stoffe (BEHRING und KrTASAT04 ) mit spezifischen AbwehrmaBnahmen ant
wortet. Besonders bedeutsam fiir die weitere Entwicklung der Immunitats
lehre war jedoch die Feststellung, daB analoge Immunitatsvorgange im Organis
mus auch dann zu beobachten sind, wenn an sich absolut unschiidliche artfremde 
Zellen oder gelaste Eiwei{3stoffe tierischer oder pflanzlicher Abkunft in seine Safte 
eingebracht werden (BORDET). Die Immunitatsvorgange sind also keineswegs, 
wie man zunachst annahm, ausschlieBlich als eine AbwehrmaBnahme des Orga
nismus gegenuber vermehrungsfahigen und krankmachenden Agenzien ("anti
parasitare" oder "antiinfektiose Immunitat") oder deren Giften ("Giftfestig
keit" oder "antitoxische Immunitat") aufzufassen, vielmehr handelt es sich 
hierbei urn physiologische Reaktionen des tierischen Korpers, die offenbar dazu 
dienen, die durch die Gegenwart artfremder Materie ganz allgemein bedingten 
Storungen des Ablaufs der Lebensvorgange auszugleichen. Die Immunitatsphano
mene stellen also Regulationserscheinungen von seiten des lebenden Organismus 
dar, die, wie H. SACHS treffend sagt, letzten Endes als ein Ausdruck der "Diffe
renzierung der Arten" und des "Bestrebens der Organismen, die Arteigenheit 
zu erhalten", aufgefaBt werden mussen. Da nach dem heutigen Stande unserer 
Kenntnisse samtliche zur Auslosung derartiger Immunitatsreaktionen von seiten 
des Organismus befahigten Agenzien, die nach dem Vorgang von DEUTSCH-DETRE 
zusammenfassend als Antigene bezeichnet werden, eiweiBartiger Natur sind oder 
sich wenigstens in einer Bindung mit Proteinen befinden mlissen (vgl. PICKo), 

1 Roux U. CHAMBERLAND: Ann. Pasteur 1, 561 (1887); 2, 405 (1888). 
2 SALMON, D. E. U. TH. SMITH: Zbl. Bakter. I 2, 543 (1887). 
3 PFEIFFER, R. U. W. KOLLE: Z. Hyg. 21, 203 (1896). 
4 BEHRING, E. U. S. KITASATO: Dtsch. med. Wschr. 16, Nr 49, 1113 (1890). 
5 Ganz besonders gilt dies auch ftir die Lipoide, die offenbar nur in Form von 

Lipoid -EiweiB -Komplexverbindungen im Organismus antigene Wirkungen entfalten. 
K. LANDSTEINER U. S. SIMMs:J. of exper. Med. 38, 127 (1923). H. SACHS, A. KLOPSTOCK 
U. A. J. WElL: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 15,589; Nr 25, 1017 (1925) - S. auch H. SACHS: 
Klin. Wschr. 4, Nr 34, 1630 (1925). F. KLOPSTOCK: Klin. Wschr. 6, Nr 15, 685 (1927). 
E. WITEBSKY: Seuchenbekampfung 6, 110 (1929), PICK und SILBERSTEIN, sowie das Kapitel 
"Antigene und Antiki:irper" ds. Handb.; vgl. auBerdem MUCH, H. SCHMIDT. 
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decken sich also die von der Immunitatsforschung zu untersuchenden biolo
gischen Vorgange zum Teil mit den Erscheinungen des parenteralen EiweiBstoff
wechsels im weitesten Sinne. 

Auf Grund der im AnschluB an friihere Arbeiten von EHRLICH und MORGENROTH, 
v. DUNGERN und HrnSZFELD, LAND STEINER u. a. neuerdings durchgefiihrten Untersuchungen 
von L. HrnsZFELDl (s. auch L. HrnSZFELD und H. ZBOROWSru2) tiber die Frage der sog. 
Isoantirorper, die im Blute von Individuen einer bestimmten Tierarl gegen Substanzen anderer 
Individuen derselben Spezies normalerweise vorhanden sein oder immunisatorisch erzeugt 
werden konnen, ist der Begriff des Antigens etwas weiter zu fassen, als dies eben geschehen ist. 
Danach entscheidet nicht nur die Artfremdheit, sondern die "Karper-" bzw. "Zirkulations
fremdheit" einer Substanz iiber ihre antigene Wirksamkeit, d. h. ein Organismus enthalt oder 
bildet nur solche Antikorper, die unter physiologischen Bedingungen "an den in der Zirkulation 
vorhandenen zirkulierenden und nichtzirkulierenden Zellen" nicht angreifen konnen (vgl. 
auch das Kap. "Antigene und Antikorper" ds. Handb., sowie SACHS und KLOPSTOCK). 

Erscheinungen von Gewohnung des Organismus an chemisch definierbare Gijtsubstanzen, 
wie sie Z. B. nach langerem, besonders habituellem Gebrauch von Morphin, Arsenikalien u. dgl. 
beobachtet werden, miissen von der nach ein- oder mehrmaliger Einverleibung untertodlicher 
Dosen antigen wirkender Toxine eintretenden antitoxischen Immunitat vorlaufig streng ab
getrennt werden. Einerseits lassen sich zwischen den beiden Erscheinungen erhebliche 
quantitative Differenzen feststelIen, die darin bestehen, daB eine Gewohnung an chemisch 
bekannte Gifte nur in eng begrenztem MaBe moglich ist, die antitoxische Immunitat aber 
gegen ein Vielfaches der sicher todlichen Toxinmenge absoluten Schutz verleiht. Daneben 
bestehen aber in qualitativer Hinsicht prinzipielle Unterschiede zwischen diesen beiden For
men von erhohter Giftresistenz. 1m Gegensatz zu der sog. Giftgewohnung, die, soweit wir dar
iiber orientiert sind, vornehmlich auf einer Steigerung der norm~lerweise schon vorhandenen 
cellular-chemischen Entgiftungsvorgange, speziell auf einer Anderung der Resorptions-, 
Abbau- und Ausscheidungsprozesse beruht, ist die antitoxische Immunitat im aligemeinen 
durch die Gegenwart spezifisch eingesteliter Immunstoffe im Blut und in den Geweben 
charakterisiert. Wir kennen zwar auch FaIle von antitoxischer Immunitat, in denen der 
Nachweis solcher spezifischer Schutzstoffe in den Korperfliissigkeiten der toxinresistenten 
Individuen nicht gelungen ist; vor allem gilt dies fiir die angeborene Giftfestigkeit mancher 
Tierarten besonders gegeniiber tierischen Toxinen (Lit. S. bei SCHLOSSBERGER und ISHIMORI). 
Immerhin laBt sich aber ein Toxin dahin definieren, daB es, abgesehen von seiner unbekannten 
chemischen Zusammensetzung, nach Einverleibung subletaler Dosen in einem geeigneten 
empfanglichen Organismus die Bildung spezifisoher Antitoxine aus16st. Dabei muB es aller
dings dahingestelit bleiben, ob diese antigene Wirkung der Toxine nicht lediglioh durch die 
Bindlmg eines chemisch allerdings noch nicht faBbaren giftigen, an sich nicht antigen wirken
den Agens an EiweiBstoffe und die dadurch bedingte kolloide Natur des Gesamtkomplexes 
verursacht ist (vgl. FLURy3). So ist es Z. B. durch die Untersuchungen von OBERMAYER und 
PICK sowie von LAND STEINER (s. insbesondere PICK, DOERR sowie SACHS) bekannt, daB die 
antigenen Eigenschaften von EiweiBkorpern durch Jodieren und andere chemische Eingriffe 
derart verandert werden konnen, daB die nach ihrer Einverleibung yom tierischen Organismus 
gebildeten Antikorper nicht etwa auf die nativen, sondern nur auf entsprechend chemisch 
veranderte EiweiBkorper spezifisch eingestellt sind (sog. "konstitutive Spezifitat") (vgl. insbes. 
auch WELLS4). 

Bei dieser Betrachtungsweise, die also die eigentliche Ursache der Immuni
tatsvorgange in einer Beeintrachtigung vitaler Funktionen durch artfremde 
lebende oder unbelebte Agenzien erblickt, findet auch die empirisch festgestellte 
und experimentell bewiesene Tatsache, daB nachweisbare Reaktionserscheinungen 
von seiten des Organismus nur bei einer gewissen Intensitat der durch die Antigen
einverleibung gesetzten StOrungen zu beobachten sind, eine plausible Erklarung. 
Es ist wohl anzunehmen, daB der Organismus derartige St6rungen geringeren 
Grades mit Hilfe der ihm von Haus aus zur Verfiigung stehenden Regulations
einrichtungen ohne irgendwelche Abanderung der lebenswichtigen Zellfunktionen 
zu beseitigen vermag. Wenn aber diese praformierten regulativen Einrichtungen, 
deren Summe in der Immunitatsforschung als natilrliche Resistenz bezeichnet 

1 HrnSZFELD, L.: Klin. Wschr. 3, Nr 26, 1180 (1924). 
2 HIRSZFELD, L. U. H. ZBOROWSKI: Klin. Wschr. 4, Nr 24, S. 1152 (1925). 
3 FLURY, F.: Naturwissensch. 7, Nr 34, 613 (1919). 
4 WELLS, H. G.: J. of Immun. 9, 291 (1924). 
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wird, zur Aufrechterhaltung der normalen Zelltatigkeit nicht ausreichen, ist der 
Organismus gezwungen, sich den veranderten Verhaltnissen anzupassen, um auf 
diese Weise den geregelten Ablauf der Lebensvorgange, speziell der Stoffwechsel
prozesse, zu gewahrleisten. N aturgemaB wird diese in ihrem Endeffekt als er
worbene Immunitat bezeichnete Umstellung, durch die sich also der Organismus 
der Wirkung der Noxe zu entziehen sucht, und die, wie jeder Anpassungsvorgang, 
den der Korper ausfiihrt, spezifischen Charakter besitzt, um so starker sein lmd 
um so schneller erfolgen miissen, je geringer die natiirliche Resistenz des betreffen
den Individuums gegeniiber dem betreffenden Agens, d. h. je eingreifender 
und nachhaltiger die durch die Gegenwart der artfremden Materie bedingte 
Beeintrachtigung der Zelltatigkeit ist. Die Ausbildung einer solchen veranderten 
Reaktionsfahigkeit, einer "Allergie" (v. PIRQUET) des Organismus ist aber anderer
seits nur bei erhaltener Funktionstiichtigkeit del' beteiligten Zellen odeI' Organe 
denkbar. Erfolgt durch das Antigen eine rasche Lahmlegung samtlicher Zell
funktionen, wie dies z. B. bei manchen rasch zum Tode fiihrenden infektiosen 
Erkrankungen odeI' nach Einverleibung letaler Dosen stark wirksamer Toxine 
del' Fall ist, so konnen die als reaktive Leistuug des Organismus aufzufassenden 
Immunitatsvorgange fast vollkommen fehlen odeI' nul' in geringem MaBe in die 
Erscheinung treten. Man bezeichnet diesen Zustand als "Anergie" des Organismus. 

Die AuslOsung del' als Reaktion auf eine Beeintrachtigung odeI' Verhinderung 
vitaleI' Vorgange aufzufassenden AbwehrmaBnahmen von seiten des Organismus 
ist, wie sich zum Teil bereits aus dem bisher Gesagten ergibt, nur in del' Weise 
vorstellbar, daB die artfremde Materie mit den Saften odeI' mit Zellen bzw. 
Zellbestandteilen des Korpers in d'irekte Beziehung tritt, wenn also das betreffende 
Agens in die Safte oder Organe des K6rpers hineingelangt. Wahrend die lebenden 
Krankheitserreger unter geeigneten Bedingungen von sich aus auf Grund del' 
ihnen eigenen Invasionsfahigkeit in das Innere des Organismus vorzudringen und 
dort die mit den Erscheinungen del' Infektion aufs engste verkniipften Immuni
tatsprozesse hervorzurufen vermogen, sind die meisten unbelebten Antigene 
hierzu nicht imstande. Nur von einigen wenigen pflanzlichen Giften (Ricin, 
Abrin) sowie vom Toxin des Bacillus botulinus ist es bekannt, daB sie den Ver
dauungsfermenten widerstehen lmd die unverletzte Schleimhaut des Magen
Darmkanals passieren und auf diese Weise unverandert in das Blut und in die 
Gewebe des Organismus iibertreten konnen. Die iibrigen Toxine vermogen ihre 
krankmachenden und ebenso auch ihre antigenen Wirkungen nul' dann zu ent
falten, wenn sie, wie dies z. B. bei del' Diphtherie- odeI' del' Tetanusinfektion del' 
Fall ist, von den im Gewebe sitzenden Erregern sezerniert odeI' wenn sie rein 
passiv durch BiB, Stich odeI' auf kiinstlichem Wege, d. h. durch parenterale 
Zufuhr, direkt in die Gewebe und in den Siiftestrom des Organismus eingefUhrt 
werden. Dasselbe gilt naturgemaB auch fUr artfremde EiweiBstoffe u. dgl., die 
unter natiirlichen Bedingungen nul' bei emer pathologisch erhohten Durchlassig
keit del' Magen-Darmwand unverandert in das Innere des Organismus hinein
gelangen konnen. 

tiber die Art und Weise, in welcher die in das Innere des Organismus hinein
gelangten belebten odeI' unbelebten Antigene mit den Korpersiiften und -zellen 
in Reaktion treten, sind wir bis jetzt nul' unvollkommen orientiert. Gewisse 
Aufschliisse iiber den Wirkungsmechanismus del' unbelebten Antigene verdanken 
wir VOl' allem dem Studium del' Toxine, deren giftige Eigenschaften einen brauch
baren Indicator bei del' Analyse ihrer Verteilung und Wirkungsweise im Organis
mus abgeben. Da die Ergebnisse diesel' Forschungen in dem vorhergehenden 
Kapitel "Antigene und Antikorper" dieses Handbuches eine eingehende Wiirdi
gung erfahren haben, da auBerdem auf diese Befunde weiter unten nochmals 
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ausfuhrlicher zuruckzukommen sein wird, sei hier des Zusammenhangs halber 
lediglich erwahnt, daB wir uns die Wirkung der Antigene auf die Gewebe in 
Anbetracht ihres streng spezifischen Charakters nach dem Vorgange EHRLICHS 
nur durch die Annahme einer Wechselwirkung chemischer Affinitaten, d. h. 
durch eine chemische Bindung der Antigene an entsprechenden Protoplasma
bestandteilen vorstellen konnen. Ob sich diese durch spezifische Verwandtschaft 
bedingten Verankerungsvorgange vorwiegend, wie dies offenbar bei den Toxinen 
der Fall ist, in Zellen abspielen oder ob bei andersartigen Antigenen die ent
sprechenden V organge etwa auch ausschlieBlich in den Korpersaften eintreten 
konnen, wie dies SAHLI! fUr jede Art der Antigenwirkung annimmt, muB vorder
hand dahingestellt bleiben. Jedenfalls muB man aber, wie dies als erster EHR
LICH in seiner Seitenkettentheorie ausgesprochen hat, annehmen" daB durch den 
auf diese Weise bedingten Ausfall gewisser Protoplasmafunktionen eine Storung 
der Lebensvorgange, d. h. desZelistoffwechsels, bewirkt wird, die bei genugender 
Intensitat einen Reiz vielleicht nicht nur auf die betroffenen Zellen selbst, sondeI'll 
unter Umstanden auch auf andere, mehr indirekt in Mitleidenschaft gezogene 
Gewebspartien des Organismus ausubt. NaturgemaB werden diese Reizwirkungen 
und die dadurch ausgelOsten Reaktionserscheinungen von seiten der Zelle, soweit 
diese durch das betreffende Antigen in ihrer Reaktionsfahigkeit nicht zu sehr 
geschwacht ist, ceteris paribus um so starker sein, je groBer die Menge des auf 
die Zelle wirkenden artfremden Agens ist und je lebenswichtiger die beeintrach" 
tigten Funktionen der betroffenen Zellen bzw. Organe sind. So wissen wir, daB 
von manchen Antigenen schon geringste in die Safte des Organismus eingebrachte 
Mengen ausreichen, um einen "Imm~mi8ierttng8reiz" auszuuben, wahrend von 
anderen Substanzen, die auf Grund wer eiweiBartigen Beschaffenheit und ihrer 
kolloidalen Eigenschaften eigentlich als Antigene anzusprechen waren, wie z. B. 
Gelatine, selbst groBte parenteral einverleibte Quantitaten nicht ausreichen, 
um eine spezifische Umstimmung der Zelltatigkeit zu bewirken (s. S. 610). 

Stellen schon die Vorgange, die sich beim Zusammenwirken zwischen un
belebten Antigenen und den Korperg8weben abspielen, auBerordentlich kom
plizierte Erscheinungen dar, deren eigentlichen Mechanismus wir nur ahnen 
konnen, so ist dies in noch weit hoherem MaBe dann der Fall, wenn es sich lIm 
die Analyse der das Wesen der Infektion darstellenden Wechselwirkungen zwischen 
belebten Agenzien, d. h. Krankheitserregern einerseits, den Zellen und Saften des 
infizierten Organismus andererseits handelt. Wahrend die durch die Gegenwart 
von unbelebten, also von sich aus unveranderlichen Substanzen, wie Toxinen, 
abgetoteten Bakterien, artfremden Zellen oder EiweiBstoffen im Organismus 
ausgeubten spezifischen Wirkungen einen gleichbleibenden Charakter aufweisen, 
besitzen, worauf weiter unten ausfiihrlicher einzugehen sein wird, die lebenden 
Infektionserreger (im Gegensatz zu den saprophytischen Mikroorganismen) in 
ahnlicher Weise wie der von ihnen befallene Makroorganismus mehr oder weniger 
die Fahigkeit, sich durch entsprechende Umstellung wer Funktionen den Ab
wehrmaBnahmen des Gegners anzupassen und zu entziehen. Aus dieser Korre
lation entsteht also gewissermaBen ein Wettlauf; d. h. sowohl am Erreger, wie an 
der Wirtszelle findet ein Reaktionsablauf (vgl. EHRENBERG) statt. Der endliche 
Sieg des Parasiten, d. h. seine allmahliche vollige Anpassung an die Abwehr
krafte der Zelle, fUhrt zu deren Tod, wahrend umgekehrt der Sieg der Zelle, d. h. 
ihre als aktiv erworbene Immunitat bezeichnete restlose Adaptation an den Er
reger zur vollkommenen Ausheilung des Krankheitsprozesses fUhrt. Zwischen 
diesen beiden "Ablaufsendpunkten", dem Tod der Zelle bzw. dem Tod des Er-

1 SAHLI, H.: Schweiz. med. Wschr. 50, 1129, 1153 (1920); 5t, 269 (1921). 
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regers, sind die verschiedenartigsten Zwischenstufen, wie sie insbesondere durch 
die chronische, die latente und die abortive Infekt,ion reprasentiert werden, 
moglieh. 

II. N atiirliche Immunitat. 
Der lebende tierische und aueh pflanzliche Organismus verfiigt iiber eine 

Reihe von Eigensehaften und Mogliehkeiten, die das Eindringen infektioser 
MikrDDrganismen, ihre Ansiedelung und Vermehrung in seinen Organen unddie 
Entfaltung ihrer krankmachenden Wirkungen zu ersehweren Dder vollig zu ver
hindern vermogen. Wenn wir aueh infektiose Erkrankungen bei Mensch, Tieren 
und Pflanzen kennen, die in einem hDhen PrDzentsatz Dder sDgar regelma.Big 
den Tod des Individuums zur FDlge haben, SD lassen sieh dDeh auch in den raseh 
tadlieh endigenden Fallen Abwehrerseheinungen VDn seiten des befallenen Orga
nismus, deren unzureiehende Intensitat den deletaren Verlauf des PrDzesses 
allerdings nicht aufzuhalten vermag, naehweisen. Der lebende tierisehe Dder 
pflanzliche Karper ist alsD selbst den ausgesprDehen krankmachenden Bakterien 
Dder PrDtDzDen keineswegs sehutzlDS preisgegeben. Entgegen der friiheren, be
sDnders nach der Entdeckung der Spezifitat der InfektiDnserreger vielfaeh 
geauBerten Annahme ist keineswegs jeder KDntakt mit pathDgenen MikrDorganis
men gleichbedeutend mit Krankheit, vielmehr ist es eine feststehende Tatsaehe, daB 
neben der Anwesenheit VDn infektionstiiehtigen pathDgenen Keimen nDeh andere 
Bedingungen, die man unter dem Begriff "DisPDsitiDn" des Individuums zusammen
faBt, erfiillt sein miissen, damit eine infektiose Erkrankung zustande kDmmenkann. 
Das Angehen und in gleicher Weise aueh der Verlauf infektiaser PrDzesse werden 
alsD einerseits durch die FunktiDnstiichtigkeit des dem MakrDDrganismus zur Ver
fiigung stehenden Abwehrapparates, andererseits dureh die Intensitat der krank
heitserregenden Eigenschaften der betreffenden MikroDrganismen bedingt. 

Wie sieh aus den AusfUhrungen in dem vDrhergehenden Abschnitte bereits 
ergibt, setzen sich die dem MakrDDrganismus gegeniiber InfektiDnserregern zur 
Verfiigung stehenden Abwehrkrafte aus zwei, ihrer Entstehungsweise naeh ver
schiedenen FaktDrengruppen, namlich einmal aus der ihm angebDrenen natiirlichen 
Widerstandsfahigkeit Dder Resistenz und weiterhin aus den erst unter der Wir
kung des InfektiDnsstoffs ausgebildeten DefensivmaBnahmen zusammen. Die 
Intensitat dieser letztgenannten, als aktive Immunitatsvorgange bezeichneten 
Abwehrerscheinungen, vor allem auch die Schnelligkeit ihres Auftretens sind 
nun ihrerseits sehr wesentlich VDn den krankmaehenden Wirkungen des betreffen
den Erregers abhangig, wahrend andererseits der pathDgene MikroDrganismus 
sieh den SchutzvDrrichtungen des befallenen Korpers zu entziehen, d. h. durch 
entspreehende Anpassung Dder Veranderung seiner biDchemischen Struktur und 
damit auch seiner Angriffsmagliehkeitfm und krankmachenden Eigensehaften 
die seiner Ansiedehmg und Vermehrung entgegenstehenden Widerstiinde zu 
iiberwinden sucht. In Anbetracht dieser den Verlauf der ImmunitiitsvDrgiinge 
bestimmenden Wechselwirkung zwischen WirtsDrganismus und Krankheits
erreger ist es fiir das Verstiindnis der weiteren Ausfiihrungen notwendig, zuniiehst 
die Erscheinungen der I nfektion, soweit sie fUr die Fragen der allgemeinen Immuni
tiitslehre in Betraeht kommen, insbesondere die Eigensehaften der Krankheits
erreger, kurz zu besprechen. 

A. Die Krankheitserregel', Begriff del' Vimlenz. 
Ganz allgemein gesprDehen versteht man unter Krankheitserregern MikrD

organismen, welehe die Fiihigkeit besitzen, in die Siifte und Gewebe eines lebenden 
tierisehen oder aueh pflanzliehen Organismus einzudringen, sieh dDrt anzusiedeln 
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und zu vermehren, und durch ihre Proliferation oder durch die Produktion gntig 
wirkender Substanzen Storungen im Ablauf der Lebensvorgange desbefallenen 
Organismus hervorzurufen, deren Summe bei genugender Intensitat als Krankheit 
in die Erscheinung tritt. Fehlt diese letztgenannte schadigende Wirkung von 
seiten der eingedrungenen und sich vermehrenden Mikroorganismen, so spricht 
man von Symbiose, einer Erscheinung, die in ausgepragter Form besonders im 
Pflanzenreich haufiger anzutreffen ist (z. B. die stickstoffassimilierenden sog. 
Knollchenbakterien, Bact. radicicola, bei Leguminosen; S. LOHNIs). Aber auch 
im tierischen Organismus konnen ahnliche Phanomene beobachtet werden, 
Z. B. die Infektion der Ratten mit dem Trypanosoma Lewisi, das trotz reicblicher 
Vermebrung im Blute del" befallenen Tiere meist keinerlei Krankheitserscheinungen 
hervorruft. Infektion und Infektionskrankheit sind also keineswegs identische 
Begriffe (BAIL, FRIEDEMA..",<N). Auch die als latente Infektion (s. S. 537 u. 602) be
zeichnete Erscheinung, die dadurch charakterisiert ist, daB Krankheitserreger im 
Organismus enthalten sind, ohne krankmachend zu wirken, kann als eine Form 
von Syrnbiose aufgefaBt werden. 

In Gegensatz zu diesen parasitisch lebenden Bakterien und Protozoen sind 
die saprophytischen Mikroorganismen dadurch charakterisiert, daB sie nur auf 
abgestorbenem oder im Absterben begriffenem organischem Substrat zu gedeihen 
vermogen. Damit ist allerdings nicht gesagt, daB saprophytische Keime nicht 
auch, allerdings verhaltnismaBig selten, zur Dr-sache einer infektiosen Krankheit 
werden konnten. So kennen wir Z. B. eine bei Feldarbeitern beobachtete und als 
Hackensplitterkrankheit bezeichnete schwerste Panophthalmie, die dadurch 
zustande kommt, daB Hackensplitter ins Auge geschleudert werden und daB die 
in diesen enthaltenen, sonst vollkommen harmlosen Kartoffelbacillen sich im 
Glaskorper ansiedeln und vermehren. Andere saprophytische Bakterienarten 
konnen dann zu Krankheitserregern werden, wenn sie sekundar in solchen Ge
webspartien des lebenden Organismus, die durch eine vorausgegangene primare 
Schiidigung ihrer Vitalitat ganz oder teilweise beraubt wurden, festen FuB fassen 
und proliferieren. Durch die Erfahrungen des Weltkriegs ist es Z. B. bekannt, daB 
die verschiedenen, als Erreger des Gasbrandes oder Gasodems beschriebenen, 
von Haus aus im Erdboden oder im Darminhalt mancher Tiere saprophytisch 
vegetierenden Bakterienarten in den abgestorbenen oder "nekrobiotischen" 
Bezirken zerfetzter Wunden die fiiI ihre Vermehrung notwendigen Bedingungen 
vorfinden und dann von dort aus durch die Produktion nekrotisierend wirkender 
Substanzen progrediente Gewebsschadigungen verursachen (KOLLE, RITZ und 
SCHLOSSBERGER1 , WEINBERG und GINSBOURG2, ZEISSLER U. a.). Auch die Patho
genese sonstiger bei Menschen und Tieren beobachteter, durch an sich saprophy
tische Faulniserreger bedingter gangranoser Erkrankungen ist in gleicher Weise auf 
vorhergegangene Gewebslasionen, wie sie durch primare Infektionen mit echten 
Krankheitserregern (z. B. putride Bronchitis), durch Stoffwechselstorungen (z. B. 
diabetische Gangran), durch thermische oder chemische Einwirkungen (z. B. 
Rontgenulcus, Stomatitis mercurialis) u. dgL zustande kommen konnen, zuruck
zufiihren. Dieser Kategorie von Infektionserregern, die BAIL als "Nekropara
siten", KOLLE, RITZ und SCHLOSSBERGER als "toxigene Saprophyten" bezeichnen, 
weil sie im lebenden Organismus hoherer Tiere nur dann zur Ansiedelung kommen, 
wenn sie an ihrer Eintrittsstelle nekrotisches Gewebe vorfinden, sind, streng ge
nommen, worauf BAIL sowie ZINSSER hinweisen, auch die Erreger des Tetanus und 
der Diphtherie zuzuteilen, da beide Bakterienarten im allgemeinen nicht in die Ge-

l KOLLE, W., H. RITZ U. H. SCHLOSSBERGER: Med. Klin. 14, 281, 594, 854 (1918). 
2 WEINBERG, M. U. B. GINSBOURG: Ann. Pasteur 39, 652 (1925) - Donnees recentes 

sur les microbes anael'obies et ,leur role en pathologie. Paris: Masson et Cie. 1927. 
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webe des Organismus vorzudringen vermogen, sondern in nekrotischen Partien am 
Orte der Infektion liegen bleiben und von bier aus den Korper mit ihren giftigen, 
die Krankheitserscheinungen bedingenden Sekretionsprodukten iiberschwemmen. 

Wahrend die saprophytischen Mikroorganismen die durch die natiirliche 
Resistenz oder, wie BAIL es ausdriickt, die "Lebensundurchdringlichkeit" des 
lebenden Gewebes bedingten Widerstande nicht zu brechen vermogen, sind, wie 
eben dargelegt wurde, die eigentlichen krankmachenden Keime dadurch gekenn
zeichnet, daB sie primar, d. h. von sich aus ohne vorausgegangene andersartige 
Gewebsschadigung, gegen diese Hindernisse, welche der lebende Organismus 
ihrem Eindringen und ihrer Vermehrung in seinen Zellen und Saften entgegen
setztj mehr oder weniger anzukampfen und dieselben unter Umstanden zu iiber
winden imstande sind. So ist es von zahlreichen exquisit pathogenen Mikro
organismenarten, den sog. obligaten Parasiten, die stets von Individuum zu In
dividuum iibertragen werden und die auBerhalb des tierischen Korpers rasch 
zugrunde gehen, bekannt, daB vielfach schon ein einziger Keim hinreicht, urn in 
einem empfanglichen Organismus die betreffende Erkrankung hervorzurufen. 
Eine schade Grenze zwischen diesen ausgesprochen parasi{;isch und den zuvor 
erwahnten rein saprophytisch lebenden Mikroorganismen besteht indessen nicht, 
vielmehr lassen sich zwischen den beiden Extremen die verschiedensten Zwischen
stufen und Ubergange feststellen. Abgesehen von den bereits angefiihrten "Nekro
parasiten" gehort hierher die ebenfalls von BAIL aufgestellte Gruppe der sog. 
"Halbparasiten", die im allgemeinen erst nach Einverleibung einer relativ 
groBen Zahl von Keimen pathogene Wirkungen im infizierten Organismus zu 
entfalten vermogen; da sie im Gegensatz zu den "obligaten Parasiten" auch 
auBerhalb des lebenden Tierkorpers sich halten und ein saprophytisches Leben 
ohne wesentlichen Verlust ihrer krankmachenden Eigenschaften fiihren konnen, 
werden sie auch als ,,/akultative Parasiten" bezeichnet. 

Die Tatsache, daB einerseits nur eine verhiiltnismiiBig geringe Anzahl der zaWlosen 
bekannten Bakterien- und Protozoenarten zu einem parasitischen Leben in hoher organi
sierten Lebewesen befiihigt ist, daB andererseits die nachsten Verwandten dieser den ver
schiedensten Gruppen angehorenden krankmachenden Arten ein saprophytisches Dasein 
fiihren, deutet darauf hin, daB das Vorhandensein pathogener Eigenschaften als Anpassungs
erscheinung an ein andersartiges Milieu, niimlich die Gewebe des lebenden Organismus, auf
zufassen ist. Vor allem spricht dafiir auch der schon erwiihnte Umstand, daB die verschie
denen pathogenen Mikroorganismenarten ihre krankmachenden Wirkungen nur in ganz 
bestimmten Tierspezies zu entfalten vermogen. So besitzt, um nur einige Beispiele anzufiihren, 
der dem Choleravibrio auBerordentlich nahestehende, morphologisch und kulturell von ihm 
nicht zu unterscheidende Vibrio Metschnikovii zwar eine auBerordentlich hohe Pathogenitiit 
fiir Tauben und junge Hiihner, ist jedoch fiir den Menschen apathogen; zahlreichen anderen 
saprophytischen Vibrionenarten fehlen krankmachende Eigenschaften iiberhaupt. Weiterhin 
ist es bekannt, daB der Gruppe der saurefesten Bakterien neben vcrschiedenen saprophytisch 
bebenden auch einige pathogene Arten angehoren, von denen der Leprabacillus und der 
Tuberkelbacillus des Typus humanus vor allem auf den menschlichen, der Tuberkel
lacillus des Typus bovilJ.uS und der sog. Paratuberkelbacillus (Erreger der Enteritis 
hypertrophica bovis specifica) auf den Rinderorganismus, der Tuberkelbacillus des Typus 
gallinaceus und die verschiedenen Kaltbliitertuberkelbacillen auf den .9rganismus des Huhns 
bzw. bestimmter Fische, Amphibien und Reptilien eingestellt sind. Ahnliche, wohl als Aus
druck einer biochemischen Dijjerenzierung aufzufassende Erscheinungen einer tierspezifischen 
Abstimmung von Mikroorganismen sind ferner bei der Gruppe der Typhus- und Paratyphus
bacillen, in der sich menschenpathogene, tierpathogene und apathogene Arten unterscheiden 
lassen, festgestellt worden (ANDREWESl, SAVAGE und WHITE2, UHLENHUTH3). P. B. WHITE4 

1 ANDREWES, F. W.: J. of Path. 25, 505 (1922); 28, 345 (1925). 
2 SAVAGE, W. G. u. P. B. WHITE: An investigation of the Salmonella group with special 

reference to food poisoning. Med. Research Council, London, Spec. Report Ser. Nr. 91 (1925). 
3 UHLENHUTR, P.: Paratyphus. Referat, erstattet auf d. II. Vers. d. dtsch. Vereinig. 

f. Mikrobiologie, Frankfurt a. M. 1925. Zbl. Bakter. Orig. I 91, Beih. 219 (1926). 
4 WHITE, P. B.: Patholog. Soc. of Great Britain and Ireland, 9. u. 10. Jan. 1925. 
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kOl1l1te hier nachweisen, daB die spezifische .Anpassung der .Angehorigen dieser Bakterien
gruppe an bestimmte Tierarten, z. B. des Bact. abortus equi an den Organismus des Pferdes 
oder des Typhusbacillus an den menschlichen Korper, mit einer Reduktion bestimmter physio
logischer Funktionen verbunden ist. .Analoge Erscheinungen einer spezifischen Einstellung 
auf bestimmte Tierarten lieBen sich weiterhin auch bei den Rauschbranderregern konstatieren; 
nach den .Angaben von MIESSNER und ALBRECHT!, sowie RAEBIGER und SPIEGEL2 fehlt in 
den mit Schafrauschbrand verseuchten Bezirken der Rinderrauschbrand, und umgekehrt 
kommt in den Geg~p.den, in denen der Rinderrauschbrand endemisch ist, der Schafrausch
brand nicht vor. Ahnliche Beobachtungen konnten AUBLANT, DUBOIS, LAFENETRE und 
LISBONNE3 hinsichtlich des Vorkommens des infektiosen Aborts bei Wiederkauern in den 
verschiedenen Bezirken Frankreichs machen. Es zeigte sich namlich, daB der infektiose 
Abort bei Ziegen und Schafen, bemerkenswerterweise auch Maltafieber beim Menschen 
nur in den am Mittelmeer liegenden Departements endemisch sind, daB dagegen bei Rin.~ern 
Erkrankungen an infektiosem Abort nur in den iibrigen Departements vorkommen. Ahn
lich liegen die Verhaltnisse in Italien; in Oberitalien, wo Maltafieber kaum vorkommt, 
ist der infektiose Abort beim Rindvieh sehr haufig, wahrend in Siiditalien gerade das 
Umgekehrte del' Fall ist (LuSTIG und VERNONI4 u. a.). Ebenso wissen wir, daB der von 
dem Virus der menschlichen Schlafkran'kheit (Trypanosoma gambiense) morphologisch nicht 
unterscheidbare Erreger der Tsetsekran'kheit der Rinder (Trypanosoma brucei) keinerlei patho
gene Eigenschaften fiir den Menschen besitzt (s. bei LAVERAN und MESNIL, KUDIcKE). Die 
Zahl derartiger Beispiele einer mehr oder weniger spezifischen Einstellung krankheits
erregender jl,fikroorganismen auf den Organismus bestimmter Tierarten lieBe sich an Hand 
der pathogenen Vertreter samtlicher iibrigen Bakterien- und Protozoengruppen beliebig ver
mehren. 1m Laboratoriumsversuch ist es trotz zahlreicher Versuche bisher noch nicht mit 
Sicherheit gelungen, freilebenden, rein saprophytischen Mikroorganismenarten eine Tier
pathogenitat bzw. pathogenen Keimen krankmachende Eigenschaften fiir eine vorher nicht 
empfangliche Tierart kiinstlich anzuziichten, wel1l1 auch mancherlei Beobachtungen, z. B. 
die von anderer Seite allerdings bestrittenen Feststellungen von KOLLE, SCHLOSSBERGER 
u. PFANNENSTIEL5 mit saurefesten Bakterien, die Tierversuche von ZUELZER6 mit Wasser
spirochaten, sowie vor allem verschiedene aus der Seuchengeschichte bekal1l1te Beispiele 
eines plotzlichen Auftretens zuvor unbekannter infektioser Erkrankungen auf die Moglich
keit derartiger Umwandlungen hinweisen (STRONG', GOTSCHLICH 8, NEUFELD 9, UHLEN
HUTHlO). 

In diesem Zusammenhange ware dal1l1 noch die ebenfalls flir eine tierspezifische .An
passung sprechende Tatsache zu erwahnen, daB Infektionsstoffe, welche in verschiedenen 
Tierarten ihre krankmachenden 'Wirkungen zu entfalten vermogen, durch Passage in Indi
viduen einer dieser Spezies unter Umstanden ihre pathogenen Eigenschaften fiir die anderen 
Arten verlieren. So kOl1l1ten schon PASTEUR und THUILLIERll nachweisen, daB der Schweine
rotlaufbacillus durch Kaninchenpassage fiir Schweine avirulent wird; dieselbe Beobachtung 
machte PRETTNER12 mit den durch Mause geschickten Schweinerotlaufbacillen. Nach den 
_I\.ngaben von PETRUSCHKy13 wird ein urspriinglich menschenpathogener Streptokokkus, 
nach den Befunden von MARX14 (s. a.uch BABES) das Lyssavirus durch Kaninchenpassage fiir 

1 MIESSNER u. ALBRECHT: Dtsch. tieraztl. Wschr. 32, Nr 2, 13; Nr 5, 49; Nr 31, 443 
(1924); 33, Nr 12, 179 (1925). 

2 RAEBIGER, H. u. A. SPIEGEL: Z. Inf.krkh. Haustiere 26, 208 (1924). 
3 AUBLANT, DUBOIS, LAFENETRE u. LISBONNE: Rev. d'Hyg. 47, 1090 (1925). 
4 LUSTIG, A. u. G. VERNONI: Maltafieber. Handb. del' pathog. Mikroorganismen. 

3. Auf!. Herausg v. vV. KOLLE, R. KRAUS u. P. UHLENHUTH 4, 5Il. Jena, Berlin u. 
Wien 1928. 

5 KOLLE, W., H. SCHLOSSBERGER u. W. PFANNENSTIEL: Dtsch. med. Wschr. 47, Nr 16, 
437 (1921) - Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frank£. 1921, H. 12, 29. 

6 ZUELZER, M.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 89, Beih., 171 (1922); 110, Beih., 57 (1929). 
S. auch A. SHIGA: Z. Immun.forschg 40, 148 (1924). 

, STRONG, R. P.: The development of pathogenicity and parasitism in saprophytic 
microorganisms through changed environment. Proceedings of the international conference 
on health problems in tropical America, held at Kingston, Jamaica, B. W. J. 22. Juli bis 
1. Aug. 1924, S. 914. Boston Mass. 1924, United Fruit Company. 

8 GOTSCHLICH, E.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 93, Beih., 2 (1925). 
9 NEUFELD, F.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 93, Beih., 81 (1925). 

10 UHLENHUTH, 0.: Zitiert auf S. 520. 
11 PASTEUR u. THUILLIER: C. r. Acad. Sci. Paris 97, Il63 (1883). 
12 PRETTNER, M.: Berl. tierarztl. Wschr. 1901, Nr 45, 669. 
13 PETRUSCHKY, J.: Z. Hyg. 22, 485 (1896). 
14 MARx: Dtsch. med. Wschr. 26, Nr 29, 461 (1900). 
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den Menschen weniger pathogen. KUDICKEI konnte beobachten, daB ein in der Maus auf
getretener Rezidivstamm eines Tsetsetrypanosoms die Pathogenitat fiir Ziegen, die der 
Ausgangsstamm besaB, voIlkommen eingebiiBt hatte. Malariaplasmodien, die immer wieder 
von Mensch zu Mensch verimpft wurden (bei der Paralysebehandlung) sind nicht mehr 
imstande, Stechmiicken (Anopheles) zu infizieren (BARZILAI-VIVALDI u. KAUDERS2). Ebenso 
konnte schon haufig festgestellt werden, daB Recurrensspirochaten nach langdauernder Fort
ziichtung in Mausen vieHach ihre krankmachenden Eigenschaften fUr den Menschen verlieren. 
Wenn auch im allgemeinen Infektionserreger dadurch, daB sie passagenweise in Individuen 
einer empfindlichen Tierart fortgeziichtet werden, eine Steigerung ihrer Virulenz fiir diese 
Tierart erfahren, so kann doch auch gelegentlich das Gegenteil im Verlauf der Passagen 
eintreten. THOMSON und ROBERTSONS berichten iiber derartige Beobachtungen, die sie bei 
Fortziichtung mehrerer Stamme des Trypanosoma gambiense in Ratten gemacht haben 
(vgl. S.525). 

Aus dem Gesagten ergibt sich zunachst, daB sich die als Infelctiositat oder 
Virulenz bezeichneten Eigenschaften, welche die krankmachende Wirkung eines 
Mikroorganismus ausmachen, aus zwei, ihrem eigentlichen Wesen nach allerdings 
noch unbekannten, aber trotzdem unterscheidbaren Faktoren, uamlich aus seiner 
Invasionsfahigkeit und seinem Vermogen, sich in den Zellen oder Saften des 
lebenden Organismus anzusiedeln und zu vermehren, zusammensetzen. 

Wir kennen verschiedene Arten von Krankheitserregern, so vor allem die Pestbacillen 
(osterreichische und deutsche Pestkommission; WEICHSELBAUM, ALBRECHT und GHO~, 
KOLLE5), die Rotzbakterien und das Lyssavirus (GALTIER6, CONTE7; s. auch BABES), die 
Mausetyphus- und Hiihnercholerabacillen (NEUFELD8, LANGE9 ) sowie die Tularamiebakterien 
(FRANCIS), welche wahrscheinlich die unverletzte Haut und die intakten Schleimhaute eines 
empfanglichen Individuums ohne wesentliche Beeintrachtigung ihrer krankmachenden Eigen
schaften zu passieren und in seinen Organen zu proliferieren vermogen. Zahlreichen alB Krank
heitserreger in Betracht kommenden Mikroorganismen ist indessen diese Fahigkeit, die nor
malen Integumente des Organismus zu durchdringen, nur in beschranktem MaBe eigen, d. h. 
sie konnen nur durch ganz bestimmte Eingangspforten in den Organismus hineingelangen, 
so z. B. die Cholera- und Rultrbacillen nur durch die Darmschleimhaut, die Erreger des 
Trachoms durch die Augenbindehaut usw., wieder andern fehlt sie iiberhaupt. Die AngehOrigen 
dieser letzteren Gruppe von pathogenen Mikroorganismen konnen nur dann krankmachend 
wirken, wenn irgendwelche lokalen Schadigungen des Epithelbelags infolge eines Traumas, 
infolge veranderter Blutverteilung (z. B. "Erkii.ltung") u. dgl. ihr Eindringen in die tieferen 
Schichten gestatten. Es ist eine bekannte Tatsache, daB der gesunde tierische oder mensch
liche Korper vieHach pathogene Keime, die bei geeigneten Versuchstieren nach parenteraler 
Einverleibung die spezifischen Infektionsprozesse verursachen, auf seiner auBeren Ober
flache oder auf seinen Schleimhauten beherbergt, ohne daB es indessen zum Ausbruch der ent
sprechenden infektiOsen Erkrankungen kommen wiirde. So werden haufig vollvirulente 
Streptokokken oder Staphylokokken auf der auBeren Haut, Pneumokokken oder Meningo
kokken in den Sekreten der oberen Luftwege, Diphtheriebacillen auf den Tonsillen gesunder 
Menschen gefunden; ebenso lassen sich nicht selten im Darminhalt mancher Menschen und 
Tiere, besonders zu Zeiten von Epidemien, virulente Krankheitserreger der vorschiedensten 
Arten voriibergehend oder langere Zeit hindurch nachweisen, ohne daB die betreffenden 
Individuen jemals auch nur leichte Anzeichen der entsprechenden Erkrankungen darbieten 
miiBten. Eine manifeste infektiose Erkrankung kann aber in solchen Fallen, wie gesagt, 
dann zustande kommen, wenn die durch die auBere Raut oder die Schleimhaute gebildete 
Barriere (s. S. 559.) infolge akzidenteller Schadlichkeiten funktionsuntiichtig geworden ist 
und dadurch der Ubertritt der urspriinglich ein saprophytisches Dasein fiihrenden pathogenen 
Mikroorganismen in die Tiefe der Gewebe ermoglicht wird, oder auch, weun die Virulenz der 
Erreger aus unbekannter Ursache plotzlich weiter ansteigt. Zu dieser Gruppe von Krank
heitserregern, welcher eine Invasionsfahigkeit voIlkommen oder fast voIlkommen mangelt, 

1 KUDICKE, R.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 61, 113 (1911). 
2 BARZILAI-VIVALDI, G. U. O. KAUDERS: Z. Hyg. 103, 744 (1924). 
3 THOMSON, J. G. u. A. ROBERTSON: J. of trop. Med. 29,403 (1926). 
4 \VEICHSELBAUM, A., R. ALBRECHT und A. GHON: Wien. klin. Wschr. 12, Nr 50,1247 

(1899). 
5 KOLLE, W.: Z. Hyg. 36, 397 (1901). 
6 GALTIER, V.: C. r. soc. de BioI. 22. Febr. 1890. 
7 CONTE: Rev. veter. 18, 568 (1893). 
8 NEUFELD, F.: Dtsch. med. Wschr. 50, Nr I, 1 (1924). 
9 LANGE, B.: Z. Hyg. 102,224 (1924). 
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geh6ren endlich noch verscbiedene Parasitenarten, welche unter natiirlichen Bedingungen 
nur durch den Stich oder BiB infizierter Tiere iibertragen und auf .~ese Weise direkt in das 
subcutane Gewebe oder in die Blutbahn eingebracht werden. Dieser Ubertragungsmodus findet 
sich vor allem bei der Mehrzahl der durch pathogene Protozoen bedingten Infektionskrank
heiten, wie Malaria, Gelbfieber, Schlafkrankheit, Ruckfallfieber, Fleckfieber usw. 

Die experimentelle Bearbeitung der Frage, inwieweit Krankheitskeime von sich aus 
befabigt sind, die normale Raut oder Schleimhaut zu durchdringen, st6Bt auf erhebliche 
Schwierigkeiten, und zwar vor allem deshalb, weil mit der kiinstlichen Bakterienapplikation 
auch direkte Schadigungen der Gewebe gesetzt werden, die bei positivem Ausfall des Ver
suchs eine eindeutige Beurteilung vielfach unm6glich machen. So wurde die Penetrations
fabigkeit der Erreger durch die auBere Raut allgemein in der Weise geprUft, daB Bacillen
emulsionen, deren Keimgehalt zudem von den natiirlichen Verhaltnissen meist sehr weit 
entfernt war, in die unversehrte oder enthaarte Bauchhaut geeigneter Versuchstiere ein
gerieben wurden. Wie aber KOLLE1 hervorhebt, werden schon durch das Verreiben, vor allem 
aber durch das Enthaaren kleine Epithe!9-efekte gesetzt, die auch an sich wenig oder nicht 
invasionsfahigen Mikroorganismen den Ubertritt in die tieferen Rautschichten gestatten 
k6nnen. So soli z. B. nach den Angaben von FRaENKEL2, KOENIGSFELD3 u. a. der Tuberkel
bacillus imstande sein, durch die unverletzte Raut, nach den Mitteilungen anderer Autoren 
von den intakten Atmungswegen aus in den Organismus einzudringen. Gegen eine solche 
Aunahme spricht insbesondere die Tatsache, daB manche Tierarten, wie Ziegen und Meer
schweinchen, bei denen nach parenteraler Zufuhr von Tuberkelbacillen regelmaBig rasch 
fortschreitende Krankheitsprozesse sich elltwickeln, trotz Infektionsgelegenheit spontan nur 
selten an Tuberkulose erkranken. 

Weiterhin geht schon aus den bisherigen Ausfiihrungen hervor, daB die 
als Infektiositat oder Virulenz bezeichnete Eigenschaft der verschiedenen patho
genen Mikroorganismen in einem direkten Abhangigkeitsverhaltnis zu der Resi
stenz des betreffenden Makroorganismus steht. Beide Begriffe, Resistenz und 
Virulenz, sind reziprok und korrelativ, d. h. je graBer die natiirliche Resistenz 
eines Individuums einer an sich empfanglichen Spezies einem bestimmten Mikro
organismus gegeniiber ist, um so graBer wird dessen Infektiositat sein miissen, 
damit er in den Organismus eindringen und sich dort vermehren kann, und um
gekehrt wird ein pathogener Keim die seinem Eindringen und seiner Ansiedlung 
entgegenstehenden Widerstande von seiten eines Organismus um so leichter zu 
iiberwinden vermagen, je haher die ihm eigene Virulenz ist. Daraus ergibt sich 
aber weiterhin, daB die oft gegensatzlich gebrauchten Begriffe "Krankheits
erreger" und "Saprophyt" in diesem Sinne stets nur eine relative Bedeutung be
sitzen, denn ein Mikroorganismus, dessen infektiOse Eigenschaften zwar nicht 
ausreichen, um die Schutzvorrichtungen eines bestimmten Organismus zu iiber
winden, der also dementsprechend fUr diesen Organismus einen "Saprophyten" 
darstelit, ist unter Umstanden zur Ansiedlung in einem anderen, weniger resistenten 
Individuum befahigt. Ausschlaggebend fiir das Angehen und den Verlauf einer 
Erkrankung ist neben der Virulenz der Infektionskeime auch noch ihre in den 
Organismus eingedrungene Menge. Dies gilt vor aliem fiir die von BAlL als Halb
parasiten bezeichneten Krankheitserreger, wahrend von den obligaten Parasiten, 
wie bereits hervorgehoben wurde, vielfach schon ein einzelner Keim zum Zustande
kommen der spezifischen Erkrankung eines empfanglichen Individuums aus
reicht. Der Umstand, daB die Virulenz eines Mikroorganismenstamms unter sonst 
gleichen Bedingungen um so haher ist, je weniger Keime zur Erzeugung der be
treffenden Infektionskrankheit in empfanglichen Individuen derselben Tierart 
notwendig sind bzw. je rascher die Erkrankung nach Applikation einer bestimmten 
Infektionsdosis sich ausbildet und verlauit, bildet die Grundlage der in der 
Bakteriologie zur vergleichenden Virulenzbestimmung pathogener Mikroorganis. 
men iiblichen Methoden. 

1 KOLLE, W.: Z. Ryg. 36, 397 (1901). 
2 FRAENKEL, C.: Ryg. Rdsch. 20, 817 (1910). 
3 KOENIGSFELD, R.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 60, 28 (1911). 
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Vielfach werden, worauf hier besonders hingewiesen sei, die beiden Begriffe "Virulenz" 
und "Pathogenitat" zu Unrecht als Synonyma verwendet. Unter Pathogenitat versteht 
man die Fahigkeit eines Mikroben, in Individuen einer bestimmten Tierart krankhafte Proze88e 
zu verursachen, wahrend als Virulenz, wie eben auseinandergesetzt wurde, die Inten8itiit 
der krankheitserregenden Eigenschaften eines Kleinwesens bezeichnet wird. Die Verschieden
heit der beiden Begriffe laBt sich nach dem Vorgang von SCHWEINBURG1 am deutlichsten 
durch Gegeniiberstellung des bei der P ASTEuRschen Schutzirnpfung gegen Tollwut ver
wendeten Virus fixe und des zur Schutzimpfung gegen Tuberkulose nach OALMETTE dienenden 
abgeschwachten Tuberkelbacillenstamms BOG. (s. S.595) demonstrieren. 1m Gegensatz 
ZUlli sog. StraBenvirus, das beim Kaninchen bei intracerebraler und auch bei subcutaner 
Einimpfung nach einem von der Virulenz des betreffenden Virus abhangigen, 10-200 Tage 
und dariiber wahrenden Inkubationsstadium nicht nur paralytische, sondern vor allem auch 
rasende Wut erzeugt, die mehrere Tage lang dauert, handelt es sich beirn Virus fixe um ein 
Tollwutvirus, das in langen Kaninch~npassagen durch fortgesetzte Weiterimpfung von 
Gehirnsubstanz eine charakteristische Anderung erfahren ]lat, die nach BUSSON2 (s. auch 
BABES) darin besteht, daB eine zur Erkrankung fiihrende Ubertragung irn allgemeinen nur 
auf intracerebralem Wege moglich ist, daB bei den damit geimpften Kaninchen die Krankheits
symptome nach einer stets gleichen und konstanten Inkubationszeit auftreten, daB die 
Krankheitsdauer meist nur 1-2 Tage betragt, und daB es niemals ZUlli Krankheitsbilde 
der rasenden Wut, vielmehr immer zu ausgesprochen paralytischen Erscheinungen ohne 
Differenzierung einzelner Krankheitsstadien kommt. Mit der Ausbildung dieser im Kaninchen
versuch feststellbaren gleichbleibenden Virulenz und einer damit verbundenen organ
spezifischen Einstellung auf das Zentralnervensystem (BUSSON) geht ein Verlu8t der Patho
genitat ffir den Menschen einher, der das Virus fixe zur Verwendung als Impfstoff bei infizierten 
Individuen als geeignet erscheinen laBt. 

1m Gegensatz zum Virus fixe, das also virulent ist, sogar hochvirulent sein und in seiner 
Virulenz gesteigert werden kann (BUSSON, SCHWEINBURG), aber keine Pathogenitat ffir 
den Menschen besitzt, hat der bovine Tuberkelbacillenstamm BCG. durch langjahrige Fort
ziichtung auf gallehaltigen NahrbOden seine Virulenz eingebiiBt und erlangt dieselbe nach 
dem iibereinstimmenden Urteil der meisten Autoren (ASCOLI3, KRAUS4, JENSEN, MORCH U. 

ORSKOV5, OKELL U. PARISH6, IGERSHEIMER U. SCHLOSSBERGER7, L. LANGE U. OLAUBERG8, 

B. LANGE U. LYDTIN9 U. viele andere) auch bei langerem Aufenthalt in einem empfindlichen 
Tierorganismus offenbar nicht wieder. Er ist aber, wie SCHWEINBURG auf Grund der vor
liegenden Experimentalbefunde weiter hervorhebt, noch pathogen, d. h. er setzt in dem ge
impften Organismus eine spezifisch tuberkulose pathologisch-anatomische Veranderung, die 
ihrerseits eine gewisse Immunitat ("Infektionsimmunitat") des betreffenden Individuums 
gegeniiber virulenten Tuberkelbacillen bedingt (s. S. 596). Dadurch wird es verstandlich, 
daB der Stamm BOG. in abgetotetem Zustand keine Schutzwirkung mehr entfaltet, da hier 
die Entstehung tuberkulosen Gewebes ausbleibt. 

Wahrend also zur Schutzimpfung gegen Tnberknlose nur ein Impfstoff in Betracht 
kommt, der nicht mehr virulent ist, da er ja sonst eine fortschreitende tuberkulose Infektion 
hervorrufen wiirde, der aber noch pathogene Eigenschaften besitzt, mnB das Virus fixe bei 
seiner Anwendung stets apathogen sein, da bei der Lyssa das Auftreten einer pathologischen 
Veranderung wahrscheinlich mit Krankheitsausbruch gleichbedeutend ist. Bemerkenswert 
ist schlieBlich noch, daB im Gegensatz zum Stamm BCG. das Virus fixe ebenso wie manche 
virulenten Bakterien (Typhus, Cholera; S. S. 589) anch nach schonender Abtotung noch eine 
immunisierende Wir kung entfaltet (ALIVISATOS10, PUNTONIll, HERRMANN 12 n. a. ; Literatur S. bei 
LUBINSKI U. PRAUSNITZ13). Darans folgt aber, daB hier die zur Auslosung eines ausreichenden 

1 SCHWEINBURG, F.: Wien. klin. W~chr. 41, Nr 32, 1149 (1928); 42, Nr 6, 164 (1929). 
2 BUSSON, B.: Wien. klin. Wschr. 41, Nr 32, 1145 (1928). 
3 ASCOLI, A.: La vaccination antituberculeuse avec les bacilles vivants chez les animaux 

et chez l'homme. Istituto editoriale cisalpino. Mailand u. Varese 1928. 
4 KRAUS, R.: Wien. klin. Wschr. 41, Nr 13, 441 (1928). 
5 JENSEN, K. A., Morch, J. R. u. J.ORSKOV: Ann. Inst. Pasteur 43, 785 (1928). 
6 OKELL, C. C. u. H. J. P ARlSH: Brit. J. exper. Path. 9, 34 (1928). 
7 IGERSHEIMER, J. U. H. SCHLOSSBERGER: Med. Klin. 24, Nr 49, 1898 (1928). - SCHLOSS-

BERGER: Zbl. Bakter. I Orig. no, Beiheft, 187 (1929). 
8 LANGE, L. U. K. W. CLAUBERG: Beitr. Klin. Tbk. 70, 346 (1928). 
9 LANGE, B. U. K. LYDTIN: Z. Tbk. 50, 45 (1928). 

10 ALIVISATOS, G. P.: Zhl. Bakter. I Orig. 98, 394 (1926). 
11 PUNTONI, V.: I vaccini antirabici fenicati e loro odierne applicazioni. Rom: S. Bucci

arelli 1927 - Seuchenbekampfg 3, 260 (1926); 4, 210 (1927). 
12 HERRMANN, 0.: Zbl. Bakter. I Orig. 96, 131 (1925). 
13 LUBINSKI, H. U. C. PRAUSNITZ: Lyssa. Erg. Hyg. 8, 1. Berlin: .lulius Springer 1926. 
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"Immunisierungsreizes" erforderlichen Eigenschaften des Impfstoffs, deren Intensitat aufs 
engste mit dem Virulenzgrad der zur Herstellung verwendeten Vira zusammenhangt, nicht 
an deren Vitalitat gebunden zu sein brauchen. 

Ebenso wie die Resistenz eines Makroorganismus keineswegs eine konstant 
bleibende unveranderliche Eigenschaft darstellt, vielmehr, worauf weiter unten 
einzugehen sein wird (s. S.555), erheblichen Schwankungen unterworfen ist, 
wechselt auch die Virulenz eines fUr eine bestimmte Tierart pathogenen Mikro
organismus innerhalb gewisser Grenzen (s. insbesondere KRUSE, v. WASSERMANN 
und KEYSSER, LAURENT, GOTSCHLICHI, NEUFELD2). So ist es z. B. eine bekannte 
Erscheinung, daB sog. Laboratoriumsstamme mancher an sich hochpathogener 
Bakterienarten durch die langdauernde Fortziichtung auf kiinstlichen Nahrbaden 
vielfach einen teilweisen oder gar vollstandigen Verlust ihrer krankmachenden 
Eigenschaften erleiden, wahrend umgekehrt Z. B. durch geeignete Tierpassagen 
unter Umstanden eine Steigerung der Virulenz abgeschwachter Kulturen erzielt 
werden kann. Aber auch unter natiirlichen Verhaltnissen werden, wie Z. B. der 
verschiedenartige Verlauf epidemisch auftretender Infektionskrankheiten er
kennen liLBt, derartige Virulenzschwankungen regelmaBig festgestellt. Wahrend 
bei Vorhandensein reichlich empfanglicher lndividuen, welche die Vorbedingung 
del' seuchenartigen Ausbreitung gewisser infektiaser Erkrankungen darstellen, 
das krankmachende Virus durch die Ubertragung von Organismus zu Organismus 
wohl infolge von Anpassungs- und Selektionsvorgangen vielfach eine Virulenz
steigerung erfahrt, kann ein Infektionsstoff infolge Passage durch einen allzu 
resistenten Karpel' umgekehrt eine Abschwachung seiner krankmachenden Eigen
schaften erfahren, die ihrerseits dann wieder zu einem Nachlassen der Seuche fiih
ren kann. So konnte GOTSCHLICH3 aus dem Auswurf geheilter Lungenpest
kranker wenig infektiase Pestbacillen ziichten und DANYSZ4 beobachtete in ahn
licher Weise bei dem von ihm gefundenen, der Paratyphusgruppe angeharenden 
Rattenbacillus nach Rattenpassage gelegentlich einen Virulenzverlust des Bac
teriums, del' offenbar auf eine schadigende Einwirkung del' Safte und Zellen des 
Makroorganismus zuriickzufiihren ist (s. S. 552). Ahnliche Feststellungen mach
ten, wie bereits erwahnt (s. S. 522), THOMSON und ROBERTSON bei einem Teil 
ihrer in Ratten fortgeziichteten Stamme des Schlafkrankheitserregers (Try
panosoma gambiense) sowie FREUND bei einem Pasteurellastamm (s. S. 551). 
Hinsichtlich der Abschwachung der Virulenz des Pest bacillus im Organismus 
winterschlafender Tiere vgl. S.539. 

Abel' nicht nur in quantitativer Hinsicht kannen die krankmachenden 
Eigenschaften einer bestimmten Mikroorganismenart ZUlli Teil betrachtliche 
Unterschiede aufweisen, vielmehr sind die lebenden Infektionserreger durch eine 
auBerordentliche Plastizitat ihres Protoplasmas gekennzeicbnet, durch welche 
sie in mehr oder weniger ausgesprochenem MaBe befahigt sind, sich der ihnen 
feindlichen AbwehrmaBnahmen des von ihnen befallenen Karpers zu erwehren. 
Die als Krankheitserreger in Betracht kommenden Bakterien- und Protozoen
arten stellen, worauf neuerdings H. BRAUN5 wieder hingewiesen hat, also entgegen 
der friiheren Annahme keineswegs "Lebewesen von konstanten, unveranderlichen 
physiologischen Eigenschaften" dar. In gleicher Weise, wie der infizierte Orgapis
mus sich durch Umstellung gewisser vitaler Funktionen und durch Mobilisierung 
seiner Schutzkrafte der schadlichen Wirkung des krankmachenden Virus zu ent-

1 GOTSCHLlCH, E.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 93, Beih., 2 (1925). 
2 NEUFELD, F.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 93, Beih., 81 (1925). 
3 GOTSCHLICH, E.: Z. Hyg. 32, 402 (1899). 
4 DANYSZ, J.: Ann. Pasteur 14, 193 (1900). 
S BRAUN, H.: KIin. Wschr. 4, Nr 25, 1193 (1925). 
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ziehen strebt, sucht dieses durch entsprechende Abanderung seiner Protoplasm a
tatigkeit sich den durch die Immunitatsvorgange des Wirtskorpers veranderten 
Lebensbedingungen fortlaufend anzupassen und durch Entfaltung geeigneter 
Angriffswaffen sein Fortkommen zu ermoglichen. Diese Adaption der Krank
heitserreger ist also, wie besonders EISENBERG!, BAIL, sowie BRAUN annehmen, 
die Folge eines gegenseitigen Aufeinanderwirkens und wird um so vollkommener 
und zweckmaBiger sein, je langer diese wechselseitige Beeinflussung dauert. 
Die wenig resistenten Individuen unter den Infektionserregern werden in diesem 
Kampfe, dessen Ausgang letzten Endes von der Anpassungsfahigkeit jedes der 
beiden Kontrahenten abhangt, der Wirkung der DefensivmaBnahmen, vor allem 
der Immunstoffe des Makroorganismus erliegen; den resistenteren Keimen kann 
es aber, wenn die humoralen und cellularen Abwehreinrichtungen des befallenen 
Korpers zu ihrer Abtotung nicht ausreichen, gelingen, sich weiter zu vermehren 
und anzupassen. 

Von den bei krankheitserregenden Mikroorga.nismen unter der Wirkung der ihnen feind
lichen Schutzkriifte des infizierten Organismus eintretenden Anpassungs- und Abwehr
erscheinungen sind uns eine Reihe verschiedener Formen bekannt. So wissen wir z. B. vom 
Milzbrandbacillus, vom Pneumokokkus, vom Streptococcus mucosus und von dem neuer
dings durch G. W. McCoy und C. W. CHAPIN (s. bei E. FBANCIS) eritdeckten menschen
pathogenen Bacterium tularense, daB sie sich im tierischen K6rper mit Kapseln2 umgeben, 
durch welche sie vor der Einwirkung der cellularen und humoralen Schutzeinrichtungen des 
Wirtsorganismus in weitgehendem MaBe geschiitzt sind. In andern Fallen sucht sich der 
Infektionserreger durch vermehrte Bildung giftiger Substanzen ("Aggressine" BAILs) der 
deletaren Wirkung der K6rpersiifte und -zellen zu entziehen. Auch der bei pathogenen 
Protozoen, z. B. beim Schizotrypanum Cruzi, dem Erreger der siidamerikanischen Chagas
krankheit des Menschen zu beobachtende Wechsel zwischen Blut- und Gewebsparasitismus 
ist, worauf KUDICKE hinweist, wohl als eine Form der Anpassung an die ill K6rper gebildeten 
Schutzstoffe aufzufassen, denn es ist anzunehmen, daB die intracellular gelagerten Parasiten 
der Einwirkung der ill Blute kreisenden Abwehrstoffe entzogen sind. 

Vor allen Dingen zeigte es sich aber, daB die pathogenen Bakterien und Proto
zoen groBtenteils die Fahigkeit besitzen, ihren Antigenapparat abzuandern und 
sich dadurch den auf sie eingestellten spezifischen Schutzstoffen des Makroorganis
mus zu entziehen versuchen, daB sie also, mit anderen Worten ebenso wie der infi
zierte Korper eine spezifische Immunitat gegen die auf sie einwirkenden Schad
lichkeiten erwerben konnen. Derartige immunisatorische Umwandlungen, die 
auf weitgehende Veranderungen der biochemischen Struktur des Zellprotoplasmas 
hinweisen, sind uns von einer Reihe von Krankheitserregern bekannt. 

Schon HAFKINE3 sowie KIONKA4 konnten nachweisen, daB frisch aus dem infizierten 
Organismus geziichtete Typhusbacillen gegeniiber den spezifischen bactericiden Serumstoffen 
bedeutend resistenter sind, als die a.uf kiinstlichen Nahrb6den fortgeziichteten Laboratoriums
kulturen. Diese Erscheinung, die in der Folgezeit noch von zahlreichen anderen Autoren 
(PFEIFFER und KOLLE5, LECLEF6, BORDET7, NADOLECZNy8, COURMONT und LESIEUR9, PETTER
SONlO, EISENBERG11, FRIEDBERGER und MOREscm12, BESSERER und JAFFE13, EpPENSTEIN und 

1 EISENBERG, P.: Zbl. Bakter. 1. Orig. 34, 739 (1904); 45, 44, 134 (1908). 
2 Hinsichtlich der Hiillenbildung bei freilebenden einzelligen Lebewesen unter der 

Wirkung von Noxen vgl. E. BRESSLAU, Die Ausscheidung von Schutzstoffen bei einzelligen 
Lebewesen. 54. Bericht der Senkenbergischen naturf. Ges., Frankfurt a. M., 1924, H. 3, 49. 

3 HAFKINE, W. lVI.: Ann. Pasteur 4, 363 (1890). 
4 KrONKA, K.: Zbl. Bakter. I 12, 321 (1892). 
5 PFEIFFER, R. u. W. KOLLE: Z. Hyg. 21, 203 (1896). 
6 LECLEF, J.: Cellule 10, 379 (1894). 
7 BORDET, J.: Ann. Pasteur 9, 462 (1895). 
8 NADOLECZNY, M.: Arch. f. Hyg. 37, 277 (1900). 
9 COURMONT, J. u. CR. LESIEUR: J. Physiol. etlPath. gen. 5, 331 (1903). 

10 PETTERSON, A.: Zbl. Bakter. I Orig. 38, 73 (1905). 
11 EISENBERG, P.: Zbl. Bakter. I Orig. 34, 739 (1904). 
12 FRIEDBERGER, E. u. C. MOREscm: Berl. klin. Wschr. 42, Nr 45, 1409 (1905). 
13 BESSERER, A. u. J. JAFFE: Dtsch. med. Wschr. 31, Nr 51, 2044 (1905). 
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KORTE!, GOTSCHLICH2, SCHLEMMER3, LAUBENHEIMER4, NEUFELD und LINDEMANN5) bei 
verschiedenen Bakterienarten (Typhus, Cholera, Pyocyaneus, Kaninchensepticamie) beob
achtet wurde, wird nach dem Vorgang von FRIED BERGER und MOREscm als "Serumjestig
keit" bezeichnet. Diesel' Ausdruck bedeutete urspriinglich, wie erwahnt, lediglich eine er
h6hte Widerstandsfahigkeit eines Bacteriums gegeniiber den bacte·riciden Serumstoffen; als 
Ursache des veranderten Verhaltens del' Bakterien nahmen bereits die beiden genannten 
Autoren Verschiedenheiten des Receptorenapparats an. BRAUN und FEILER6 (s. auch BRAUN7, 
FEILERs; vgl. auch CANTACUZENE9 ) zeigten sodann, daB sich bei Typhusbacillen eine Festig
keit gegen bactericide Stoffe und auch gegen Agglutinine und zwar unabhangig voneinander 
ausbilden kann. Die durch Ziichtung ill aktiven Serum erworbene Baktericidiefestigkeit 
geht bei Kultivierung des Stamms auf kiinstlichen Nahrb6den sofort wieder verloren, wahrend 
die mit Geillelverlust verbundene Agglutininfestigkeit bei Fortziichtung des betreffenden 
Stamms in flttssigen Nahrmedien nur allmahllch verschwindet, auf festen NahrbOden sogar 
lange Zeit hindurch unverandert erhalten bleibt. STERN und KORTE10 (s. auch STERNll), 

sowie JURGENS12 beschrieben Typhusfalle, bei denen trotz eines hohen bactericiden Titers 
des Blutserums Rezidive auftraten und EpPENSTEIN und KORTE konnten direkt nachweisen, 
daB die im bakteriolysinhaltigen Patientenblut enthaltenen Typhusbacillen sich darin auch 
in vitro iippig vermehren, daB dagegen eingesate Typhusbakterien, die von Laboratoriums
kulturen stammten, del' aufl6senden Wirkung del' baktericiden Stoffe anheimfielen. Nach 
den Angaben von TOYODA und YANG13 k6nnen auch Tuberkelbacillen eine derartige Bak
terici~efestigkeit erwer ben. 

Ahuliche Beobachtungen wurden dann noch besonders bei manchen durch protozoische 
Krankheitserreger, besonders Trypanosomen (ROUGET14, EHRLICH und SmGA15, EHRLICH, 
ROEHL und GULBRANSEN16, MEsNILUndBRIMONT17, LEVADITI undMuTERMILCH1S, LEVADITI 
und MClNTOSH19, NEUMANN20, KUDICKE2!, BRAUN undTEICHMANN22, ROSENTHAL2 3,RITz24 u.a.), 
Recurrensspirochaten (LEV ADITI und RocHE25, MANTEUFEL26, J ANcs627, CASTELLI2S, K UDICKE 
und FELDT29, TOYODA30, CUNNINGHAM31, KR0632, BRUSSIN33), sowie die Spirochaeta icterogenes 
s. icterohaemorrhagiae (UHLENHUTH und GROSSl\1ANN34) bedingten Infektionskrankheiten 

1 EpPENSTEIN u. KORTE: Miinch. med. Wschr. 53, Nr 24, 1149 (1906). 
2 GOTSCHLICH, F.: Z. Hyg. 53, 281 (1906). 
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5 NEUFELD, F. U. E. A. LINDEMANN: Zbl. Bakter. I Ref. 54, Belli., 229 (1912). 
6 BRAUN, H. U. M. FEILER: Z. Immun.forschg Orig. 21, 447 (1914). 
7 BRAUN, H.: Ther. Mh. 31, Nr 1, 1 (1917). 
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14 ROUGET, J.: Ann. Pasteur 10, 716 (1896). 
15 EHRLICH, P. U. K. SmGA: Berl. klin. Wschr. 41, Nr 13, 329; Nr 14, 362 (1904). 
16 EHRLICH, P., W. ROEHL U. R GULBRANSEN: Z. Immun.forschg Orig. 3, 296 (1909). 
17 MESNIL, F. U. F. BRIMONT: Ann. Pasteur 23, 219 (1909). 
18 LEVADITI, C. U. ST. MUTERMILCH: C. r. Soc. BioI. Paris 68, 49 (1909). 
19 LEVADITI, C. u.J. Mc INTOSH: Bull. Soc. Path. exot. Paris, 3, 368 (1910). 
20 NEUMANN, R: Z. Hyg. 69, 109 (1911). 
21 KUDICKE, R: ZbI. Bakter. I Orig. 61, 113 (1911). 
22 BRAUN, H. U. E. TEICHMANN: Versuche zur Immunisierung gegen Trypanosomen. 

Jena: G. Fischer 1912. 
23 ROSENTHAL, F.: Z. Hyg. 74, 489 (1913). 
24 RITZ, H.: Dtsch. med. Wschr. 40, Nr. 27, 1355 (1914) - Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 

20, 397 (1916). 
25 LEVADITI, C. u. J. ROCHE: C. r. Soc. BioI. Paris 62, 815 (1907). 
26 MANTEUFEL: Arb. ksI. Gesdh.amt 27, 327 (1908); 29, 337 (1908). 
27 JANcs6, N.: ZbI. Bakter. I Orig. 81, 457 (1918). 
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34 UHLENHUTH, P. u. GROSSII1ANN: ZbI. Bakter. I Orig. 97, Beih., 73 (1926). 
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erhoben. Es zeigte sich namlich, daB bei diesen meist schuhweise verlaufenden chronischen 
Erkrankungen die bei Riickfalien auftretenden Parasiten (sog. "Rezidivstamme") ohne 
Verminderung ihrer Pathogenitat eine Resistenz gegen die von dem betreffenden Wirts
organismus im Verlauf des vorhergehenden Anfalls gebildeten Schutzstoffe des Blutes erworben 
haben, ohne daB irgendwelche morphologischen Besonderheiten nachzuweisen waren, wahrend 
die zur urspriinglichen Infektion benutzten, abel' in normalen Tieren fortgeziichteten Erreger 
durch das Serum heeinfluBt werden. Jeder einzelne Rezidivstamm ist durch eine besondere 
derartige Modifikation seines Antigenapparates charakterisiert, wenn auch vielfach die Nei
gung zum Riickschlag in den Ausgangsstamm besteht (BRAUN und TEICHMANN, NEUMANN, 
RITZ). So konnten z. B. von RITZ 22 immunisatorisch verschiedene Modifikationen ein~ und 
desselben Trypanosomenstamms erhaIten werden, so daB die Zahl del' moglichen Varianten 
zwar nicht als unbeschrankt, so doch sicherlich als recht groB angenommen werden muB. 
Bemerkenswerterweise laBt sich diese als Serumfestigkeit bezeichnete biologische Veranderung 
del' Parasitenzelie, die, wie gesagt, keineswegs mit einer Beeintrachtigung del' Lebensfahigkeit 
odeI' Pathogenitat des Protozoons verkniipft ist, unter. hestimmten Kautelen durch jahre
lange Tierpassage erhalten. 

DaB es sich bei del' Ausbildung einer solchen Serumfestigkeit bei Bakterien und Proto
zoen tatsachlich um Vorgange handelt, die mit den Immunitatsprozessen bei Metazoen in 
Parallele gestelit werden diirfen, ergibt sich ferner daraus, daB bei diesenLebewesen, wenigstens 
soweit Protozoen in Frage kommen, eine Anpassung nicht nur an die Immunstoffe des Wirts
organismus, sondern auch an sonstige antigen wirkende, ihnen schadliche Stoffe gelingt. 
So ist es seit den Untersuchungen von LAVERANl, sowie von MESNIL und LEBOEUF2 (s. auch 
LAVERAN und MESNIL) bekannt, daB das Blutserum des Menschen und einiger Affenarten 
die Trypanosomen del' Tsetsekrankbeit des Rindes (Trypanosoma brucei) abzutoten vermag. 
Wie nun abel' JACOBy3, MESNIL und LEBOEUF, sowie COLLIER4 zeigten, ist es durch Verwen
dung langsam steigender Dosen moglich, die im Mauseorganismus fortgeziichteten Trypano
somen gegen die fiir sie toxischen Serumarten vollkommen und dauernd zu festigen. Abel' 
auch bei freilebenden Protozoen, z. B. Infusorien sind derartige Erscheinungen einer erwor
benen spezifischen Widerstandsfahigkeit schon beobachtet worden; so hat ROSSLE5 festge
stelit, daB Paramacien eine langdauernde Festigkeit gegeniiber einem auf sie eingesteliten 
spezifischen Immunserum erwerben k6nnen. 

Hierher gehort ferner auch die von verschiedenen Autoren (D'HFJRELLE, 
BORDET und CrucA, GILDEMErSTER, GRATIA, OTTO und MUNTER, KRrMuRA6 , 

KATZU7 u. a.; weitere Literatur s. bei SCHLOSSBERGER, OTTO und MUNTER, 
GrORUP) gemachte Feststellung, daB Bakterien eine Unempfindlichkeit gegen 
das sog. bakteriophage Agens erwerben konnen. Wenn auch die Natur dieses auf 
die empfindliche Bakterienzelle lytisch wirkenden Stoffs, del' nach Ansicht del' 
einen Autoren als belebtes ultravisibles Virus, d. h. als Krankheitserreger del' 
Bakterien, nach del' Meinung anderer Forscher als Ferment anzusprechen ist, noch 
keineswegs als geklart angesehen werden kallll, so muB doch trotzdem del' Eintritt 
einer Festigung bei zuvor empfindlicben Bakterien als Ausdruck einer spezifischen 
Anpassung betrachtet werden (vgl. S.554). 

Da man fruher die Immunitatserscheinungen ausschlieBlich durch die Wir
kung humoraler Immunstoffe zu erklaren versuchte und dementsprechend die 
Bezeichnung "Antigen" fUr solohe Stoffe reservierte, die zur Auslosung einer 
spezifischen Antikorperbildung befahigt sind, ist es verstandlich, daB man da.mals 
die bei Mikroorganismen beobachteten rein cellular bedingten Anpassungs
phanomene von den immunisatorischen Vorgangen bei hoher entwickelten Lebe
wesen als etwas andersartiges abgrenzte. Nachdem nun abel' besonders in den 
letzten Jahren, worauf weiter unten des Naheren zuruckzukommen sein wird, 
auch bei Metazoen das Vorkommen ausschlieBlich cellular bedingter Immunitats-

1 LAVERAN, A.: C. r. Acad. Sci. Paris 134,735 (1902); 137',15 (1903); 138,450 (1904); 
139, 177 (1904); 153, 1112 (1911). 

2 MESNIL, F. U. A. LEBOEUF: C. r .. Soc. BioI. Paris 69, 382 (1910); 7'2,505 (1912). 
3 JACOBY, M.: Med. Klin. 5, Nr 7,252 (1909) - Z. Immun.forschg Orig. 2, 689 (1909). 
4 COLLIER, W. A.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 28, 484 (1924). 
5 ROSSLE: Verh. dtsch. path. Ges. 13. Tag. Leipzig 1909, S. 158. Jena: G. Fischel' 1909. 
6 KRIlIIURA, S.: Z. Immun.forschg 42, 507 (1925). 
7 KATZU, S.: Z. Immun.forschg 44, 247 (1925). 
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erscheinungen nachgewiesen werden konnte, hat eine derart scharfe Trennung 
zwischen den bei einzelligen und den bei vielzelligen Organismen zutage tretenden 
Immunitatsphanomenen keine Berechtigung mehr. 1m Gegenteil erscheint es nicht 
ausgeschlossen, daB sich durch ein vergleichendes experimentelles Studium der, 
immunisatorischen Vorgange bei den beiden groBen Gruppen von Lebewesen 
der eigentliche Kernpunkt des Immunitatsproblems eher erfassen laBt und daB 
auf diese Weise die durch die weitgehende Differenzierung und die damit einher
gehende Arbeitsteilung der Zellen des metazoischen Organismus bedingten 
akzessorischen Erscheinungen als solche erkannt werden konnen. 

Durch die neueren Untersuchungen von H. BRAUN und seinen Mitarbeitern 
(s. insbesondere BRAUN und NODAKEl, HOFMEIER2) hat es sich aber weiterhin 
gezeigt, daB die antigenen Eigenschaften der Infektionserreger sich auch Ullter 
bestimmten Ernahrungsbedingungen und unter der Einwirkung von Schadlich
keiten andern konnen. Diese Autoren konnten namlich bei peritrich begeiBelten 
Bakterienarten (vor allem bei Proteus) mit Hille der Agglutination, der Serum
bactericidie und der Phagocytose den Nachweis erbringen, daB der ektoplasma
tische Geif3elapparat biochemisch anders gebaut ist, als das Endoplasma dieser 
Mikroorganismen. Da die Entwicklung des Ektoplasmas nur unter giinstigen 
Lebensbedingungen erfolgt, dagegen durch Unterernahrung und durch Gift
wirkung (Carbolsaure) unterdriickt wird, da zudem die Fahigkeit, Ektoplasma 
auszubilden, verschiedenen Stammen einer und derselben Bakterienart in un
gleichem MaBe eigen ist, ist anzunehmen, daB dieser offenbar nicht lebensnot
wendige ektoplasmatische Bestandteil des Bakterienkorpers auch im infizierten 
Organismus wahrend des Infektionsprozesses in verschiedenem Grade ausgebildet 
wird. Fiir die Immunitatsvorgange ist nun naturgemaB die Beschaffenheit der 
Oberflache eines Bacteriums, da sie die erste Angriffsflache darstellt, von beson
derer Wichtigkeit. Die Immunitat eines Organismus gegeniiber derartigen 
Krankheitserregern (Typhus-, Paratyphusbacillen usw.) beruht nun zwar in 
erster Linie offenbar auf dem Vorhandensein von Antikorpern, welche auf die 
lebenswichtigen endoplasmatischen Bakterienbestandteile eingestellt sind. Da 
aber andererseits nach den Befunden von BRAUN und seinen Mitarbeitern bei 
Fehlen ektoplasmatischer Antikorper das Ektoplasma die Bakterien gegen die 
bactericide Wirksamkeit del' endoplasmatischen Immunstoffe schiitzt, setzt 
eine in allen Fallen ausreichende Immunitat gegeniiber solchen peritrich begeiBel
ten Krankheitserregern auch die gleichzeitige Anwesenheit ektoplasmatischer 
Antikorper voraus. 

B. Allgemeines tiber Resistenz. 
Unter dem nunmehr zu besprechenden Begriffe del' natiirlichen Immunitat 

oder Resistenz (H. BUCHNER, M. HAHN) faBt man aile diejenigen Schutz- und 
Abwehreinrichtungen eines Organismus gegeniiber bestimmten Krankheits
erregern bzw. deren Giften zusammen, welche dem betreffenden Individuum 
angeboren sind, also nicht, wie die Erscheinungen del' aktiv erworbenen Immunitat 
einer Wechselwirkung zwischen dem Antigen und den Zellen des betreffenden 
Organismus ihre Entstehung verdanken. Die natiirliche Widerstandsfahigkeit 
kann, wie bereits erwahnt, ein Chamcteristiku'm der Tiemrt oder Rasse, welcher 
das betreffende Individuum angehort, darstellen; sie kamI abel' auch, wie die 
epidemiologischen Erfahrungen zeigen, als eine individuelle Eigenschaft in Er
scheinung treten. 

1 BRAUN, H. U. R. NODAKE: Klin. v,"schr. 3, Nr 30, 1363 (1924) - Zb1. Bakter. I Orig. 
92, 429 (1924). - NOD/I.KE, R.: Z. Immun.forschg 41, 336 (1924). 

2 HOFMEIER, L.: Z. Immun.forschg 50, 71 (1927). 
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In manchen Fallen von Artresistenz ist die Widerstandsfahigkeit eine ab
solute. So ist z. B. bekannt, daB der Mensch niemals an Rinderpest, Texasfieber, 
Schweinepest oder Gefliigelcholera erkrankt oder daB andererseits gewisse In
fektionskrankheiten des Menschen, wie Scharlach, Masern, Keuchhusten, Gonor
rh6e auf Tiere .nicht iibertragen werden k6nnen. Fiir die durch ein ultravisibles 
Virus hervorgerufene Agalaktie der Ziegen sind nach den Feststellungen von 
FLUOKIGER1 Schafe vollkommen unempfanglich und Mause lassen sich auch 
nach Milzexstirpation mit Rattentrypanosomen (Tryp.lewisi) nicht infizieren 
(REGENDANZ u. KrKUTH2). Nach den Angaben von KOLMER ist die weiBe 
Maus gegeniiber Rotzbacillen absolut immun, wahrend die ihr nahestehende 
Hausmaus eine geringe und die Feldmaus eine hochgradige Empfanglichkeit 
fiir diese Infektion besitzen. Auch die Tatsache, daB die Malariaplasmodien 
sich nur in bestimmten Arten der Gattung Anopheles, nicht aber in anderen 
Moskitoarten vermehren k6nnen, muB als Ausdruck einer besonderen Speciesdis
position bzw. -resistenz betrachtet werden. 

In der Mehrzahl der Faile gewahrt jedoch die angeborene Resistenz gegen
iiber bestimmten Infektionserregern nur einen relativen Schutz, der zudem, 
worauf hernach zuriickzukommen sein wird, von auBeren und inneren Momenten 
weitgehend abhangig und daher vielfach recht betrachtlichen Schwankungen 
unterworfen ist. So zeigen, um auch hierfiir einige Beispiele anzufiihren, Ratten 
und Mause eine erhebliche Resistenz gegen Diphtheriebacillen und deren Gift 
(KOLLE und SOHLOSSBERGER3 , COOA, RUSSELL und BAUGHMAN4 , GLENNY und 
ALLEN5 , WOLFF6, SBARSKy7, SOHMIDT8 u. a.; Literatur s. bei ANDREWES und 
seinen Mitarbeitern), wahrend der Igel betrachtliche parenteral einverleibte 
Mengen Schlangengift anstandslos vertragen kann. Gegen Tuberkulose sind 
Htmde und Katzen (HAENTJENS9 , CALMETTE), gegen Milzbrand Tauben, Ratten 
und Fiichse (GruSTI10), gegen Tetanus Hiihner und Kaltbliiter relativ unempfind
lich. YOUNG und PAO YUNG Lrull konnten feststeilen, daB der gestreifte Hamster 
(Cricetulus griseus), der Riesenhamster (Cricetulus triton), die Feldmaus (Mi
crotus sp.) und die chinesische Hausmaus (Mus wagneri) nach Infektion mit 
Leishmania donovani, dem Erreger der indischen Kala-Azar t6dlich erkranken, 
wahrend dieselben Parasiten bei anderen nahestehenden Nagerarten, namlich 
bei der Hausratte (Mus rattus), der weiBen Ratte (Mus norvegicus albinus) und 
der weiBen Maus (Mus musculus albinus) nur leichte voriibergehende Krank
heitserscheinungen hervorrufen. 

Vielfach werden die Erscheinungen von natiirlicher Immunitat auch aIs unspezijische 
Resistenz bezeichnet und den durch strenge Spezifitat gekennzeichneten Vorgangen del' 
erworbenen Immunitat gegeniibergestelit. Wenn auch tatsachlich jedes Lebewesen dem 
Eindringen artfremder belebter oder unbelebter Agentien alier Art einen gewissen Wider
stand entgegenzusetzen vermag (sog. "Lebensundurchdringlichkeit" der Zelie, BAlL) und 
wenn auch bei der natiirlichen Immunitat der Metazoen gewisse Charakteristica der erwor-

1 FLUCRIGER, G.: Schweiz. Arch. Tierheilk. 61, 53 (1925). 
2 REGENDANZ, P. U. W. KIKUTR: Zbl. Bakter. I Orig. 103, 271 (1927). 
3 KOLLE, W. U. H. SCHLOSSBERGER: Z. Hyg. 90, 193 (1920). 
4 COCA, A. F., E. F. RUSSELL U. W. H. BAUGHMAN: J. of Immun. 6,387 (1921). 
5 GLENNY, A. T. u. K. ALLEN: J. of Hyg. 21, 96 (1922). 
6 WOLFF, E. K.: Virchows Arch. 238, 237 (1922). 
7 SBARSKY, B.: Biochem. Z. 169, 113 (1926). 
8 SCHMIDT, H.: Z. Immun.forschg 54, 518 (1928). 
9 HAENTJENS, A. H.: Nederl. Tijdschr. Geneesk. 2,419 (1907) - Z. Tbk. n, 230 (1907). 

10 GIUSTI, G.: Riv. 19iene e Sanita publ. 16, Nr 10 (1905). 
11 YOUNG, CR. W. U. P10-YUNG LIU: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 23, 392 (1926) -

Siehe auch CR. W. YOUNG, H. J. SMYLY U. C. BROWN: Amer. J. of Hyg. 6, 254, (1926) -
MELENEY, H. E.: Amer. J. Path. 1,147 (1925) -Proc. roy. Soc. Med. (Sect. Trop. Diseases 
and Parasitol.) 18, 33 (1925). 
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benen Unempfanglichkeit, vor allem die in den KorperfliiBsigkeiten nachweisbaren .Anti
korper haOOg fehlen oder die streng spezifische Einstellung vermissen lassen, so ist doch die 
Bezeichnung "unspezifische" Resistenz streng genommen nicht richtig, denn, wie ja schon die 
wenigen oben angefiihrten Beispiele zeigen, tritt diese angeborene Widerstandsfiihlgkeit 
eines bestimmten Organismus verschiedenenKrankheitserregern gegeniiber in ganz verschieden 
hohem MaBe in die Erscheinung. In gleicher Weise, wie man bei Infektionserregern von 
einer tierspezifischen .Anpassung spricht und diese als den Ausdruck einer biochemischen 
Differenzierung betrachtet (s. S. 520), muB man logischerweise auch das Gegenstiick hierzu, 
namlich das unterschiedliche Verhalten der hoheren Lebewesen gegeniiber verschiedenen 
Krankheitsstoffen als 8pezitische Eigenschaften bezeichnen. Eine erhOhte oder verminderte 
Resistenz gegeniiber einer bestimmten Art von pathogenen Mikroorganismen bedingt keines
wegs auch eine entsprechende Veranderung der Empfanglichkeit ffir andere Virusarten 
(TOPLEY, WILSON und LEWIS! u. a.). Richtig ist nur, daB sich, wie dies weiter unten (s. S.581) 
auszufiihren sein wird, die angeborene Resistenz eines Individuums bestimmten Erregern 
gegeniiber durch unspezifische Reize der verschiedensten Art voriibergehend steigern, aber 
auch herabsetzen laBt, wahrend die erworbene Immunitat durch derartige Eingriffe in ihrer 
Intensitat nicht oder nur wenig beeinfluBt wird. 

Auf Grund der neueren experimentellen Untersuchungen erscheintes nicht 
ausgeschlossen, daB manche Erscheinungen von rasseeigener oder individueller 
hoher Widerstandsfahigkeit gegeniiber bestimmten Infektionserregern, die man 
seither lediglich als Ausdruck einer angeborenen Resistenz betrachtet hat, auf 
eine irn Kindesalter in leichter oder symptomloser Form durchgemachte und des
halb dem Nachweis entgangene spezifische Infektion und eine dadurch bedingte 
aktiv erworbene Immunitat zuriickzufiihren sind. So nimmt z. B. R. G. SMITH2 

(s. auch REYMANN3 ) an, daB die Immunitat hoherer Lebewesen gegeniiber den 
im Darme lebenden Keimen auf das Durchwandern verhaltnismaBig geringer 
Bakterienmengen durch die Darmwand und auf die dadurch ausgelosten spezi
fischen Reaktionsvorgange zu beziehen ist. Diese Annahme ist dann weiterhin 
insbesondere von P. H. ROMER4 (s. auch JOSEPHS) sowie neuerdings von TEN 
BROECR und BAUER6 zur Erklarung des gelegentlichen Vorkommens von Tetanus
antitoxin im Blute alterer Rinder bzw. des Menschen herangezogen worden. 
Ebenso nahm man schon an, daB das irn Blute nicht vorbehandelter Pferde 
haufig nachweisbare Diphtherie-Antitoxin dipbtherischen Wundinfektionen seine 
Entstehung verdankt (SCHOENING7). Vor allem hat man aber die Tatsache, 
daB nur ein gewisser Prozentsatz der Menschen an Diphtherie, Scharlach usw. 
erkrankt (s. S. 537), durch das Vorkommen abortiv und deshalb meist unbemerkt 
verlaufener Infektionen zu erklaren versucht. Weiterhin weist z. B. ROSENTHAL8 

(s. auch HAHN) darauf hin, daB die Unempfanglichkeit der Tropenbewohner 
gegeniiber Malaria wohl durch ein Uberstehen dieser Erkrankung vielleicht in 
abortiver Form wahrend der Kindheit bedingt ist. Allerdings nimmt auch er, 
ebenso wie verschiedene andere Autoren (REITER9 u. a.), welche die Ursache 
zahlreicher Falle von scheinbar angeborener Immunitat in symptomlos ver
laufenen friiheren Erkrankungen erblicken, an, daB der gutartige oder abortive 
Verlauf einer solchen, zur Ausbildung einer Immunitat fiihrenden Infektion 
eine gewisse, durch die jahrhundertelange Durchseuchung der Bevolkerung be
dingte angeborene Resistenz voraussetzt. Dasselbe gilt wohl auch von der Tuber
kulose, die beirn erwachsenen Europaer im allgemeinen einen ausgesprochen 

! TOPLEY, W. W. C., J. WILSON U. E. R. LEWIS: J. of Hyg. 23,421 (1925). 
2 SMITH, R. G.: Proc. Linnean Soc. N. S. Wales 1, 149 (1905). 
3 REYMANN, G. C.: C. r. Soc. BioI. Paris 83,1167 (1920) - J. of Immun. 5,227 (1920). 
4 ROMER, P. H.: Z. Immun.forschg Orig. 1, 363 (1909). 
6 JOSEPH, K.: Z. Inf.krkh. Haustiere 7, 97 (1910). 
6 BROECK, C. TEN U. J. H. "BAUER: Proc. Soc. exper. BioL a. Med. 20,399 (1923). 
7 SCHOENING, W. H.: J. amer. vet. med. Assoc. 14, 286 (1922). 
8 ROSENTHAL, W.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 24, 142 (1920). 
9 REITER, H.: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 27, 1102 (1925). 
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chronischen, beim Neger dagegen einen akuten oder subakuten Verlauf nimmt 
(CUMMINS \ CALMETTE 2, BORREL3, FORNARA4, OPIE 5, GRANDy6, FOWLER7 
u. a.), von der Lepra (WADES), ferner vom Scharlach, fUr welchen die angel
siichsische Rasse eine hohere Empfiinglichkeit besitzt als die Neger (VAUGHAN9) 

und die Angehorigen der gelben Rasse (ZOELLER10), von der Diphtherie, fUr 
welche die Eingeborenen auf den Philippinen (GOlVlEZ, NAVARRO U. KAPAUANll) 
und in Honduras (TALIAFERR012) offenbar eine geringere Empfiinglichkeit auf
weisen als die Angehorigen der weiBen Rasse, sowie von den Masern, dem 
Fleckfieber und anderen Infektionskrankheiten, die, wenn sie in eine undurch
seuchte Bevolkerung eingeschleppt werden, zu schweren Seuchen mit hohen 
Mortalitiitsziffern Veranlassung geben konnen. Eines del' interessantesten Bei
spiele hierfiir ist die groBe Masernepidemie auf den Faroer-Inseln, die im Jahre 
1846 unter einer seit 1781 von Masern verschonten Bevolkerung ausbrach und 
mit groBer Schnelligkeit 6000 Personen von 7782 Einwohnern ergriff (s. bei J OCH
MANN U. HEGLER). Ahnliche auf eine "Durchseuchungsresistenz" (PETRUSCHKY) 
zu beziehende Erscheinungen sind weiterhin bei manchen Infektions- bzw. In
toxikationserkrankungen von Tieren gemacht worden. So konnten EBERBECK13 

sowie POPPE14 feststellen, daB der Rotz bei russischen Pferden, die infolge des 
endemischen Vorkommens dieser Seuche in ihrer Heimat eine erhebliche an
geborene Widerstandsfiihigkeit gegen die Infektion besitzen, vielfach gutartig 
verliiuft; ebenso wie bei der chronischen Tuberkulose des erwachsenen Europiiers 
kommt es hier hiiufig zu einer Verkalkung der Rotzknotchen und damit zu einer 
Ausheilung der Erkrankung, wiihrend bei d0n viel hidiilligeren dm:tschen Pferden 
die Rotzinfektion meist einen akuten Verlauf nimmt. Ebenso ist wohl auch die 
schon von del' englischen Pestkommission beobachtete, neuerdings besonders von 
PrcCININNl15 sowie JYlALONE, AVARI und NAIDU16 studiertc Erscheinung, daB in 
Pestbezirken die erwachsenen Ratten eine beinahe absolute Resistenz gegen Pest 
aufweisen, wiihrend ihre aus pestfreien Gegenden stammenden Artgenossen eine 
hohe Empfiinglichkeit fUr diese Infektion besitzcn, durch eine solche Durch
seuchung von Po:pulationen zu erkliiren. Das gleiche trifft endiich wohl auch 
fill die von WILSON17 gemachte Beobachtung zu, daB ge~wisse Wustentiere (Ger
bilus pyramidum, Jaculus jaculus, Vulpes zerda, Ictonix lybica, Erinaceus. 
auritus, Varanus cinereus, Acomys cshirinus), welche hiiufig Skorpionenstichen 
ausgesetzt sind, im Gegensatz zu ihrcn niichsten in skorpionenfreien Gegenden 
lebenden Verwandten gegenuber dem Skorpionengift fast unempfiinglich sind. 

1 CmiMINs, S. L.: Trans. roy. Soc. trop. Med. Lond. 5, 245 (1912), daselbst altere 
Literatur. 

2 CALMETTE, A.: Ann. Inst. Pasteur 26, 497 (1912). 
3 BORREL, A.: Ann. Pasteur 34, 105 (1920). 
4 FORNARA, A.: Rev. med. Angola 5, 221 (1923). 
5 OPIE, E. L.: ArneI'. Rev. Tbc. 10,265 (1924). 
6 GRANDY, C. R.: ArneI'. Rev. Tbc. 10, 275 (1924). 
7 FOWLER, J. K.: Proceedings of the international conference on health problems in 

tropical America, Kingston, Jamaica B. W. ,J., 22. 7. bis 1. 8. 1924, S. 796, 806. Boston: 
United Fruit Compo 1924. 

8 WADE, H. W.: J. Philippine Islands med. Assoc. 6, 37 (1926); - Indian med. Rec. 
44, 258 (1926). 

9 VAUGHAN, V. C.: Epidemiology and Public Health. St. Louis: C. V. Mosby Co. 1922. 
10 ZOELLER, C.: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 1315 (1924). 
11 GOMEZ, L., NAVARRO, R. U. A. M. KAPAUA-"f: Philippine J. Sci. 20, 323 (1923). 
12 TALIAFERRO. W. H.: .J. prevent. Med. 2, 213 (1928). 
13 EBERBECK, K: Z. Vet.kde 28, 353 (1916). 
14 POPPE, K: Berl. tieral'ztl. Wschr. 1919, Nr 21,173 - ZbI. Bakter. I Orig. 89,29 (1922). 
15 PICClNINNI, F.: Ann. Igiene 30, 484 (1920). 
16 MALONE, R. H., C. R. AVARI U. B. P. B. NAlDU: Indian ,T. med. Res. 13, 121 (1925). 
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Was das Zustandekommen einer individuell erh6hten Widerstandsfii.higkeit 
anlangt, so wurde fruher vielfach angenommen, daB hierfiir eine Ubertragung von 
AntikOrpern von der aktiv oder aucb passiv immlmisierten Mutter, sei es durch 
das Placentarblut, sei es durch die Milch stattfindet. Insbesondere glaubte man 
die Tatsache, daB Sauglinge vielfach eine auffallende Unempfindlichkeit gegen 
manche Infektionskrankheiten (Masern, Scharlach, typh6se Erkrankungen, 
Fleckfieber usw.) besitzen, wenigstens zum Teil auf solche Vorgange zuruck
fiihren zu sollen. Die vQn zahlreichen Autoren angestellten diesbezuglicben 
Untersuchungen haben diese Annahme jedoch nur bedingt bestatigen k6nnen. 

Es zeigte sich zwar durch die Arbeiten von EHRLIOH1 (s. auch EHRLICH lmd H UBENER2) 
uhd einer groBenReihe weiterer Forscher (WERNICKE3, ROMER4, ROMER und MUOH5, ROMER 
lmd SAMES6, DE BLASI7, TH. SMITHS, STAUBLI9, KLEINE und MOLLERS10; POLAN011, ANDERSONI2, 
BAUEREISENI3, KARASAWA und SomoKl4, SUDMERSEN und GLENNyI5, v. GROER und KASSO
\VITZ16, REYMANN17, KONRADI1B, SATOl9, LEB.AILLy20, BOUEQUIN21, WIOHELS22, SILFV AST23, KUTT
NER und RATNER24, TEN BEOEOK und BAuER25, RIBADEAu-DuMAs26, EGucm27 u. a.), daBein 
derartiger Ubergang spezifischer Immunstoffe auf die Nachkommenschaft tatsacWich, wenn 
auch nicht regelmaBig stattfindet. Wie jedoch schon EHRLICH und HUBENER an den Jungen 
tetanusimmuner weiblicher Mause und Meerschweinchen experimentell feststellten, hernach 
u. a. SUDMERSEN und GLENNY an del' Nachkommenschaft diphtherieimmunisierter weiblicher 
Meerschweinchen bestatigen konnten, ist derdurchdasPlacentarblut bzw. die Milch vermittelte 
Schutz nur von sehl' besch1'iinkter Dauer. Dieselbe Beobachtung machten weiterhin KARASAWA 
und SomoK, sowie RIBADEAU-DuMAS und zahlreiche andere Autoren beim Menschen. Da 
die Antikiirper im allgemeinen schon 2-3 Monate nach del' Geburt aus dem Blute del' Nach
kommen immunisierter Miitter wieder verschwinden und da auBerdem die weiteren Abkomm
linge diesel' Nachkommen keine erhiihte Widerstandsfahigkeit mehr erkennen lassen, handelt 
es sich, wie dies schon EHRLIOH angenommen hat, bei diesen Vorgangen nicht urn die Ver
erbung einer echten Immunitat, sondern urn eine rein passive Ubertragung von Immun
stoffen ("passive Immunitat", s. S. 627). Dafiir spricht auch, daB bei Hiihnern eine derartige 
Vererbung einer erworbenen Immunitat nicht stattfindet (LUSTIG2B). 
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455 (1920). 
18 KONR..\DI, D.: ZbI. Bakter. I Orig. 85, 359 (1921). 
19 SATO, K.: Z. Immun.forschg 32, 481 (1921). 
20 LEEAILLY, C.: C. r. Soc. BioI. Paris 84, 180 (1921). 
21 BOURQUIN, H.: Amer. J. Physiol. 59, 122 (1922) .. 
22 WICHELS, P.: Klin. Wschr. 1, Nr 28, 1401 (1922) - Z. expel'. lVIed. 41,447,452 (1924). 
23 SILFVAST, J.: Klin. lVIbI. Augenheilk. 69, 815 (1923). 
24 KUTTNER, A. U. B. RATNER: Amer. J. Dis. Childr. 25, 413 (1923). 
25 BROEOK, C. TEN U. J. H. BAUER: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 20, 399 (1923). 
26 RIEADEAU-DulIfAS, M. L.: NouTI'isson 12, 175 (1924). 
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Wenn auch die von einigen friiheren Autoren (TIZZONI und CENTANNI!, 
CHARRIN und GLEy2, neuerdings O. HERMANN3 ) angenommene Vererbung einer 
erworbenen Immunitat (gegen Tollwut bzw. Pyocyaneusinfektion) vom Vater, 
also durch das Keimplasma auf die Nachkommenschaft von anderer Seite, ins
besondere von EHRLICH und HUBENER4 vollkommen abgelehnt wurde, so haben 
doch schon fruhzeitig einige Forscher die Vermutung geauBert, daB weniger das 
Fehlen oder Vorhandensein von Antikorpern, als vielmehr konstitutionelle, vcr
crbbarc Faktoren fiir das unterschiedliche Verbalten von Individuen einer Art 
gegenuber bestimmten Infektionserregern und deren Giften verantwortlich 
gemacht werden mussen. So hat scbon WASSERlIU.NN5 die Annahme ausge
sprochen, daB der Gehalt oder Mangel des Blutes an spezifischen Antitoxinen 
wohl nicht die einzige Ursache der verschiedenen personlichen Disposition fur 
die Diphtherie darstellt. Weiterhin wurden von ANDERSON6 zur Erklarung seiner 
Beobachtung, daB die aktiv erworbene Diphtherieimmunitat weiblicher Meer
schweinchen nicht regelmaBig auf die Nachkommenschaft ubertragen wird, und 
zur Interpretation der Tatsache, daB bei Pferden erhebliche Unterschiede hin
sichtlich des Antitoxinbildungsvermogens bestehen, ferner von TH. SMITH7 der
artige Uberlegungen, daB namlich die Reaktionsfahigkeit eines Individuums auf 
infektiose Reize als eine vercrbbarc konstitutionelle Eigenschaft anzusprechen sein 
diirfte, angestellt. Die Richtigkeit derartiger Vermutungen wurde in der Folgezeit 
noch durch die Untersuchungen von KARASAWA und SCHlCKs (s. auchScHlCK9, 

sowie v. GROER und KASSOWITZ10) wahrscheinlich gemacht, die nachweisen konn
ten, daB der erwachsene Mensch anch ohne vorhergegangene Diphtherieerkrankung 
Diphtherieschutzstoffe in seinem Elute enthalten kann und daB andererseits 
die spezifischen Antitoxine bei einem gewissen Prozentsatz der Individuen und 
zwar trotz wiederholter Diphtherieerkrankung fehlen. War es schon naheliegend, 
die relativ hohe Resistenz zahlreicher Tierarten gegenuber bestimmten Infek
tionsstoffen trotz Fehlens spezifischer Antikorper in den Korperflussigkeiten 
[z. B. angeborene Immunitat der Fuchse gegen Milzbrand (GIUSTI) oder der 
Mause undRatten gegenDiphtherie (KUl'RIANOWll , KOLLE und SCHLOSSBERGER12 , 

COCA, RUSSELL und BAUGHMAN13 ) als eine an das ldioplasma der Keimzelle 
gebundene Eigenschaft zu betrachten, so wurde dies durch die Untersuchungen 
von HALBAN und LANDSTEINER14, sowie v. FELLENBERG und DOLL15 , nach denen 
ein Ubergang der mutterlichen Normalantikorpcr auf die Frucht uberhaupt 
nicht stattfindet, direkt bewiesen. Nach diesen Autoren ist vielmehr anzunehmen, 
daB diese als Teilfaktor der natiirlichen Resistenz anzusprechenden Normal
antikorper im Fetus bzw. im Neugeborenen autochthon entstehen, daB also ihre 
Bildung eine natiirliche Funktion der Korperzelle darstellt. 
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Weitere Anhaltspunkte fiir diese Auffassung yom Zustandekommen der ange
borenen erhohten Widerstandsfahigkeit und gegen die seithervielfach geauBerte An
nahme, daB das Vorhandensein von empfindlichen und unempfindlichen Individuen 
gegeniiber bestimmten Infektionskrankheiten innerhalb einer Population aus
schlieBlich durch zufallige Schwankungen einer bei allen Angehorigen einer Art 
urspriinglich gleichen Resistenz bedingt sei, bilden die Ergebnisse der neueren 
Untersuchungen von H. und L. HmszFELD und H. BROKMAN1 (s. auch L. Hmsz
FELD2) iiber die Vererbung der Diphtherieempfindlichkeit, und der Arbeiten von 
AMZEL und HALBER3 , sowie STRASZYNSKI4 iiber das wechselnde Verhalten der 
WASSERMANNschen Reaktion, bzw. iiber die differente Disposition verschiedener 
Individuen fiir gewisse Hautkrankheiten (Prurigo, Psoriasis). Nach den Be
funden dieser Forscher wiirde das V orkommen einer individuell erhohten Resistenz 
auf konstitutioneller Anlage beruhen. Sie geben namlich an, daB die Krankheits
anlage des Individuums mit den gruppenspezifischen Eigenschaften der roten 
Blutkorperchen (s. auch LATTES, SACHS u. KLOPSTOCK) in Korrelation steht und 
zusammen mit diesen genotypisch bedingten Merkmalen nach dem MENDELschen 
Gesetz vererbbar ist. So konnte z. B. bei heterocygoten Nachkommenschaften 
nachgewiesen werden, daB die zur Feststellung der Diphtherieempfindlichkeit viel 
verwendete SCHICKsche Cutanprobe bei denjenigen Kindern, welche die Blut
gruppe des schickpositiven Elters aufweisen, positiv ist und umgekehrt, daB 
Kinder mit der Blutgruppe des schicknegativen Elters auf die intracutane Injek
tion mit Diphtheriegift in der Regel negativ, selten auch positiv reagieren. Wah
rend nun Kinder mit der Blutgruppe des schickpositiven Elters offenbar wahrend 
ihres ganzen Lebens und zwar auch dann, wenn sie einmal oder haufiger an 
Diphtherie erkranken, schickpositiv bleiben (s. auch KARASAWA und ScmcK5), 

also aus konstitutionellen Griinden keine Diphtherieimmunitat erwerben konnen 
("recessive Eigenschaft"), ist bei den Kindem mit der Blutgruppe des schick
negativen Elters vielfach zunachst eine positive Hautreaktion zu erzielen, di6 
sich indessen in spateren Jahren nicht mehr reproduzieren laBt ("verspateter 
Rhythmus"); das Vorhandensein einer Disposition fiir Diphtherie ware also hier 
nicht ein konstitutioneller, sondem nur ein voriibergehender Zustand. HmszFELD 
und seine Mitarbeiter nehmen daher an, daB das Auftreten der Unempfindlich
keit gegen Diphtherie und entsprechend auch gegen manche andere Infektions
stoffe bei entsprechend veranlagten Lebewesen in "einem bestimmten, konsti
tutionell bedingten, fiir das betreffende Individuum charakteristischen Alter" 
erscheint (vgl. HALBAN und LAND STEINER6 , GEWIN 7, ASCHENHEIM8 , KAUM
HEIMER9, BAUER und NEUMARK10, ScmcKll, DETRE und SAINT-GmoNsI2 , REY
MANNI3 , BAILEy14; s. auch SACHS15 ), unter Umstanden jedoch durch spezifische 
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oder unspezifische (vgl. PINNER und Iv ANOEVICl ) Reize friihzeitig geweckt werden 
. kann. Zutreffendenfalls wiirden die SchluBfolgerungen HIRSZFELDS, deren 
Richtigkeit zwar neuerdings von THOMSEN2 bestritten wird, die bei durch
seuchten Populationen haufig zu beobachtende geringere Widerstandsfahigkeit 
junger Individuen, z. B. die Pestempfanglichkeit junger Ratten in pestinfizierten 
Hafenstadten (PICCININNI3 ) in plausibler Weise erklaren. 

Nach diesen experimentell wohlbegriindeten Vorstellungen wiirde also das 
Zustandekommen einer erhohten individuellen Resistenz als das Resultat ·eines 
Selektionsvorgangs aufzufassen sein, indem man entsprechend der DARWINschen 
Lehre annimmt, daB diejenigen Angehorigen einer Population, welche eine hobe 
Empfangliehkeit einer Seuche gegeniiber besitzen, allmahlieh aussterben, wahrend 
die zufallig widerstandsfahigeren Individuen sieh weiter zu vermehren vermogen 
(s. auch NEUFELD4). Durch die Ergebnisse von WEBSTER5 (s. auch FLEXNER6, 
AMoss7), sowie von TOPLEy8 und seinen Mitarbeitern, die im Verlauf ausgedehnter 
experimentell-epidemiologischer Versuche an Mausen mit Mausetyphusbacillen 
und Mausepasteurellose eine successive Resistenzsteigerung der Nachkommen
schaft der iiberlebenden Tiere beobachteten, erfahrt diese Auffassung eine wesent
Hche Stiitze. 

Nach den Feststellungen von TOPLEY;AYRTON und LEWIS9 (s. auch TaPLEY und AYRTON10 

sowie WEBSTER11), die bei den eine Enteritisinfektion iiherlebenden Tieren einerseits die 
Faces und die inneren Organe auf die Gegenwart von Infektionserregern, andererseits ihr 
Blut auf das Vorhandensein spezifischer Agglutinine untersuchten, kann die angeborene 
Resistenz der Mause gegeniiber einer peroralen Verimpfung von Mausetyphusbacillen 
verschiedene Grade aufweisen. Es zeigte sich namlich, daB manche als besonders resi
stent anzusprechende Individuen sich der Infektion gegeniiber absolut refraktar ver
halten, d. h. es konnten weder Bacillen in ihren Organen (Milz, Blut) und in den 
Ausscheidungen, noch spezifische Agglutinine, die allerdings nach den Befunden bei 
den iibrigen Tieren keinerlei Riickschliisse hinsichtlich der Immunitat zulassen, aber doch 
als Zeichen einer Reaktion des Organismus eine gewisse Bedeutung besitzen, nachge
wiesen werden. Bei einem and ern Teil der iiberlebenden Tiere, hei denen die Aggluti
nationsprobe teils positiv, teils negativ ausfiel, lieBen sich die Erreger und zwar in 
vollvirulentem Zustand kiirzere oder langere Zeit hindurch nur in den Faces ("Bacillen
trager"), bei wieder andern nach der Totung in der Milz, zum Teil auch vorher schon im 
Darminhalte feststeIlen, ohne daB es indessen zu manifesten Krankheitserscheinungen 
oder zu pathologischen Veranderungen gekommen ware ("latente Infektion") (vgl. auch 
OERSKOV, JENSEN und KOBAYASm12). Aber auch bei den gestorbenen Tieren waren An
zeichen von Resistenzunterschieden, die sich durch den verschiedenartigen, teils akuten, 
teils subakuten, teils chronischen Verlauf der Erkrankung zu erkennen gaben, nachweis
bar; u. a. kam es auch vor, daB Mause lange Zeit hindurch Bacillen ausschieden, plotz
lich aber der Infektion erlagen. Bemerkenswert ist die Beobachtung, daB chronisch in
fizierte Tiere einer Superinfektion gegeniiber weniger widerstandsfahig waren als latent 
kranke Mause. Ferner zeigte sich, daB nicht nur die Mortalitatsziffer, sondern auch das Vor
kommen von Bacillentragern und von latenten Erkrankungen bei den iiberlebenden Indi
viduen mit dem Ansteigen der Infektionsdosis zunimmt und daB bei haufiger Verabreichung 
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kleiner Bakterienmengen die Zahl der Bacillentriiger erheblich ansteigt. Alle diese Feststel
lungen erscheinen besonders deshalb bedeutungsvoll, well sie erkennen lassen, daB selbst 
gegeiliiber derart hochinfektiosen Erregern, wie sie die Enteritisbacillen fiir Mause darstellen, 
erhebliche Differenzen im Verhalten der Einzelindividuen einer Population vorkommen. Es 
ist daher wohl zu verstehen, daB bei der Verbreitung der weniger foudroyant, besonders der 
chronisch verlaufenden Infektionskrankheiten des Menschen und der Tiere der konstitutionelle 
Faktor noch in erheblich hoherem Grade zur Geltung, kommt. 

Die Frage der abortiv und vor allem der giinzlich symptomlos verlaufenden 
Infektionen steht heute zweifellos im Vordergrund des Interesses (s. auch S. 591 
u. 602). Wahrend man zu Beginn der bakteriologischen Ara annahm, daB jeder 
Kontakt eines nicht durch vorausgegangene Erkrankung oder Schutzimpfung 
aktiv immunisierten Individuums mit einem pathogenen Mikroorganismus die 
entsprechende Erkrankung im Gefolge habe, wissen wir heute, daB bei einer 
Reihe von Krankheitskeimen die latente Infektion die Regel, die manifeste Er
krankung dagegen die Ausnahme darstellt (FRIEDEMANN1 ). So gibt, um nur einige 
Beispiele anzufiihren, KrSSKALT2 an, daB von 38 Kindem, welche Diphtherie
bacillen in ihrem Rachen beherbergten, nur eines manifest an Diphtherie er
krankte; nach den Berechnungen von FRIEDEMANN kommen in Berlin auf einen 
Fall von Diphtherieerkrankung sogar etwa 535 Bacillentrager. Ahnliche Fest
stellungen wurden auch bei der epidemischen Meningitis (SIMIC3 ; daselbst weitere 
Literatur), ferner beim Typhus, wo nach den Angaben REITERS4 von 100 Infi
zierten nur etwa 33 manifest erkranken, beim Scharlach, bei der Poliomyelitis, 
bei der WEILschen Krankheit, bei der Syphilis, bei der Tuberkulose, bei der 
Lepra und bei einer Anzahl anderer Infektionen erhoben. Nach den Angaben 
von ZEISSLER und RASSFELD5, daB von 200 teils aus kultiviertem, teils aus 
nichtkultiviertem Boden stammenden Erdproben, die im Friihjahr 1917 an allen 
Abschnitten der damaligen Fronten der Heere der Mittelmachte gesammelt 
worden waren, nahezu 100% den FRAENKELschen Gasbrandbacillus, etwa 45% 
den Novyschen Bacillus des malignen Odems (Bac.oedematiens), 7% den 
Vibrion septique (Pararausc)lbrandbacillus) und 26% den Tetanusbacillus ent
hielten, ist anzunehmen, daB jede mit Erde beschmutzte Wunde mit pathogenen 
anaeroben Bakterien infiziert ist; die relative Seltenheit anaerober Wund
infektionskrankheiten beweist aber, daB auch hier Infektion nicht mit Er
krankung gleichbedeutend ist. Die Tatsache, daB trotz vorhandener Infektions
moglichkeit nur ein Teil der einer solchen Ansteckung ausgesetzten Individuen 
manifest erkrankt oder daB nur bei einem kleinen Prozentsatz der mit Variola
vaccine geimpften Kinder die gefiirchteten Erscheinungen der postvaccinalen 
Encephalitis (s. bei GILDEMEISTER6, SOBERNHEIM7; vgl. S.578) auftreten, hat 
zwangslaufig zu der Annahme gefiihrt, daB bei dem Zustandekommen infektiOser 
Erkrankungen "dem Makroorganismus eine groBere Bedeutung zukommt, als 
dem Infektionserreger", daB letzterer "gewissermaBen nur eine Voraussetzung 
der Infektion" schaUt, sie aber nicht bedingt (REITER). 

Die schon des ofteren ventilierte Frage, ob trotz der negativen Ergebnisse 
der meisten friiheren Autoren nicht doch vielleicht eine, wenn auch im Einzel
falle nur geringgradige und deshalb nicht nachweisbare echte Vererbung einer er
worbenen I mmunitiit fiir das V orkommen hoherer Grade von spezifischer Resistenz 

1 FRIEDEM-4.NN, U.: Zbl. Bakter. I Orig. no, Beiheft, 2 (1929). 
2 KISSKALT, K.: Miinch. med. Wschr. 74, Nr 22, 918 (1927). 
3 SIMIC, T.: Immunitat usw. t, 173 (1929). 
4 REITER, H.: Klin. Wschr. 7, Nr 46, 2181 (1928). 
5 ZEISSLER, J. u. L. RO\SSFELD: Die anaerobe Sporenflora der europaischen Kriegs

schauplatze 1917. Jena: Gustav Fischer 1928. 
6 GlLDEMEISTER, E.: Zhl. Bakter. I Orig. no, Beiheft, 120 (1929). 
7 So BERNHEIM, G.: Immunitat usw. t, 135 (1929). 
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neben Selektionsvorgiingen verantwortlich gemacht werden kann (s. insbesondere 
ZINSSER), ist, wie das Problem der Vererbung erworbener Eigenschaften iiber· 
haupt, heute noch nicht spruchreif. Erwiihnt sei nur, daB manche Beobachtungen 
an die Moglichkeit der Vererbung einer als physiologisch-chemische Konstellation 
aufzufassenden spezifisch veriinderten Reaktionsfiihigkeit des Organismus gegen
iiber bestimmten Infektionsstoffen denken lassen. So stellten GUYER und SMITH! 
bei den Deszendenten typhusimmunisierter Kaninchen eine von Generation zu 
Generation zunehmende Fiihigkeit zur Agglutininbildung fest. In iihnlicher 
Weise hat dann METALNIKOV2 bei Raupen der Wachsmotte (Galleria mellonella) 
dadurch, daB er mehrere aufeinanderfolgende Generationen mit Choleravibrionen 
aktiv immunisierte, schlieBlich eine vererbbare Immunitiit beobachten konnen. 

c. Faktoren der Resistenz. 
Die Gesamtheit der die natiirliche Resistenz eines Organismus bedingenden 

Faktoren stellt eine Eigenschaft der lebenden Zelle dar, die BAIL mit dem treffenden 
Ausdruck "Lebensundnrchdringlichkeit" bezeichnet hat. Wie BAIL ausfiihrt, 
werden die im Wasser lebenden Froscheier trotz der Menge der in ihrer Umgebung 
lebenden saprophytischen Keime von diesen nicht infiziert; sterben sie aber 
infolge irgendwelcher Einwirkungen ab, dann siedeln sich die Bakterien sofort 
in ihnen an. Ebenso ist es eine bekal1l1te, schon eingangs erwiihnte Tatsache, 
daB der menschliche oder tierische Organismus sofort nach dem Tode besonders 
von den im Darme lebenden Fiiulnisbakterien iiberschwemmt wird. In Anbe
tracht unserer geringen Kenntnisse yom Wesen des Zelltodes ist es heute nicht 
moglich, das Wesen dieses mit dem Absterben der Zelle einhergehenden Resistenz
verlustes des Gewebes zu erfassen. Anderungen der Wasserstoffionenkonzen
tration (ZINSSER), der elektrischen Leitfiihigkeit und Permeabilitiit (OSTERHOUT3 ), 

die als Anzeichen des eintretenden oder eingetretenen Zelltodes betrachtet werden, 
vermogen naturgemiiB das eigentliche Wesen des Vorgangs nicht zu erkliiren. 
Dagegen haben aber doch die ausgedehnten Untersuchungen auf diesem Gebiete, 
besonders die eingehenden Studien iiber die einzelnen Momente, welche zusam
men den Komplex der angeborenen Schutzvorrichtungen des Organismus daT
stellen, dazu gefiihrt, daB wir uns ein ungefiihres, wenn auch zweifellos recht 
unvollstiindiges Bild von dem Mechanismus der natiirlichen Resistenz machen 
konnen (s. auch HAHN, LEDINGHAM4 ). 

A priori miissen wir al1l1ehmen, daB ein Mikroorganismus sich nur dal1l1 in 
den Zellen oder Korperfliissigkeiten eines anderen Lebewesens ansiedeln kann, 
wenn er dort die fiir sein Fortkommen notigen Bedingungen vorfindet. Indi
viduen, die diesen vitalen Anspriichen eines Infektionserregers nicht geniigen, 
sind daher diesem gegeniiber immun. So ist es zweifellos naheliegend, die Tat
sache, daB z. B. gewisse an den Siiugetierorganismus angepaBte Parasitenarten 
in den Geweben von poikilothermen Tieren oder von Vogeln nicht zu proliferieren 
vermogen, auf die abweichende, ihrer Vermehrung nicht zutragliche Temperatnr 
zuriickzufiihren. DaB eine bestimmte Korperwiirme an sich einen gewissen 
Schutz gegen die Infektion mit manchen pathogenen Mikroorganismen bedingen 
kal1l1, erscheint nach den Feststellungen zahlreicher Autoren, die durch kiinst
liche Anderung der Korpertemperatur eine Aufhebung der natiirlichen Wider
standsfiihigkeit resistenter Tiere erzielen konnten, moglich, wenn auch die 

1 GUYER, M. F. u. E. A. SMITH J. info Dis. 33, 498 (1923). 
2 METALNIKOV, S.; C. r. Acad. Sci. Paris 179, 514 (1924). 
3 OSTERHOUT, W. J. V.; J. gen. Physiol. 3, 15, 145, 415, 611 (1921); 4, 1, 275 (1922). 
4 LEDINGHAlH, J. C. G.; Lancet II .922, 898. 
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Schwere des experimenteilen Eingriffs in manchen dieser Faile eine andersartige 
Deutung wahrscheinlich macht (LOWIT)l. 

So konnten schon PASTEUR, JOUBERT und CHAMBERLAND2 beobachten, daB Hiihner, 
deren Korpertemperatur Ii !ITch Eintauchen in Wasser von 42 ° auf 37 -38 ° kiinstlich herab
gesetzt wird, ihre natiirliche Immunitat gegen die~bei 42-44° nur kiimmerlich gedeihenden 
Milzbrandbakterien verlieren. Dagegen gelang es nicht, Tauben durch kalte Bader ihrer 
natiirlichen Resistenz gegen Milzbrand zu berauben (LONDON3). Andererseits machten 
GIBIER4, METSOHNIKOFFo, LUBA.RSCH6, NUTTALL7, PETRUSCHKy8 u. a. Frosche dadurch 
milzbrandempfindlich, daB sie die Tiere im Brutschrank bei 35-37° hielten, und SIBLEy9 
gibt an, daB Schlangen dann an Tuberkulose erkranken konnen, wenn sie der Temperatur 
des Saugetierkorpers ausgesetzt sind. Abgesehen davon, daB dieser letzteren Angabe wegen 
des Vorkommens von Kaltbliitertuberkulose nur geringere Bedeutung zukommen diirfte, 
stellte aber schon LUBA.RSCH10 fest, daB eine Vermehrung der Milzbrandbacillen im Organismus 
des Frosches nicht ausschlieBlich durch die Temperaturanderung bedingt ist, vielmehr nur 
dann erfolgt, wenn bei den Tieren eine als Folge des plotzlichen Temperaturwechsels anzu
sprechende, auch ohne Milzbrandimpfung zum Tode fiihrende Alteration des gesamten Stoff
wechsels eintritt; wurden namlich die Frosche allmahlich an die Saugetiertemperatur gewohnt, 
so war auch bei 35-37° keine Milzbrandproliferation in den Organen der Tiere nachweis bar. 
Dagegen kommt den Ergebnissen von ERNSTll, der die gegeniiber dem Bacterium ranicida, 
dem Erreger der sog. Friihjahrsseuche resistenten Sommerfrosche durch Abkiihlen auf 10° 
empfanglich machen konnte, eine erhohte Beweiskraft zu. Auch die Erscheinungen, daB 
Frosche bei Temperaturen iiber 20° an Tetanus erkranken konnen (COURMONT und DOYONI2, 
MORGENROTHI3) und daB tetanusinfizierte winterschlafende Tiere (Haselmause, Murmeltiere) 
infolge ihrer niedrigen Korpertemperatur keine Krankheitserscheinungen zeigen, dagegen 
beim Erwachen tetaniscll werden (BILLL"fGERI4), die nachMoRGENROTH darauf zuriickzufiihren 
sind, daB das Tetanustoxin yom Zentramervensystem zwar bei niedriger Temperatur gebunden 
wird, aber erst bei hoheren Warmegraden seine Giftwirkung ausiibt (s. auch MADSEN10, LE
MAIREI6, HAUSMANNI7), lassen die Bedeutung der Korpertemperatur fiir die natiirliche Resi
stenz mancher Tierarten gegcniiber gewissen Infektionsstoffen erkennen. In demselben 
Sinne spricht auch die Feststellung von DUJARDlN-BEAuMETz und MOSNyI8, A. A. TSCHURI
LINA sowie N. A. GAISRY (s. bei ZABOLOTNyI9 ; vgl. S. 606), daB bei winterschlafenden Murmel· 
tieren und Zieselmausen (Spermophilus citelills) die experimentelle Pestinfektion auBer
ordentlich verziigert verlauft. Die wahrend des vVinterschlafs infizierten Tiere zeigten zu
nachst weder Reaktionen an den Impfstellen noch Driisenschwellungen und erkrankten erst 
nach dem Erwachen. Bemerkenswerterweise verloren die Pestbacillen durch den Aufenthalt 
im Organismus winterschlafender Tiere teilweise ihre Virulenz (GAISRY; vgl. .. S. 525). 

Umgekehrt wurde auch, wie schon hier erwahnt sei, versucht, durch Anderung der 
Kiirpertemperatur empfanglicher Individuen die ·Wachstumsbedingungen fiir bestimmte 
Krankheitserreger zu verschlechtern und dadurch den Verlauf der durch diese bedingten 
infektii'isenErkrankungen aufzuhalten. So haben friiher W ALTHER20 sowie ROVIGlli21 dadurch, 

1 L6WIT, M.: Vorlesungen iiber allgemeine Pathologie. Jena: G. Fischer 1897. 
2 PASTEUR, JOUBERT u. CHAMBERLAND: Bull. Acad. Med. Paris ,II. s. 7, 432 (1878). 
3 LONDON, E. S.: C. r. Acad. Sci. Paris 122, 1278 (1896) - Arch. Sci. bioI. St. Peters-

bourg 5, 88, 197 (1897). 
4 GIBlER, P.: C. r. Acad. Sci. Paris 94, 1605 (1882). 
5 METSOHNIKOFF, E.: Virchows Arch. 91, 502 (1884). 
6 LUBA.RSCH, 0.: Fortschr. Med. G, Nr 4 (1888). 
7 NUTTALL, G.: Z. Hyg. 4, 353 (1888). 
8 PETRUSCHKY, J.: Beitr. path. Anat. 3, 357 (1888) - Z. Hyg. 1, 75 (1889). 
9 SIBLEY, W. K.: Brit. med. J. 1891, II. 

10 LUBARSCH. Zitiert oben 6. 

11 ERNST, P.: Beitr. path. Anat. 8, 203 (1890). 
12 COURMONT, J. u. M. DOYON: Le tetanos. Paris: J. B. Bailliere et fils 1899. 
13 MORGENROTH, J.: Arch. internat. Pharmacodynamie 1, 265 (1900). 
14 BILLINGER, 0.: Wien. klin. Rundsch. ll, Nr 45, 769 (1896). 
1o MAnSEN, TH.: Z. Hyg. 32, 214 (1899). 
16 LEMAIRE, A.: Arch. internat. Pharmacodynamie 5, 225 (1899). 
17 HAUSlVIANN, W.: Pfliigers Arch. 113, 317 (1906). 
18 DUJARDIN-BEAUMETZ, E. u. E. MOSNY: C. r. Acad. Sci. Paris 155, 329 (1912). 
19 ZABOLOTNY, D.: Zbl. Bakter. I Orig. lOG, 397 (1928). 
20 WALTHER, P.: Wratsch 1890, Nr 37 -40 - Arch. f. Hyg. 12, 529 (1891). 
21 ROVIGlli, A.: Lavori dei congressi di Medicina interna. Secondo congresso tenuto in 

Roma nell'octobl'e 1889 (Roma 1890, Edit. Vallardi). Rifol'ma med. G, 656 (1890). 
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daB sie mit Pneumoniebacillen bzw. den Erregern der Kaninchensepticamie und des Milz
brltnds infizierte Kaninchen und Meerschweinchen durch Einsetzen in den Brutschrank 
kiinstlich iiberhitzten, eine Verzogerung des Krankheitsverlaufs erzielen konnen. In ahnlicher 
Weise beobachteten LoWY und RICHTERl, sowie ENGELHARDT2 bei Kaninchen, die mit ver
schiedenartigen Krankheitserregern (Pneumokokken, Hiihnercholerabacillen, Schweine
rotlaufbacillen bzw. Staphylokokken) experimentell infiziert worden waren, unter dem Ein
fluB des Fieberstichs einen verlangsamten Ablauf der Erkrankung (s. dagegen BARANKEIEFF3 ), 

wahrend KRAUS4 keine "\Virkung des kiinstlichen Fiebers (durch Fieberstich nach ARONSOHN 
und SACHS odeI' durch Injektion von Albumosen) auf die akut verlaufende Strepto¥:okken
septicamie des Kaninchens und auf die Diphtherieintoxikation des Meerschweinchens 
nachweisen konnte. WEICHBRODT und JAHNEL5 stellten dagegen fest, daB bei syphi
litischen Kaninchen durch kiinstliches hohes Fieber (im Brutschrank) die Spirochaten zum 
Verschwinden und die spezifischen Manifestationen zum Abheilen gebracht werden. Die 
therapeutische Wirkung dieser zur Steigerung der Korperwarme angewandten Ma13nahmen 
ist indessen in allen angefiihrten Fallen wohl kaum auf eine direkte Schadigung del' Krank
heitserreger durch die erhohte Temperatur zuriickzufiihren (LOWIT6); viehnehr ist auf Grund 
unserer heutigen V orstellungen anzunehmen, daB es sich hier bei urn eine Beeinflussung des 
Wirtsorganismus, d. h. urn Vorgange mehr indirekter Art handelt, die dem Gebiete der BOg. 
Protoplasmaaktivierung durch unspezifische Eingriffe ("\VEICHAltDT, CASPARI; s. a. GRE
VING7 ) angehoren. Nach den Angaben von FRIED BERGER und BETTAC8 ist beim Kaninchen 
unter der Wirkung des Fieberstichs keine Veranderung des Komplementgehalts im Serum, 
dagegen eine mit dem Fieber parallel verlaufende betrachtliche Steigerung des hamoly
tischen Normalamboceptors gegen Ziegenblut nachzuweisen. 

In gleicher Weise, wie die spezifische Korperwarme kann naturgemaB auch 
die biochemische Zusammensetzung eines Organismus unter Umstanden die An
siedelung und Vermehrung gewisser Keime innerhalb der Gewebe unmoglich 
machen und es ist anzunehmen, daB z. B. der Mangel gewisser fUr das Fortkommen 
bestimmter Mikroorganismen unentbehrlicher Nahrstoffe, eine zu groBe oder zu 
geringe Sauerstoffsparmung in den Geweben und andere derartige Momente als 
Ursache einer absoluten oder relativen Unempfanglichkeit fUr gewisse Infektionen 
in Frage kommen. EHRLICH hat fiir einen derart bedingten Sbhutz des Indivi
duums, den er besonders bei seinen Geschwulstforschungen realisiert fand (vgl. 
ApOLANT9 ), die Bezeichnung "athreptische Immunitat" gepragt. Es zeigte sich 
namlich, daB bei lVIausen, bei denen sich ein Impftumor spontan wieder zuriick
bildete, eine Reimplantation von Tumormaterial nicht zur Geschwulstbildung 
fiihrt; da bei derartigen Individuen keinerlei Abwehrreaktionen im AnschluB an 
die zweite Impfung nachzuweisen waren, nahm EHRLICH in ahnlicher VVeise wie 
friiher PASTEUR und KLEBS zur Erklarung der erworbenen antiinfektiosen 
Immunitat (sog. "ErschOpfungstheorie") an, daB das Ausbleiben eines Impf
erfolges in diesem Falle darauf beruht, daB der primare Tumor die betreffen
den Nahrsubstanzen vollkommen an sich gerissen hat, so daB fiir die nachgeimpf
ten Geschwulstzellen davon nichts mehr iibrig bzw. nichts mehr verfiigbar ge
blieben ist. Wenn es sich auch bei dieser Beobachtung,.die zur Aufstellung des 

1 LOEWY, A. u. P. F. RICHTER: Dtsch. med. Wschr. 21, Nr 15, 240 (1895) - Virchows 
Arch. 145, 49 (1896). 

2 ENGELHARDT, G.: Z. Hyg. 28, 239 (1898). 
3 BARANKEIEFF, V.: Z. klin. Med. 68, 285 (1909). 
4 KRAUS, R.: Arch. internat. Pharmacodyn. 6, 345 (1899). 
5 WEICHBRODT, R. u. F. JAHNEL: Dtsch. med. Wschr. 45, Nr 18,483 (1919). - S. auch 

J. F. SCHAMBERG u. A. RULE: Arch. of Dermat. 14,243 (1926); 17',322 u. 350 (1928). -
BESSEMANS, A., F. DE POTTER u. R. HACQUAERT: C. r. Soc. BioI. Paris 99, 1610 (1928). -
BEssElVaNs, A. u. R. HACQUAERT: Ebenda 99, 1613 (1928). - BESSEMANS, A. u. F. DE 
POTTER: Ebenda 99, 1616 (1928). 

6 LOWIT, M.: Vorlesungen iiber allgemeine Pathologie. Jena: G. Fischer 1897. 
7 GREVING, R.: Dtsch. med. Wschr. 48, Nr 50, 1673; Nr 51, 1696 (1922). 
8 FRIEDBERGER, E. und E. BETTAC: Z. Immun.forschg Orig. 12, 29 (1912). 
9 APOLANT, H.: Die experimentelle Erforschung der Geschwiilste. Handb. d. pathog. 

lVlikroorganismen. Hrsg. von W. KOLLE u. A. v. VVASSERMANN. 2. Auf I. 3, 167. Jena: 
G. Fischer 1913. 
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Begriffs der athreptischen Immunitat flihrte, nicht urn eine angeborene, sondern 
urn eine durch die Erstimpfung erworbene Unempfanglichkeit der Individuen 
handelte, so erscheint es trotzdem, vor allem auf Grund der neueren Unter
suchungen von BRAUN! und seinen Mitarbeitern liber den Verwendungsstoffwechsel 
einiger Bakterienarten und der dabei festgestellten artspezifischen Besonderheiten 
I:\ehr wahrscheinlich, daB die biochemische Zusammensetzung eines Makroorganis
mus in manchen Fallen schon primar die Ansiedlung bestimmter Infektions
erreger verhindert. 

So ist z. B. die Schwiel'igkeit del' Ansiedlung "dal'mfremdel''' Baktel'ien im Intestinal
tl'aktus, sowie die Vel'schiedenheit del' Baktel'ienflol'a in den einzelnen Darmabschnitten 
wohl auf die chemische und physikalische Beschaffenheit des Mediums, die nU1' bestimmten 
Keimarten optimale vVachstumsbedingungen bietet, zuriickzufiihren (BRAUN und GAIIN
BRONNER2, VAN DER REIS3, ADAlI'(4). Daselbe gilt in gleichel' 'Weise fiil' die in del' Mund
Nasen-Rachenhohle und in del' Vagina normalel'weise vorhandene Bakterienflol'a, welche 
wohl hauptsachlich infolge del' weehselnden Zusammensetzung del' Sekrete bei den einzelnen 
lndividuen l'echt vel'schiedenal'tig kombiniert sein kann. Trotzdem die beiden Kol'perhohlen 
dem freien Keimzutritt ausgesetzt, sind, konnen sich darin doch nur ganz bestimmte Mikro
benarten halten und vermehren. Es ist anzunehmen, daB durch die Gegenwart maneher 
saprophytisch lebender Bakterien und dureh die bei del'en Proliferation auftretenden Stoff
wechselprodukte die Ansiedlung gewisser anderer Mikroorganismenarten erst ermoglicht, 
die Etablierung wieder anderer, auch krankmachender Spezies abel' verhindert wird (KRANZ 
und SCBLOSSBERGER5, BRAlLOVSKy-LOUNKEVITCH6 ). 

Weitel'hin ist nach den Angaben von ZINSSER fiir die Ziichtung des Gonokokkus auf 
kiinstlichen Nahrboden wenigstens fiir die ersten Passagen das Vorhandensein von mensch
lichem EiweiB in den Kulturmedien erforderlich, und es erscheint daher nicht ausgeschlossen, 
daB die mangelnde Pathogenitat dieses Mikroorganismus fiiI' andere Tierarten auf seiner 
Unfahigkeit, andersartige Proteinstoffe zu assimilieren, beruht. Dasselbe dtirfte wohl auch 
fiir die Malal'iaparasiten zutreffen, die sich nur in den roten Blutkorperchen des Menschen 
zu vermehren vermogen (MORGENROTH7 ). Auch die bei anderen Krankheitserregern vorhan
dene artspezifische Anpassung ist wohl, wenigstens zum Teil durch derartige Faktoren be
dingt. So hat z. B. COLLIERs durch Selbstversuch nachgewiesen, daB die Unfahigkeit des 
Tsetsetrypanosoms (Trypanosoma brucei), sich im Menschenkorper anzusiedeln und zu ver
mehren, iiberhaupt nicht odeI' nicht ausschlieBlich durch die trypanociden Stoffe des mensch
lichen Blutes bedingt sein kann, da auch ein durch allmahliche Anpassung gegeniiber diesen 
Substanzen gefestigter Stamm diesel' Trypanosomenart im menschlichen Korper keine Pro
liferation erkennen lieB; man wird daher wohl annehmen miissen, daB das an den Organismus 
des Rindes angepaBte Tsetsetrypanosom im menschlichen Korper die ftir sein Fortkommen 
notwendigen Nahrungsstoffe nicht vorfindet. Endlich ist auch die schon oben (siehe S. 521) 
erwahnte Tatsache, daB Mikroorganismen durch Passage in einer Tierart ihre urspriing
lich vorhandene Pathogenitat fiir andere Tierspezies dauernd verlieren konnen, vielleicht 
auf einen Verlust del' Fahigkeit, die in Organismen del' letzteren Art zur Verfiigung stehenden 
Nahrstoffe zu verwerten, zuriickzuHlhren (vgl. auch S. 553). 

Aus dem Gesagten ergibt sich, daB eine derartige natiirliche Resistenz, die 
also darauf beruht, daB bestimmte Infektionserreger die fiir ihre Fortpflanzung 
notwendigen Voraussetzungen in einem Organismus nicht vorfinden, und die daher 
als rein passiv zu betrachten ist, in erster Linie als Artcharacteristikum vorkommt. 
Inwieweit derartige Faktoren als solche bei den Erscheinungen der inilividuellen 
Resistenz eine Rolle spielen konnen, laBt sich indessen heute noch nicht sagen. 

1 BRAU::;, H.: Zbl. Bakter. lOrig. 93, Beih., 183 (1924) - Krkh.forschg 1,251 (1925). 
- BRAUN, H. U. S. KONDO: Klin. WschI'. 3, Nl' 1, 10 (1924). - BRAUN, H. U. K. HOFMEIER: 
Ebenda 6, Nr 15, 699 (1927). - BRAUN, H. U. F. MUNDEL: Zbl. Balder. I Orig. 103, 182 
(1927); H2, 347 (1929). - WICHl\IANN, F. W.: Arb. Staatsinst. expel'. Ther. Fl'ankf. 21, 
362 (1928). 

2 BRAUN, H. U. C. E. CAHN-BRONNER: Zbl. Bakter. I Orig. 86, 1, 196, 380 (1921). 
3 REIS, V. VAN DER: Erg. inn. Med. 27, 77 (1925). 
4 ADAM, A.: Jb. Kinderheilk. no, 186 (1925). 
5 KRANZ, P. U. H. SCHLOSSBERGER: Dtsch. Mschl'. Zahnheilk. 39, 494 (1921). 
6 BRAlLOVSKy-LOUNKEVITCH, Z. A.: Ann. lnst. Pasteur 29, 379 (1915). 
7 MORGENROTH, J.: Dtsch. med. Wscbr. 44, Nr 35, 961; Nr 36, 988 (1918). 
B COLLIER, W. A.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 28, 484 (1924). 
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Wir wissen zwar, worauf weiter lmten (s. S. 557) des naheren einzugehen sein wird, 
daB durch eine zweckmaBige Ernahrung die Konstitution des Organismus und 
damit auch seine Resistenz gegeniiber verschiedenartigen Infektionserregern 
gehoben wird, wahrend bei Unterernahrung, bei Stoffwechselstorungen u. dgl. 
die Widerstandsfahigkeit des K6rpers eine EinbuBe erfahren kann. So liegen 
z. B. experimentelle Untersuchungen zahlreicher Autoren (BUJWIDl, LE02, 

P. TH. MtiLLER3 , DA COSTA und BEARDSLEy4 u. a.) vor, die eine erh6hte Emp
fanglichkeit diabetischer und uramischer Individuen fiir manche Krankheits
keime erkennen lassen; damit wiirde auch die von FISCHEL5 allerdings nicht 
bestatigte Angabe BEHRINGS6 , daB die besonders hohe Resistenz einzelner Ratten 
gegeniiber Milzbrand auf einem abnorm hohen Alkaleszenzgrad ihres Blutes 
beruhen soll, iibereinstimmen. Auch ware es, wie BRAUN und KOND07 ausfiihren, 
denkbar, daB das die Entwicklung der Tuberkelbacillen begiinstigende reichliche 
Vorkommen niederer Kohlenstoffquellen bei Diabetes, Alkoholismus und Hunger 
fiir die bei diesen Zustanden erh6hte Tuberkuloseempfanglichkeit verantwortlich 
zu machen ist. Es laBt sich indessen auf Grund der vorliegenden Angaben nicht 
entscheiden, inwieweit die bei einwandfreier Ernahrung erh6hte, bei Stoffwechsel
storungen vermindel"te Widerstandsfahigkeit auf einer solchen Veranderung des 
Nahrsubstrates beruht und inwieweit hierfiir eine Beeinflussung der aktiven 
AbwehrmaBnahmen des K6rpers als Ursache in Betracht kommt (s. auch S. 625). 
Andererseits hat aber die Moglichkeit, daB ein Mikroorganismul', der sich zunachst 
in den Geweben von Individuen einer bestimmten Tierart nicht zu vermehren 
vermag, diese Fahigkeit durch Anpassung erwerben kann, in Anbetracht der den 
Bakterien und Protozoen eigenen Variabilitat eine groBe Wahrscheinlichkeit fiir 
sich und kann vielleicht als Ursache der Entstehung neuer Infektionskrankheiten 
in Frage kommen. 

Ebenso wie in den vorstehend besprochenen Fallen die angeborenen Wider
standsfahigkeit des Makroorganismus gegeniiber gewissen Krankheitserregern 
darauf beruht, daB diese keine geeigneten Angriffspunkte in den Geweben vor
finden, ist es aber auch m6glich, daB die natiirliche Widerstandsfahigkeit eines 
Individuums gegeniiber unbelebten Infektionsstoffen, d. h. gegeniiber Toxinen 
dadurch bedingt ist, daB diese Substanzen von den Zellen des betreffenden 
K6rpers nicht verankert werden und deshalb nicht zur Wirkung gelangen k6nnen. 
Man bezeichnet diese angeborene Giftresistenz eines Individuums als Irnmunitiit 
infolge von Receptorenmangel. 

Wahrend namlich z. B. das Tetanusgift nach parentcraler Einverleibung bei hochemp
fanglichen Tieren, wieMeerschweinchen undMausen, rasch aus dem Blute verschwindet und 
von den elektiv giftempfindlichen Zellen des Zentralnervensystems gebunden \\>ird (DONITZ8, 

s. auch VV ASSERl\iANN9 sowie W ASSERl\iANN und T.AK.AKIlO ), ist es durch die Untersuchungen 
METSCHNIKOFFS bekannt, daB bei den gegen Tetanus immunen Eidechsen das Gift lange Zeit 
im Blute kreist, ohne von den Organen verankert zu werden. Bei Skorpionen, die ebenfalls 
eine natiirliche Resistenz gegeniiber diesem bakteriellen Toxin besitzen, verschwindet das 
Gift zwar auch rasch aus dem Blute, hauft sich abel' in der Leber an; in Anbetracht des Um
stands, daB man mit der Leber solcher Tiere Mause in typischer Weise vergiften kaun, ist 
indessen anzunehmen, daB das Gift in diesem Organ nicht gebunden, sondern nur gespeichert 

1 BUJWID, 0.: Zbl. Bakter. I 4, 577 (1888). 
2 LEO, H.: Z. Hyg. 7, 505 (1889). 
3 MULLER, P. TH.: Arch. f. Hyg. 51, 365 (1904). 
4 DA COSTA, J. C. u. E. J. G. BEARDSLEY: An1er. J.med. Sci. 136, 361 (1908). 
5 FISCHEL, F.: Fortschr. d. Med. n, Nr 2 (1891). 
6 BEHRING, E.: Zbl. klin. Med. 9, 681 (1888). 
7 BRAUN, H. U. S. KONDO: Klin. Wschr. 3, Nr 1, 10 (1924). 
8 DONITZ, W.: Dtsch. med. Wschr. 23, Nr 27, 428 (1897). 
9 WASSERMANN, A.: Berl. klin. Wschr. 35, Nr 1, 4 (1898). 

10 W ASSERl\iANN U. TAKAKI: Berl. klin. Wschr. 35, Nr 1, 5 (1898). 
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wird. Kaninchen wiederum zeigen bei subcutaner Injektion von Tetanusgift eine gewisse 
natiirliche Immunitat, die sich dadurch zu erkennen gibt, daB bei dieser Applikationsweise 
zur Erzielung einer akuten Giftwirkung groBere Toxinmengen, ala bei intracerebraIer Ein
spritzung benotigt werden, wahrend bei Mausen und Meerschweinchen die .Art der parente
raIen Einverleibung keine Rolle spielt (Roux und BORRELl). Dieser Unterschied riihrt daher, 
daB beirn Kaninchen das Tetanusgift von allen parenchymatiisen Organen gebunden und 
dadurch bei nicht zu hoher Dosierung und subcutaner Z~ von dem der Giftwirkung 
gegeniiber besonders empfindlichen Gehirn ferngehalten wird ("Immunitat infolge besonderer 
LokaIisation der Receptoren "). Ein ahnlicher Mechanismus liegt nach STOUDENSKy2) der 
Tetanusresistenz der Cochenillelaus (Coccionella) zugrunde; nach seinen Befunden wird das 
Tetanusgift durch das in den Organen dieser Laus enthaltene Carmin, nach W ALBuW (siehe 
auch METSCHNIKOFF) durch dessen wachsartige Komponente, das;,Coccerin abgefangen und 
gebunden und kann deshalb nicht auf die Zellen des Zentralnervensystems einwirken. 

In der Literatur sind dann noch Angaben einiger Autoren niedergelegt, nach denen die 
Unempfindlichkeit isolierter Zellen, speziell der roten Blutkorperchen mancher Tierarten 
gegeniiber bestimmten Toxinen vielfach auf einen Receptorenmangel im Sinne EHRLICHS 
zuriickzufiihren ist (vgl. auch das Kap. Antigene und Antikorper ds. Handb.). So sind die 
Erythrocyten von Hund und Meerschweinchen nach SACHS' gegeniiber Arachnolysin, dem 
Gift der Kreuzspinne, nach JACOBy6 auch gegeniiber dem pflanzlichen Toxin Crotin (aus dem 
Samen von Croton Tiglium) infolge Fehlens spezifischer Haftgruppen immun, wahrend die 
Resistenz der roten Blutkorperchen von Schaf, Rind und Ziege gegeniiber dem Cobragift 
darauf zuriickzufiihren ist, daB die Lipoide dieser Erythrocytenarten der lipoidspaltenden 
Wirkung des Brillenschlangengifts nicht zuganglich sind (KYES und SACHS6 ; weitereLiteratur 
bei SCHLOSSBERGER und ISHIMORI). 

Von dieser vorwiegend als Artmerkmal in die Erscheinung tretenden, durch 
die Temperaturverhii.ltnisse des Organismus und seinen biochemischen Aufbau 
bedingten natiirlichen Immunitat lassen sich bis zu einem gewissen Grade die
jenigen Erscheinungen von angeborener Resistenz gegeniiber Infektionsstoffen 
abgrenzen, die als Ausdruck bestimmter LebensaufJerungen des gefahrdeten In
dividuums betrachtet werden miissen. Wahrend die eben diskutierten FaIle von 
Unempfanglichkeit darauf zuriickzufiihren sind, daB eine Vermehrung nicht 
angepaBter Mikroorganismen infolge gewisser physiologischer Eigentiimlichkeiten 
des Makroorganismus nicht stattfinden kann, ist die nunmehr zu besprechende 
Form der Resistenz dadurch charakterisiert, daB der Organismus in seiner Zu
sammensetzung zwar den fUr das Fortkommen der betreffenden Erreger er
forderlichen Bedingungen mehr oder weniger entspricht, daB er indessen durch die 
Entfaltung gewisser Funktionen die eindringenden oder eingedrungenen Infek-· 
tionskeime abzutoten oder wenigstens ihrer krankmachenden Eigenschaften zu 
berauben vermag. Die Intensitat dieser AbwehrmaBnahmen stellt jedoch ebenso 
wie diejenige der LebensauBerungen des Protoplasmas iiberhaupt, keineswegs 
eine konstante GroBe dar. Da sie vielmehr einerseits von der Menge bzw. Virulenz 
der betreffenden Mikroorganismen, andererseits von auBeren und inneren Ein
fliissen der verschiedensten Art abhangig ist und aus diesen Griinden zum Teil 
erhebliche Schwankungen aufweist, die sich selbst bei den unter moglichst 
einheitlichen Bedingungen durchgefiihrten Laboratoriumsexperimenten nicht 
vermeiden lassen, handelt es sich bei dieser Form der angeborenen Resistenz 
naturgemaB nicht urn eine absolute, sondern nur urn eine relative Unempfang
lichkeit des Organismus. Es ist daher, wie dies LUBARSCH7 ausfiihrt, auch ver
standlich, daB durch bestimmte, zum Teil innerhalb der physiologischen Grenzen 

1 Roux, E. u . .A. BORREL: Ann. inst. Pasteur 12, 225 (1898). 
2 STOUDENSKY, A.: Ann. inst. Pasteur 13, 126 (1899). 
3 WALBUM, L. E.: Z. Immun.forschg Orig. 'f, 544 (1910). 
4 SACHS, H.: Hofm. Beitr. Physiol. 2, 125 (1902). 
6 JACOBY, M.: Hofm. Beitr. Physiol. 4, 212 (1903). 
6 KYES, P. U. H. SACHS: BerL klin. Wschr. 40, 21, 57, 82 (1903). 
7 LUBARSCH, 0.: Infektionswege und Krankheitsdisposition. Erg. Path. Hrsg. von 

LUBARSCH u. OSTERTAG. I 1896, 217. 
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liegende Veranderungen des Organismus ein nul' relativ empfangliches in ein 
absolut empfangliches Individuum umgewandelt werden kann (s. auch B. LANGEI). 

Inwieweit die zwischen Individuen verschiedener, nicht absolut resistenter Tierspezies 
bestehenden Differenzen in der Durchschnittsempfanglichkeit bzw. Durchschnittsresistenz 
gegeniiber einer bestimmten Art von pathogenen Mikroorganismen auf Unterschiede in der 
Intensitat dieser AbwehrmaBnahmen zuriickzufiihren sind und inwieweit dabei andere 
Momente, wie z. B. del' oben besprochene biochemische Aufbau eine Rolle spielen, laBt sich 
im Einzelfalle allerdings nicht entscheiden. vVir konnen zwar z. B. diejenigen Infektions
mengen verschiedener Stamme eines bestimmten Krankheitserregers ermitteln, die. unter 
festgelegten Bedingungen bei der Mehrzahl oder bei samtlichen zum Versuch verwendeten 
Tieren verschiedener Arten todlich verlaufende Erkrankungen herbeifiihren, und daraus 
gewisse Riickschliisse hinsichtlich del' relativen Resistenz dieser Spezies den verwendeten 
Stammen gegeniiber ziehen. Die Frage, imvieweit die dabei festgestellten Abweichungen 
durch besonders intensive Abwehrvorgange der betreffenden Individuen oder abel' durch 
eine artspezifische Anpassung des einen oder andern Stammes bedingt sind, wird sich jedoch 
schwerlich beantworten lassen, da ja, wie bereits mehrfach hervorgehoben wurde, die an sich 
schon fluktuierende relative Resistenz eines Einzelindividuums oder mehrerer Individuen 
einer Art gegeniiber einem bestimmten Mikroorganismus keinerlei Anhaltspunkte hinsicht
lich der vViderstandsfahigkeit derselben Lebewesen anderen Erregern gegeniiber bietet. 

Ebenso wie eine schade Untel'scheidung zwischen der auf biochemischen 
Eigentlimlichkeiten und Temperaturverhaltnissen beruhenden herabgesetzten 
Empfiinglichkeit und del' durch aktive AbwehrmaBnahmen des Organism us 
bedingten Resistenz nicht moglich ist, laBt sich auch, wie schon hier bemerkt sei, 
eine Abgrenzung der letztgenannten Erscheinungen von den eigentlichen 1m
munisierungsprozessen, die in ihrem Endeffekt als erworbene Immunitat bezeichnet 
werden, nicht durchfUhren. Es ist daher wohl anzunehmen, daB es sich bei diesen 
Phanomenen nicht um AuBerungen verschiedenartiger Wechselwirkungen han
delt, daB diese vielmehl', wie insbesondere das progressive Ansteigen del' spezi
fischen Schutzstoffe im Blutc und auch die durch die Untersuchungen von 
KRAUS und DOERR2 , EISENBERG3 , LAND STEINER und REICH4 , LUDKE5 , P. TH 
MULLER6 , BAILEy7 u. a. nachgewiesene Aviditatszunahme der Antikorper im 
Verlauf des Immunisierungsprozesses erkennen lassen, lediglich verschiedene 
Phasen einer zwischen Krankheitserreger und Wirtsorganismus sich abspielenden 
biorheutischen Konkurrenz im Sinne von EHRENBERG darstellen, die je nach der 
Abwehl'bereitschaft und Reaktionsfahigkeit des infizierten Korpel's bzw. der 
Virulenz der IVIikroorganismen in verschiedenen Stadien zum Stillstand kommen 
kann. 

Mit dem Gesagten deckt sich auch die durch die Untersuchungen zahlreicher 
Autoren erhartete Tatsache, daB gleichartige auGere Einwirkungen die Resistenz 
von Individuen einer Species gegenuber verschiedenartigen Infektionsstoffen 
unter Umstanden in gegenteiligem Sinne beeinflussen konnen. Daraus folgt abcr 
notwendigerweise, daB die Erscheinungen, welche 'Wir zusammenfassend als 
Resistenzvorgange bezeichnen, keineswegs als Ausdruck einer bestimmten, 
einheitlichen Leben8auf3emng des Organismus betrachtet werden duden, daB es 
sich dabei vielmehr um ein Zusammenwirken verschiedenartiger nicht naher 
analysierbarer Kl'afte handeln muB. Die in fruheren Jahren meist nur mit einer 
Bakterienart und zwar vorzugsweisc mit Milzbrandbacillen angestellten Unter
suchungen libel' die Beeinflussung del' naturlichen Resistenz duden daher keines
falls, wie dies fruher it blich war, verallgemeinert werden. 

1 LANGE, B.: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 48, 1975 (1925). 
2 KRAUS, R. U. R. DOERR: Wien. klin. Wschr. 18, Nr 7, 158 (1905). 
" EISENBERG, P.: Zbl. Bakter. I Orig. 41, 96, 240, 358, 459, 539, 651, 752, 823,864 (1906) 
4 LANDSTEINER, K. U. M. REICH: Z. Hyg. 58, 213 (1907). . 
5 LUDKE, H.: Zbl. Bakter. I Orig. 42, 69, 150, 255 (1907). 
6 l\1ULLER, P. TH.: Arch. f. Hyg. 64, 62 (1908). 
7 BAILEY, C. E.: Amer. J. Hyg. 3, 370 (1923). 



Faktoren del' Resistenz. 545 

So stellten z. B. CHARRIN und ROGER1 fest, daB weiBe Ratten durch Ubermiidung (in 
del' Tretmiihle) ihre natiirliche Resistenz gegen Milzbrand verlieren, wahrend neuerdings 
OP!'ENHEIMER und SPAETH2, sowie NICHOLLS und SPAETH3 (s. auch SPAETH4) hei derselben 
Tierart unter derselben Einwirkung eine Steigerung del' Resistenz gegeniiber Tetanusgift 
und Pneumokokken nachweisen konnten. Dasselbe gilt auch, worauf zum Teil weiter unten 
noch zuriickzukommen sein wird (s. S. 555) fiir die verschiedenartigsten sonstigen endo- und 
exogenen Einwirkungen, wie z. B. den EinfluB des Alters und des Geschlechts, del' Ernahrung, 
interkurrierender Erkrankungen u. dgl. mehr. So wissen wir, daB del' jugendliche Organismus 
gegeniiber manchen Infektionen eine gr6Bere Hinfalligkeit besitzt als erwachsene Individuen 
derselben Art (CZAPLEWSKI5, MULLER6, SUDlIiERSEN und GLENNy7, AMoss8, CHESNEy9, 

NEUFELD lO, EGucm11 u. a.). Umgekehrt verlaufen abel' verschiedene Erkrankungen im 
Kindesalter im allgemeinen v"ielleichter als im vorgeschrittenen Alter (Keuchhusten, Schar· 
lach, Masern, Fleckfieber, Cholera, Recurrens) (LUBARSCH12, MOLL13, PFAUNDLER, LINDIG14, 

FELDT und SCHOTT15, YosmTollu16 u. a.). Von del' Lepra ist es bekannt, daB sie Kinder 
unter 5 Jahren nul' sehr selten befallt (NEFll-17); andere Erkrankungen wie Z. B. das Carcinom 
fehlen im Kindesalter iiberhaupt so gut wie ganz. Bei wieder anderen infekti6sen Krank
heiten ist hinsichtlich del' Resistenz kein Unterschied zwischen jugendlichen und erwachsenen 
Angeh6rigen einer und derselben Art festzustellen (z. B. Tuberkulose beim Hunde; 
HAENTJENS18). 

Was das Wesen der in Form aktiver AbwehrmaBnahmen von seiten des 
Organismus in die Erscheinung tretenden Resistenzvorgange anlangt, so bestand 
in dieser Hinsicht in del' Anfangszeit der immunologischen Forschung ein 
scharfer Gegensatz zwischen del' sog. cell~tliiren und der sog. humoralen Richtung. 
Der Begrunder del' ersteren Theorie war METSCHNIKOF#9; auf Grund seiner 
Untersuchungen uber das Wesen der Entzundung, in deren Verlauf er die phago
cytaren Eigenschaften gewisser Korperzellen mesenchymalen Ursprungs, namlich 
einerseits der polymorphkernigen Leukocyten ("Mikrophagen"), andererseits 
del' von ihm als Makrophagen, neuerdings von ASCHOFF als Histiocyten bezeich
neten Elemente feststellen konnte, nahm er an, daB die angeborene Immunitat 
eines Individuums auf der Fahigkeit dieser FreBzellen, die eingedrungenen 
Krankheitserreger aufzunehmen und zu vernichten, beruhe (vgl. LEVADITI20). 

NUTTALL21, BUCHNER22 u. a., die eine bakterientotende Wirkung des zellfreien 
Blutserums und anderer Korperflussigkeiten im Reagensglase nachwiesen, ver
traten im Gegensatz zu METSCHNIKOFF den Standpunkt, daB die angeborene 
Immunitat ausschlieBlich eine humoral bedingte Eigenschaft des Organismus 
darstelle und an die Gegenwart del' von BUCHNER als Alexine bezeichneten thermo-

1 CHARRIN, A. U. G. H. ROGER: Semaine rned. 10, Nr 4, 29 (1890) - Arch. Physiol. 
22, Nr 2 (1890). 

2 OPPENHEIMER, E. H. u. R. A. SPAETH: ArneI'. J. Physiol. 59, 467 (1922). 
3 NICHOLLS, E. E. u. R. A. SPAETH: ArneI'. J. Hyg. 2, 527 (1922). 
4 SPAETH, R. A.: Arner. J. Hyg. 5, 839 (1925). 
5 CZAPLEWSKI, E.: Z. Hyg. 12, 348 (1892). 
6 MULLER, K.: Fortschr. Med. 11, 225, 309 (1893). 
7 SWlliERSEN, H. J. u. A. T. GLENNY: J. of Hyg. 9, 399 (1910). 
8 AMoss, H. L.: J. of expel'. Med. 36, 25, 45 (1922). 
9 CHESNEY, A. M.: J. of expel'. Med. 38, 627 (1923). 

10 NEUFELD, F.: Z. Hyg. 103, 471 (1924). 
11 EGucm, CH.: Z. Hyg. 104,241 (1925). 
12 LUBARSCH, 0.: Erg. Path. Hrsg. von LUBARSCH u. OSTERTAG. I 1896, 217. 
13 MOLL, L.: Jb. Kinderheilk. 68, 1 (1908). 
14 LINDIG, P.: Miinch. med. Wschr. 67, Nr 34, 982 (1920). 
15 FELDT, A. U. A. SCHOTT: Z. Hyg. 105, 241 (1925). 
16 YosmT01U, J.: J. of orient. Med. 8, 103 (1928). 
17 NEFF, E. A.: J. trop. Med. 29, 146 (1926). 
18 HAENTJENS, A. H.: Neederl. Tijdschr. Geneesk. II 1907,419 - Z. Tbk. 11,230 (1907). 
19 METSCHNIKOFF, E.:: Virchows Arch. 97,502 (1884); 109, 176 (1887); 114,465 (1888). 
20 LEVADITI, C.: Die Phagocytentheorie del' Immlmitat. Erg. wiss. Meel. I, Nr 10, 

397 (1910). Leipzig: W. Klinkhardt. 
21 NUTALL, G.: Z. Hyg. 4, 353 (1888). 
22 BUCHNER, E.: Zhl. Bakter. I 5, 817 (1889); 6, 1 (1889). 
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labilen baktericiden Substanzen im Blut usw. gekniipft sei. Da sowohl die 
Erscheinungen der Alexinwirkung, wie auch die cellularen Abwehrreaktionen 
des Organismus in den Abschnitten "Antigene und Antikorper" bzw. "Phago
cytose" dieses Handbuchs eine ausfiihrliche Darstellung erfahren und daher an 
dieser Stelle in ihren Einzelheiten nicht besprochen zu werden brauchen, sei hier 
nur erwahnt, daB durch die ausgedehnten Untersuchungen der anfanglich be
standene Gegensatz zwischen den beiden Forschungsrichtungen iiberbriickt 
worden ist. Es zeigte sich namlich, daB die im Blute und in anderen Korper
fliissigkeiten des Menschen und der meisten Tiere in wechselnder Menge enthal
tenen, auf verschiedene Bakterienarten und auch auf artfremde Zellen (Hamo
lysine usw.) wirkenden Stoffe, die zum Teil Amboceptorcharakter aufweisen 
(vgl. insbesondere NEISSERI, TROMMSDORFF2 , MARSHALL3, ZINSSER4, PFAUNDLER, 
DRESEL und KELLER5, DRESEL6 u. a.), durch Zerfall oder Sekretion zelliger Ele
mente entstehen (HANKIN7, MONTUORI8 , HAHN9, L6wIT10, VAN DE VELDEll, CON
RADI12, GRUBER und FUTAKI13, FREUND14, DRESEL und FREUND15, JELIN16 u. a.). 
Irgendwelche gesetzmaBigen Beziehungen zwischen der angeborenen Immunitat 
eines Individuums gegeniiber einer bestimmten Infektion und der baktericiden 
Kraft seines Serums gegeniiber den entsprechenden Erregern in vitro bestehen in
dessen nicht (METSCHNIKOlm17, LUBARSCH18, BEHRING undNISSEN19, ROSATZIN20 
TROMMSDORFF2, BULL undBARTUAL21); die nach der heute iiblichenNomenklatur 
zum groBten Teil als Normalantikorper zu bezeichnenden baktericiden Stoffe 
des Normalserums diirfen daher wohl kaum als die alleinigen oder hauptsachlichen 
Trager der natiirlichen Resistenz angesprochen werden. Immerhin ist aber an
zunehmen, daB sie die cellularen AbwehrmaBnahmen des Organismus gegeniiber 
den Krankheitserregern wirksaIl). zu unterstiitzen vermogen (s. insbesondere 
HAHN). Insbesondere zeigte es sich durch die Untersuchungen von WRIGHT und 
zahlreichen anderen Autoren (GRUBER und FUTAKI13, NEUFELD und HUNE22, 

1 NEISSER, M.: Dtsch. med. Wscht. 2G, Nr 49, 790 (1900). 
2 TROMMSDORFF, R.: Zbl. Bakter. I Orig. 32, 439 (1902). 
3 MARsHALL, H. T.: J. of expel'. Med. G, 347 (1905). 
4 ZINSSER, H.: J. of med. Res. 22, 397 (1910). 
5 DRESEL, E. G. u. W. KELLER: Z. Hyg. 97, 151 (1922). 
6 DRESEL, E. G.: Z. Hyg. 100, 113 (1923). 
7 HANKIN, E. H.: Zbl. Bakter. I 12, 777, 809 (1892); 14, 852 (1893). 
8 MONTUORI, A.: Rendiconti della R. accad. delle scienze fisiche e nat. 1892, Nr 7 -

Riforma med. 1893, Nr 40, 41. 
9 HAHN, M.: Arch. f. Hyg. 25, 105 (1895). 

10 L6WIT, M.: Zbl. Bakter. I 23, 1024 (1898). 
11 VELDE, H. VAN DE: Zbl. Bakter. I 23, 692 (1898). 
12 CONRADI, H.: Hofm. Beitr. Physiol. I, 193 (1902). 
13 GRUBER, M. u. K. FUTAKI: MUnch. med. Wschr. 54, Nr 6,249 (1007) - Dtsch. med. 

Wschr. 33, Nr 39, 1588 (1907). 
14 FREUND, H.: Arch. f. expel'. Path. 91, 272 (1921). 
15 DRESEL, E. G. u. H. FREUND: Arch. f. expel'. Path. 91, 317 (1921). 
16 JELIN, W.: Zbl. Bakter. I Orig. 9G, 227, 232 (1925). 
17 METSCHNIKOFF. Zitiert auf S. 545. 
18 LUBARSCH, 0.: Zbl. Bakter. I Orig. G, 481, 529 (1889) - Zur TheOI'ie del' Infektions

krankheiten. In LUBARSCH, Zur Lehre von den Geschwiilsten u. Infektionskrankheiten. 
S. 175. Wiesbaden: J. F. Bergmann 1899. 

19 BEHRING, E. U. F. NISSEN: Z. Hyg. 8, 412 (1890). 
20 ROSATZIN, TH.: Untersuchungen Uber die bakterient6tenden Eigenschaften des Blut

serums und ihre Bedeutung fUr die verschiedene Widerstandsfahigkeit des Organismus. 
In O. LUBARSCH: Zur Lehre von den Geschwiilsten u. Infektionskrankheiten, S. 77. Wies
baden: J. F. Bergmann 1899. 

21 BULL, C. B. u. L. BARTUAL: J. of expel'. Med. 31, 233 (1920). 
22 NEUFELD, F. u. RUNE: Arb. ksl. Gesdh.amt 25, 164 (1907) - Zbl. Bakter. I Ref. 

S8, Beih., 27 (1906). 
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LEVADITI und INMAN!, ROBERTSON und SIA2 u. a.; s. auch LOHLEIN3), daB die 
phagocytaren Prozesse, besonders wenn es sich um die Aufnahme vollvirulenter 
Bakterien durch polymorphkernige Leukocyten handelt, vielfach erst nach einer 
vorausgegangenen "Praparierung" diesel' Mikroorganismen durch gewisse Stoffe 
des Blutserums (Opsonine) eintreten. Es ist daher anzunehmen, daB die ce11u
laren und humoralen V organge voneinander abhangig sind und sich in ihrer 
Wirkung gegenseitig erganzen; sie sind also als ve1'schiedenartige, aber koordinierte 
Ausdrucksformen eines komplizierten Abwehrmechanismus aufznfassen. 

Die als Ausdruck der natiirlichen Resistenz betrachteten aktiven Abwehr
maBnahmen von seiten des infizierten Organismus stehen, wie schon METSCHNI
KOFF, weiterhin HAHN, v. WASSERMANN und KEYSSER, SIEGMUND4, ASCHOFF, 
OELLER5, GURD u. a. hervorgehoben haben, in engstem Zusammenhang mit den 
Erscheinungen der Entzundung, welche die Gesamtheit der durch artfremde 
Agenzien im Gewebe verursachten pathologischen Verandernngen umfaBt. Ohne 
auf das Wesen des in seinen Einzelheiten an anderer Stelle dieses Handbuchs ab
gehandelten Problems des Entziindungsvorgangs naher einzugehen, sei hier des 
Zusammenhangs halber nur hervorgehoben, daB der Organismus wohl infolge der 
Reizwirkung der Mikroorganismen und ihrer Produkte auf das Gewebe durch 
Konzentrierung seiner Abwehrkrii.fte, vor allem durch Ansammlung gewisser, 
in ihrer Hauptmenge aus dem myelogenen und lymphogenen Gewebe stammendel' 
zelligel' Elemente am Orte der Infektion die eingedrungenen Erreger in ihrem 
weiteren Vordringen in die Tiefe del' Gewebe zu hindern, gleichzeitig aber auch zu 
eliminieren (AbsceBbildung), sucht. Der Zusammenhang dieser Reaktionsvor
gange mit der natiirlichen Resistenz el'gibt sich vor allcm auch aus der Tatsache, 
daB bei herabgesetzter Widerstandsfahigkeit eines Organism us (z. B. infolge 
ungeniigender Ernahrung) entziindliche Erscheinungen nur in vermindertem 
MaBe zu beobachten sind oder iiberhaupt vollkommen fehlen (vgl. PRAUSNITZ 
und SCHILF6, BIELING7 u. a.). Bei den Entziindungsreaktionen handelt es sich aber 
offenbar keineswegs nur um cinen Versuch des Organismus, die Infektion durch 
rein mechanische Abkapselung del' betl'effenden Mikroorganismen zu lokalisieren, 
vielmehr ist anzunehmen, daB das entziindliche Gewebe die Fahigkeit besitzt, 
gewisse Krankheitserregel' abzutoten oder wenigstens in ihrer Virulenz abzu
schwachen und in ihrer Entwicklung zu hemmen, so daB der InfektionsprozeB 
unter Umstanden am vVeiterschreiten verhindert wil'd. So reichen z. B. beim 
Kaninchen, dessen Gewebe auf die parenterale Einverleibung von Tuberkel
bacillen der vel'schiedenen Typen in prinzipiell gleichartiger Weise reagieren 
(LEWIS und SANDERSON8), die an der Infektionsstelle ausgelOsten entziindlichen 
Vorgange im allgemeinen aus, um menschliche Tuberkelbacillen in ihrem weiteren 
V ol'dringen zu hemmen und den InfektionsprozeB zu lokalisieren, wahrend 
Perlsuchtbacillen (Typus bovinus) infolge ihrer hoheren Virulenz das Hindernis 
zu durchbrechen imstande sind. Aber auch gegeniiber denjenigen pathogenen 
Mikroorganismen, die infolge ihrer hohen Infektiositat, z. B. infolge Absondel'ung 
von Aggressinen u. dgl. oder infolge ihrer groBen Zahl die durch die lokale Ent-

1 LEVADITI U. INMAN: C. r. Soc. BioI. 62, 683, 725, 817, 869 (1907). 
2 ROBERTSON, O. H. u. R. H. P. SL\: J. of exper. Med. 46, 239 (1927). 
3 LOHLEIN, M.: Die Gesetze der Leukocytentatigkeit bei entziindlichen Prozesscn. 

Jena: G. Fischer 1913. 
4 SIEGMUND, H.: Klin. Wschr. I, Nr 52,2566 (1922) - Miinch. med. Wschr. 70, Nr 1, 

5 (1923) - Verh. 19. Tag. d. dtsch. path. Ges. S.114. Jena: G. Fischer 1923. 
5 OELLER, H.: Dtsch. med. Wschr. 49, Nr 41,1287 (1923) - Krkh.forschg I, 28 (1925). 
6 PRAUSNITZ, C. u. F. SCHILF: Dtsch. med. Wschr. 50, Nr 4, 102 (1924). 
7 BIELING, R.: Z. Hyg. 101, 442 (1924); 102, 568 (1924); 104, 518 (1925). 
8 LEWIS, P. A. u. E. S. SANDERSON: J. of exper. Moo. 45, 291 (1927). 
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ziindungsreaktion gebildete Barriere zu iiberwinden vermogen, besitzt der Korper 
im LymphgefaBsystem (PmSALIXl, M.A.NF:REDI2, SCHMIDT-OTT3 u. a.) und in 
dem iiber den ganzen Orgarusmus verteilten sog. reticulo-endothelialen Apparat 
Abwehreinrichtungen, die durch ihre filtrierende und baktericide bzw. virulenz
abschwachende Wirkung die in die Lymphbahnen oder in die BlutgefaBe em
gedrungenen Krankheitserreger von den lebenswichtigen Parenchymzellen fern
zuhalten suchen. 

Das Auftreten entziindlicher Reaktionen an der Eintrittspforte der Erreger 
setzt, wie eben erwahnt wurde, offenbar eine durch die Mikroorganismen oder die 
von diesen gebildeten Giftstoffe bewirkte Irritation des Gewebes voraus. Fehlt 
diese Reizwirkung, so kann die Entstehung eines entziindlichen "Primaraffektes" 
an der Infektionsstelle vollkommen ausbleiben. So ist es z. B. von der Tuber
kulose bekannt, daB am Orte der Infektion nicht unbedingt eine Lasion zu ent
stehen braucht, daB dagegen die nachsten Lymphdriisen stets ergriffen werden 
und tuberkulose Veranderungen aufweisen, ehe es zu einer. Ausbreitung der 
Tuberkulose kommt (CORNET4). Ahnliche Erscheinungen wurden auch bei 
zahlreichen anderen Infektionskrankheiten beobachtet. So gibt z. B. FRANCIS5 

an, daB die als seuchenartige Erkrankung wildlebender Nagetiere in Nordamerika 
vorkommende Tularamie, die nicht selten aucp. auf den Menschen iibertragen und 
durch das Bacterium tularense hervorgerufen wird, haufig bei anscheinend 
intakter Haut zunachst als Lymphdriisenschwellung manifest wird. Ebenso 
fehlt auch bei der syphilitischen Infektion des Menschen und der Versuchstiere 
nicht selten die Schankerbildung; die Erreger etablieren sich in solchen Fallen 
zunachst in den regionaren Lymphdriisen und iiberschwemmen von hier aus den 
Organismus (KOLLE und EVERS6). RegelmaBig findet sich dieser Infektions
verlauf bei der Syphilis (Spirochaeta pallida) und auch bei der Framboesie 
(Spirochaeta pertenuis) der weillen Mause, bei denen sich die Spirochaten hernach 
in den Driisen und anderen inneren Organen, einschlieBlich des Gehirns nach
weisen lassen (KOLLE und SCHLOSSBERGER7, SCHLOSSBERGER8). 

Das Ausbleiben einer entziindlichen Reaktion an der Infektionsstelle kann in derartigen 
Fallen einmal durch die geringe Menge oder auch durch die schwache Virulenz der einge
drungenen Erreger bedingt sein. In der Mehrzahl der FaIle handelt es sich bei dieser dem 
Individuum zweifellos haufig nachteiligen Erscheinung aber wohl um eine konstitutionell 
oder konditionell bedingte Unterempfindlichkeit der Integumente gegeniiber dem durch das 
Eindringen bestimmter Mikroorganismen ausgeiibten Reiz. So ist z. B. das eben geschilderte 
Verhalten der weiBen Mause gegeniiber den Erregern der Syphilis und der Framboesie wohl 
als Artmerkmal aufzufassen. Dagegen beruht nach den Untersuchungen von KOLLE und 
EVERS6, MANTEUFEL und RICHTER9, sowie PRIGGE und ROTHERMUNDT10 das bei einem 
kleinen Prozentsatz syphilisinfizierter Kaninchen, bei den sog. "Nullern" zu beobach-

1 PmSALIX, C.: Arch. Med. exper. Anat. pathol. 1. s. 3, 159 (1891). 
2 MANFREDI, L.: Virchows Arch. 155, 335 (1899). 
3 SCHMIDT-OTT, A.: Z. Hyg. 101, 441 (1927). 
4 CORNET, G.: Tuberkulose. Handb. d. pathog. Mikroorganismen. 2. Auf!. Hrsg. von 

W. KOLLE u. A. v. WASSERMANN 5, 481. Jena: G. Fischer 1913. 
5 FRANCIS, E.: Tularamie. Handb. d. pathog. Mikroorganismen. 3. Auf!. Hrsg. von 

W. KOLLE, R. KRAus u. P. UHLENHUTH 6, 207. Jena: Berlin u. Wien: G. Fischer und Urban & 
Schwarzenberg 1927. 

6 KOLLE, W. u. E. EVERS: Dtsch. med. Wschr. 52, Nr 14,557 (1926). 
7 KOLLE, W. u. H. SCHLOSSBERGER: Dtsch. med. Wschr. 52, Nr 30, 1245 (1926); 54, 

Nr 4, 129 (1928). 
8 SCHLOSSBERGER, H.: 12. Verso d. dtsch. Verein. f. Mikrobiologie. Wien 1927. ZbL 

Bakter. IOrig. 104, 237 (1927) - Paidoterapia, Barcelona 6, 3207 (1927) - Med. Klin. 25, 
Nr 8,307 (1929) - Srpski Arch. Lekarst. 31,24 (1929) - Arch. argent. Neur. 4,54 (1929) -
Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frankf. 21, 344 (1928). 

9 MANTEUFEL, P. u. A. RICHTER: Dtsch. med. Wschr. 52, Nr 50, 2113 (1926). 
10 PRIGGE, R. u. M. ROTHERMUNDT: Dermat. Z. 50, 169 (1927). 
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tende Ausbleiben der Schankerbildung stets oder wenigstens haufig auf einer nur var
iibergehend herabgesetzten Empfindlichkeit oder verminderten Reaktionsfahigkeit der Hant 
gegeniiber dem Syphilisvirus. Es zeigte sich namlich, daB bei einem Teil dieser von KOLLE 
als Nuller bezeichneten Kaninchen, die nach der Einimpfung syphilitischen Materials monate
lang keinerlei Symptome dargeboten hatten, noch nach langerer Zeit pliitzlich typische 
Primaraffekte an der Impfstelle auftreten. In demselben Sinne spricht ferner die Feststellung, 
daB auch diejenigen syphilisinfizierten Kaninchen, die bei langerer Beobachtung keine 
spezifischen Erscheinungen an der Impfstelle aufweisen, auf eine mehrere Monate spater 
erfolgende Nachimpfung mit demselben Syphilisstamm unter Umstanden in iiblicher Weise 
mit der Entwicklung eines typischen Primaraffektes am Orte der Infektion antworten. Nun 
hat sich aber, wie schon hier erwahnt sei, ferner ergeben, daB bei Kaninchen, welche auf eine 
syphilitische Infektion hin mit typischer Schankerbildung reagiert hatten, eine nach 90 Tagen 
oder noch spater erfolgende Reinfektion mit demselben Syphilisstamm fast niemals zur 
Entwicklung eines neuen Primaraffektes filhrt (s. S. 597), daB aber trotzdem auch hier ein Ein
dringen der bei der Nachirnpfung eingebrachten Spirochaten in den Organismus stattfindet. 
Die Frage, ob dieser durch die manifeste spezifische Erkrankung erworbenen "Schanker
immunitat" (KOLLE) ein andersartiger Mechanismus zugrundeliegt, als der meist nur tern
porar herabgesetzten Reaktionsfahigkeit der "Nuller" oder ob es sich bei beiden Erschei
nungen lediglich urn graduelle Abstufungen eines und desselben Phanornens handelt, laBt 
sich vorderhand noch nicht entscheiden. In beiden Fallen ist jedoch, wie nochmals hervor
gehoben sei, das Ausbleiben des Primaraffektes in erster Linie auf ein verandertes Verhalten 
der Haut zu beziehen, also nicht als Ausdruck einer Unempfindlichkeit oder Unterempfind
lichkeit des gesamten Organisrnus anzusehen. Nach den friiheren Ausfiihrungen ist im 
Gegenteil die Annahme berechtigt, daB die Schankerbildung eine Schutzma/3ncthme des 
infizierten Organismus darstellt, daB also durch das Ausbleiben eines Primaraffektes an 
der Infektionsstelle die Verbreitung der Erreger im Karper erleichtert wird. 

Sowohl bei den lokalen Entziindungsprozessen, wie auch bei den in den 
Lymphdriisen und in den inneren Organen sich abspielenden Vorgangen sind es 
vor allen Dingen Elemente des reticuloendothelialen Systems, die die antiinfek
tiosen Wirkungen entfalten_ Durch die Arbeiten zahlreicher Autoren (Literatur 
s. bei ASCHOFF, sowie BOERNER-PATZELT, GOEDEL und STANDENATH) hat es 
sich einerseits ergeben, daB die durch eine hohe chemotaktische Sensibilitat aus
gezeichneten Histiocyten, die nach KYON0 1 teils aus dem Blute, teils aus dem 
Gewebe praexistierender Zellen, u. a. den Plasmocyten des Bindegewebes, den 
Reticuloendothelien der Milz, der Lymphdriisen und des Knochenmarks und 
vor aHem aus den KUPFFERschen SternzeHen der Leber stammen, die Fahigkeit 
besitzen, im ganzen Korper zu wandern und sich besonders an Orten patholo
gischen Geschehens anzusiedeln. Andererseits wurde durch WYSSOKOWlTSCH2, 

METSCHNlKOFF3 , SCHWARZ4, NATHAN5, WElL6, JOEST und EMSHOFF7 , EVANS, 
BOWMAN und WINTERNITZ8, BULL9 , BARTLETT und OSAKl10, HOPKINS und P ARKERll, 
W. ROSENTHAL12, MEYER, NELSON und FEUSIER13 , PWKOF14, MAXlMOW15, PERMAR16, 

1 KIYONO, K.: Die vitale Carrninspeicherung. Jena: G. Fischer 1914. 
2 WYSSOKOWITSCH, W.: Z. Hyg. 1, 3 (1886.) 
3 METSCHNIKOFF, E.: Virchows Arch. 109, 176 (1887) u. 113, 63 (1888). 
4 SCHWARZ, C.: Z. Heilk. 26, (1905). 
6 NATHAN, M.: C. r. Soc. BioI. 63, 326 (1907). 
6 WEIL, E.: Z. Hyg. 68, 346 (1911). 
7 JOEST, E. U. E. EMSHOFF: Virchows Arch. 210, 188 (1912). 
8 EVANS, H. M., F. B. BOWMANU.M.C. WINTERNI'l'Z: J. of ex per. Med. 19, 283(1914).-

ZbI. Bakter. I Orig. 65, 403 (1912). 
9 BULL, C. G.: J-. of exper. Med. 22, 475 (1915). 

10 BARTLETT, C. J. u. Y. OSAID: J. of med. Res. 35, 465 (1916). 
11 HOPKINS, J. G. u. J. T. PARKER: J. of expcr. Med. 27, 1 (1918). 
12 ROSENTHAL, W.: Z. Immun.forschg 31, 372 (1921). 
13 MEYER, K. F., N. lVI. NELSON u. M. L. FEUSIER: J. info Dis. 28, 408 (1921). 
14 PWKOF, F. L.: J. info Dis. 32,232 (1923); 33,230 (1923). 
16 MAxilliOW, A. A.: .T. info Dis. 34, 549 (1924); 37, 418 (1925) - Arch. Path. a. Labor. 

Med. 4, 557 (1927). 
16 PERMAR, H. H.: Amer. Rev. Tbc. 9, 507 (1924). 
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JACOBI, DABZINE2, OLIVERa u. a. nachgewiesen, daB sowohl diesen am Aufbau 
jedes Granulationsgewebes beteiligten "Wanderhistiocyten", als auch ihren in 
den verschiedenen Organen und Organsystemen verteilten Mutterzellen, den 
"Histioblasten" (KIYONO) oder "Ortshistiocyten" (GRAFF) die besonders stark 
ausgepragte Eigenschaft zukommt, neben Fremdkorpern aller Art (Farbstoff
partikel, MetaHkolloide usw.) vor aHem auch Mikroorganismen zu phagocytieren 
und diese, soweit es sich nicht um besonders virulente Keime handelt, auch ab
zutOten oder in ihrer Infektiositat abzuschwachen, (s. insbesondere MANFREDI4, 
WEIL5 , BARTLETTund OSAKI6 , HOPKINS und PARKER7 , W. ROSENTHAL8 , PICKOF9 , 

NEUFELD10, DOMAGKll , JELIN12). Vor allen Dingen sind dieseZellelemente, worauf 
weiter unten (s. S. 631) einzugehen sein wird, am Zustandekommen der erworbenen 
Immunitat, speziell bei der Bildung der Antikorper hervorragend beteiligt. 

In diesem Zusammenhange ist noch kurz die Frage der Schutzwirkung der 
Integumente eines Organismus gegeniiber Infektionserregern zu erortern. Die 
Tatsache, daB sowohl auf der auBeren Haut, als auch auf den Schleimhauten der 
Atmungs- und Verdauungswege usw. des Menschen und der Tiere haufig voll
virulente Erreger angetroffen werden, ohne daB die betreffenden Individuen 
jemals auch nur leichte Anzeichen der entsprechenden Erkrankungen darbieten 
(vgl. S. 522), hat man fruher in erster Linie durch eine rein mechanisch bedingte 
Undurchliissigkeit der normalen Haut und der intakten Schleimhaute fUr die 
meisten Mikroorganismenarten und deren Gifte zu erklaren versucht. Man nahm 
dementsprechend an, daB derartige Keime nur dann in die inneren Organe ein
zudringen und dort ihre krankmachenden Wirkungen zu entfalten vermogen, 
wenn durch Unterbrechung der schutzenden Epithelschicht infolge mangelhafter 
Ausbildung oder infolge irgendwelcher akzidenteller Schadlichkeiten, z. B. ent
zundlicher odeI' traumatischer Art, die anatomische Moglichkeit eines solchen 
Ubertritts gegeben ist. So fiihI'te z. B. LOFFLER13 seine Beobachtung, daB sich 
junge Meerschweinchen von del' unverletzten Vagina aus mit Diphtheriebacillen 
infizieren lassen, wahrend dies bei alteren Tieren nicht gelingt, auf eine verschie
dene Dichtigkeit des Epithelbelages zuruck. Nachdem schon durch die Unter
suchungen UFFENHEIMERS14 die Annahme von v. BEHRING, sowie DISSE15, daB die 
Haufigkeit intestinaler tuberkuloser Infektionen im Kindesalter auf die unvoll
kommen entwickelte Epithelstruktur des Magendarmkanals zuruckzufuhren sei, 
als widerlegt angesehen werden kann, wurden insbesondere durch die Arbeiten 
von NEUFELD16 und seinen Mitarbeitern B. LANGE und KILLIAN neue experimen
telle Beweise fUr die Unzulanglichkeit del' fI'uheren Anschauungen beigebracht. 

Schon fruher hatten FICKER17 , HILGERMANN18, MOR019 u. a., dann weiterhin 
SOLl20 eine bactericide und auch entgiftende Wirkung del' normalen Schleimhaut 

1 JACOB, G.: Z. expel'. Med. 47, 652 (1925). 
2 DARZINE, E.: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 623 (1925). 
3 OLIVER, J.: J. of expel'. Med. 43, 233 (1926). 
4 MANFREDI: Zitiert auf S. 548. 5 WElL: Zitiert auf S. 549. 
6 BARTLETT u. OSAKI: Zitiel't auf S. 549. 7 HOPKINS u. PARKER: Zitiert auf S. 549. 
B ROSEN'I'HAL: W. Zitiert auf S. 549. 9 PICKOF: Zitiert auf S. 549. 

10 NEUFELD, F.: Dtsch. med. Wschr. 5t, Nr 9, 341 (1925). 
11 DOMAGK, G.: Virchows Arch. 253, 594 (1924). 
12 JELIN, W.: ZbI. Bakter. IOrig. 96,227,232 (1925); 98, 86 (1926). 
13 LOFFLER, F.: Mitt. ksl. Gesdh.amt 2, 451 (1884). 
14 UFFENHEIMER, A.: Arch. f. Hyg. 55, 1 (1906). 
15 DISSE: BerI. klin. Wschr. 40, Nr. 1, 4 (1903). 
16 NEUFELD, F.: Dtsch. med. Wschr. 50, Nr 1, 1 (1924); 5t, Nr 9, 341 (1925). 
17 FICKER, M.: Arch. f. Hyg. 52,179 (1905); 53,50 (1905); 54, 354 (1905); 57, 56 (1906). 
18 HILGERMANN, R.: Arch. f. Hyg. 54, 335 (1905). 
19 MORO, E.: Arch. Kinderheilk. 43, 340 (I!!06). 
20 SOLI, u.: Atti Accad. naz. Lincei 29, 330 (1920). 
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des Intestinal- und des Respirationstraktus angenommen und den insbesondere 
bei jugendlichen Individuen sowie bei Ernahrungsstorungen, entzundlichen 
Prozessen, Ubermudung u. dgl. beobachteten Ubertritt von Darmbakterien bzw. 
inhalierten Mikroorganismen auf eine noch ungenugende Ausbildung bzw. ein 
Darniederliegen dieser Schutzkrafte zuruckgefUhrt. B. LANGEI (s. auch LANGE 
und YOSHIOKA2) konnte nun experimentell zeigen, daB bei weiBen Mausen schon 
kleine Mengen Mausetyphus- und Ruhnercholerabacillen nach Verreibung auf 
der unversehrten Raut, sowie nach Einatmung oder Verfiitterung eine todlich 
verlaufende Septicamie hervorrufen, wahrend Schweine.cotlaufbakterien zwar die 
Raut sehr leicht, die Schleimhaute del' Atmungs- und Verdauungswege dagegen 
nul' sehr schwer zu durchdringen vermogen. Streptokokken toteten nach Futte
rung odeI' nach Verreiben groBer Dosen auf del' Raut die Manse teils akut, teils 
chronisch; nach Inhalation starb indessen nur ein kleiner Teil del' Tiere. Die 
geringste Invasionsfahigkeit wiesen die Pneumokokken auf, die, trotz maximaler 
Virulenz bei subcutaner Infektion, nul' bei einem Drittel del' mit groBen Kultur
mengen cutan infizierten Mause, bei den stomachal odeI' durch Inhalation in
fizierten Tieren sogar nul' aU,Berst selten eine Septicamie hervorzurufen vermoch
ten (vgl. auch UCHIDA3 ). NEUFELD schlieBt aus diesen und andern Feststellungen, 
daB sowohl rein saprophytische, als auch hochinfektiose Mikroorganismen an sich 
zwar ausnahmslos auf allen natiirlichen Wegen in den Organismus einzudringen 
vermogen, daB jedoch die einzelnen Arten eine auch hiusichtlich del' einzelnen 
Infektionswege verschiedene Invasionsfahigkeit besitzen. Den Grund fur dieses 
verschiedenartige Verhalten del' einzelnen Bakterienarten erblickt er in anti
infektiosen Einfliissen, denen die Mikroorganismen beim Durchtritt durch die 
Raut odeI' die Schleimhaute und die anschlieBenden Lymphbahnen (s. auch 
MANFREDI4) unterliegen. Er nimmt an, daB die saprophytischen Keime hierbei 
rasch abgetotet werden, wahrend die meisten hochvirulenten Erreger eine mehr 
odeI' weniger st.arke Virulenzabschwachung erleiden. Als Beweis fUr diese Er
klarungsweise fUhrt NEUFELD die Versuchsergebnisse von BERNHARDT und 
P ANETH5 , SCHMITZ6 , sowie KILLIAN7 an, die in Bestatigung der Angaben von 
JACOBSTHALB, GRAFS, GROSSMANN und RADICEIO u. a. bei Diphtheriebacillen, 
die sie aus inneren Organen diphtherieinfizierter Individuen herausziichteten, 
cinen Verlust der Virulenz nachweisen konnten. In ahnlicher Weise lieB sich auch 
durch Futterung von Mausen mit Streptokokken, Pneumokokken und Paratyphus
bacillen feststellen, daB die Keime, soweit sie die Schleimhaut del' Verdauungs
wege zu passicren vermogen, vielfach einen starken Virulenzverlust und sonstige 
Zeichen einer herabgesetzten Lebensfahigkeit aufweisen (KILLIAN, SCHNITZER und 
MUNTERI!, SEIFFERT12 ). Ebenso konnte auch FREUND13 anliiBlich einer unter Meer
schweinchen herrschenden Stallseuche aus dem Nasenschleim und den Tracheal
drusen uberlebender Tiere ("Keimtrager") Pasteurellastamme zuchten, die im 

1 LANGE, B.: Z. Hyg. 102,224 (1924); 103, 1 (1924). 
2 LANGE, B. U. M. YOSHIOKA: Z. Hyg. 101, 451 (1924). 
3 UCHIDA, Y.: Z. Hyg. 106, 96, 275, 281 (1926). 
·1 MANFREDI, L.: Virchows Arch. 155, 335 (1899). 
5 BERNHARDT u. PANETH: Zbl. Bakter. I Ref. 51, Beih., 8:3 (HJl3) - Z. Hyg. 79, 179 

(1915). 
6 SCHMITZ, K. E. F.: Zbl. Bakter. IOrig. 11, 369 (1916). 
7 KILLIAN, H.: Z. Hyg. 102, 262 (1924). 
8 JACOBSTHAL, E.: Zbl. Bakter. I Ref. 54, Beih., 65 (1912). 
9 GRAF: Zbl. Bakter. I Ref. 51, Beih., 78 (1913). 

10 GROSSMANN, W. U. L. RADICE: Klin. Wschr. 2, Nr 46, 2126 (1923). 
11 SCHNITZER, R. U. F. MUNTER: Z. Hyg. 93, 96 (1921); 94, 107 (1921). 
12 SEIFFERT, W.: Arch. Hyg. 101, 117 (1929). 
13 FREUND, R.: Z. Hyg. 106, 627 (1926). 
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Vergleich zu Kulturen, welche aus den der Seuche erlegenen Meerschweinchen 
gewonnen worden waren, eine stark verminderte Infektiositat aufwiesen. Auch 
die Feststellung von RARTOCH, MURATowA, JO],],E und BERMAN l , daB bei Meer
schweinchen nach intracutaner Einimpfung des 250fachen Multiplums der vom 
Peritoneum aus todlich wirkenden Menge eines vollvirulenten Paratyphusbacillen
stammes nur eine Lokalreaktion auf tritt, laBt die virulenzabschwachende Wir
kung der Raut deutlich erkennen. 

Diese Umwandlung, die nach den vorhergehenden Ausfiihrungen wohl auf 
lokale entziindliche Vorgange zuriickzufiihren sein diirfte, bildet nach NEU],ELDS 
Ansicht das wichtigste Schutzmittel, das der Organismus gegen das Eindringen 
hochvirulenter Erreger besitzt. Nur diejenigen Mikroorganismen, die diesem 
EinfluB nicht oder nur in geringem MaBe unterliegen, sind zur nati'trlichen In
fektion auf dem betreffenden Wege befahigt, d. h. die Infektion verlauft hier 
ebenso, wie nach parenteraler Einverleibung der Mikroorganismen. Bei voll
standigem Schutz geht die Infektion iiberhaupt nicht an und bei unvollkommen 
wirkendem Schutz kommt es infolge partieller Abschwachung der Virulenz der 
eingedrungenen Keime zur Ausbildung einer latenten oder chronischen Erkran
kung. Entsprechend der bereits erwahnten Auffassung von FICKER und HILGER
MANN (vgl. auch GANGHO],NER und LANGER2 ) nehmen anch NEU],ELD3 sowie 
EGucm4 an, daB die bei jugendlichen Individnen erhohte Durchlassigkeit der 
Schleimhaute des Intestinal- und Respirationstraktus fiir manche Krankheits
erreger auf eine noch unvollkommene Ausbildung der antiinfektiosen Abwehr
krafte dieser Integumente zu beziehen ist. 

Wenn man sich auf diesen von NEU]'ELD vertretenen Standpunkt steUt, 
wird es verstandlich, daB z. B. bei einer durch Erkaltung in ihrer Reaktionsfahig
keit geschadigten Schleimhaut die Schutzfunktionen versagen, so daB die auf 
der Schleimhautoberflache vegetierenden Pneumo- oder Streptokokken, die 
unter normalen Verhaltnissen fiir den Organismus ungefahrlich sind, unverandert 
in die Tiefe vordringen und eine Infektion hervorrufen konnen (s. auch GRAWITZ 
und DE BARy 5). Die von KOENIGS],ELD6 u. a. hervorgehobene Tatsache, daB die 
experimentelle Tnberkuloseinfektion des Meerschweinchens bei cutaner Infektion 
im allgemeinen gutartig verlauft, diirfte wohl auf einem Virulenzverlust, den die 
Erreger in der Hant erfahren, beruhen. Aneh die fiir Zwecke der Schutzimpfung 
gegen manche Infektionskrankheiten wichtige Tatsache, daB manche Krank
heitserreger (Cholera, Lungensenche der Rinder, Pocken) vom Unterhautzell
ge1vebe aus keine Allgemeinerkrankung hervorzurufen vermogen (FERRAN7, HAF]'
KINES, L. WILLEMS9), ist vielleicht entgegen der seitherigen Annahme, die in 
erster Linie schlechte Wachstumsbedingungen fiir die ausbleibende Generali
sation verantwortlich machte, durch eine solche Herabsetzung der Infektiositat 
bedingt. Die schiitzende Wirkung der Integumente kommt weiterhin anch darin 
zum Ausdruck, daB Infektionen des menschlichen und tierischen Organismus mit 
Krankheitserregern, die direkt in die Blut- oder Lymphbahnen, z. B. durch 

1 HARTOCR, 0., K. MURATOWA, W. JOFFE U. W. BERThBN: Zbl. Bakter. I Orig. 93, 
528 (1924). 

2 GANGROFNER U. J. LANGER: MUnch. med. Wschr. 51, Nr 34, 1497 (1904). 
3 NEUFELD, F.: Z. Hyg. 103, 471 (1924). 
4 EGUCHI, CR.: Z. Hyg. 104, 241 (1925). 
5 GRAWITZ, P. U. W. DE BARY: Virchows Arch. 108, 67 (1887). 
6 KOENIGSFELD, H.: Zbl. Bakter. I Orig. 60, 28 (1911). 
7 FERRAN, J.: L'inoculation preventive contre Ie cholera morbus asiatique. Paris 1893, 

Societe d'editions scientifiques. 
8 HAFFKINE: Bull. med. 1892, Nr 67, 1113. 
9 'WILLEMS, L.: Memoire sur la peripneumonie epizootique du gros Mtail. Briissel1852. 
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Insektenstich (Pest, Trypanosomenerkrankungen, Fleckfieber, Gelbfieber, Malaria 
usw.) oder durch BiB (Tollwut), also unter Umgehung des Abwehrapparates der 
Haut und der Schleimhaute ubertragen werden, in einem wesentlich hoheren 
Prozentsatz angehen, als dies bei solchen Erkrankungen, deren Erreger zuvor 
die durch die Haut bzw. die Schleimhaut gebildete Barriere zu passieren haben, 
der Fall ist. Auch findet durch den Nachweis dieser durch Haut und Schleim
haute ausgeubten Schutzwirkung gegenuber Infektionskeimen die Tatsache, daB 
gewisse Tierarten an manchen infektiosen Erkrankungen, z. B. Ziegen und Meer
schweinchen an Tuberkulose (s. auch bei RABINOWITSCH-KEMPNER1 ), wild
lebende Klauentiere (Rehe, Gemsen, Hirscbe usw.) an Maul- und Klauenseuche 
(FLii"c:KIGER2 ) trotz Infektionsgelegenheit spontan auBerordentlich selten oder 
uberhaupt nicht, nach parenteraler Einimpfung des betreffenden Virus dagegen 
sehr leicht und schon nach Einverleibung kleinster Erregermengen erkranken, eine 
befriedigende Erklarung. (Hinsichtlieh der sog. Depressionsimmunitat vgl. S. 593.) 

Schon oben (S.542) wurde bei Besprechung der natiirlichen Giftresistenz 
darauf hingewiesen, daB Z. B. das Tetanustoxin eine Pradilektion fiir die Nerven
substanz besitzt und daB andere Gewebe, soweit sie das Gift zu verankern ver
mogen, wie Z. B. die parenchymatosen Organe des Kaninchens dadurch nicht 
oder nur in bedeutend geringerem MaBe, als die nervosen Zentralorgane beein
fluBt werden. Ahnliche Erscheinungen einer organspezijischen Einstellung lassen 
sich auch bei lebenden Krankheitserregern beobachten. Wahrend manche Gewebe 
eines Organismus einer bestimmten l\1ikroorganismenart gegenuber absolut un
empfanglich sind, werden andere Organe durch denselben Erreger in schwerster 
Weise geschadigt. So weisen WASSERMANN und CITRON3 darauf hin, daB das 
Bacterium coli, das fUr die Darmschleimhaut des erwachsenen Menschen voll
kommen unschadlich ist, schwerste Entzundungen der Schleimhaute des uro
poetischen Apparates hervorrufen kann. Weiterhin laBt del' Choleravibrio eine 
streng spezifische Anpassung an das Darmepithel erkennen (s. besonders ISSAEFF 
und KOLLE4), wahrend der Ruhrbacillus an die Dickdarmschleimhaut (CONRADI5 ), 

der Leprabacillus, das Lyssa-, Encephalitis- und Herpesvirus an Organe ekto
dermalen Ursprungs, der Poliomyelitiserreger an die graue Substanz des Rucken
markes (LEVADITI), der l\1ilzbrandbacillus (beim Meerschweinchen) an die Haut 
(BESREDKA6), die Malariaplasmodien an die Erythrocyten spezifisch adaptiert, 
fur andere Organe dagegen ungefahrlich sind. Wenn auch die Unempfindlichkeit 
des normalen Darms gegenuber Colibacillen vielleieht, wie WASSERMANN und 
CITRON annehmen, auf einer dureh den immerwahrenden Kontakt bewirkten 
lokalen Immunitat beruht, so ist doeh in den iibrigen Fallen das Wesen der 
Organresistenz gegenuber manehen Mikroorganismenarten bzw. die Ursaehe 
der organspezifischen Anpassung dieser Keime noch vollkommen ungeklart. 
Es liegt natiirlieh trotz des Fehlens experimenteller Unterlagen nahe, als Ursaehe 
dieser Erscheinungen gewisse biochemische Besonderheiten (Fermente u. dgl.) 
der betreffenden Organe anzunehmen. In dies em Sinne sprechen neuere, von 
anderer Seite noch nicht bestatigte experimentelle Untersuchungen von MILLER 
und BOJARSKAJA7 uber die elektive Lokalisation der Bakterien im Organismus. 

1 RABINOWITSCH.KEMPNER, L.: Z. Tbk. 50, 110 (1928) - Ann. Med. 25, 287 (192lJ). 
2 FrAiCKIGER, G.: Schweiz. Arch. Tierheilk. 1924, Nr 16, 47lJ. 
3 W ASSERlIfANN, A. U. J. CITRON: Dtsch. med. Wschr. 31, Nr 15, 573 (l905). 
4 ISSAEFF U. W. KOLLE: Z. Hyg. 18, 17 (1894). 
5 CONRADI, H.: Dtsch. med. Wschr. 29, Nr 2, 26 (1903). 
6 BESREDKA, A.: Ann. inst. Pasteur 35, 421 (1921) - Bull. Pasteur 20,473 (1922); 

22, 217, 265 (1924) - Presse med. 32, Nr 56 (1924). 
7 MILLER, A. A. u. VV. G. BOJARSKAJA: J. experim. BioI. i. Mediziny 1928, Nr 22, 84 

(russisch). 
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Durch 20-60 Tage lang fortgesetzte Ziichtung von Staphylokokken und Typhus
bacillen in einer mit kleinen Stiickchen bestimmter Organe beschickten Ringer
lasung wurden Bakterienstamme erhalten, die bei nachfolgender Verimpfung 
an Versuchstiere sich elektiv in denjenigen Organen ansiedelten, die zur Her
stellung des Nahrbodens benutzt worden waren. Es gelang so Staphylokokken
stamme, die eine besondere Affinitat zu Leber- bzw. zu Nierengewebe aufwiesen, 
und einen Typhusbacillenstamm, del' sich elektiv im Gehirngewebe ansiedelte, 
zu ziichten. Sodann konnte SOHLOSSBERGER1 durch scrotale Verimpfung' von 
Gehirnmaterial einer syphilisinfizierten Maus auf ein Kaninchen, bei dem es 
hernach zur Schankerbildung kam und davon ausgehend durch fOl'tlaufende 
intratestikulare Weiterimpfung von Gehirnbrei den verwendeten Syphilisstamm 
in 5 Gehirnpassagen in Kaninchen, die jeweils typische Pl'imaraffekte bekamen, 
fortfiihren. Da entsprechende Versuche mit dem in del' iiblichen Weise durch 
Verimpfung von Schankerstiickchen in Kaninchen gehaltenen Ausgangsstamm 
stets ein negatives Ergebnis hatten, halt es SOHLOSSBERGER fiir wahrscheinlich, 
daB die Spirochaten im Zentralnervensystem del' Maus neurotrope Eigenschaften 
erworben haben, und daB vielleicht auch del' bei einem gewissen Prozentsatz 
syphilitischer Menschen sich ausbildenden Paralyse und Tabes eine ahnliche 
Anpassung del' Syphilisspirochaten an das Zentralnervensystem zugrunde liegt 
(eingehende kritische Besprechung del' verschiedenen zur Erklarung del' Para
lyseentstehung aufgestellten Theorien s. bei JARNEL2). Auf ahnlichen Vor
gangen beruht vielleicht auch die gehirnspezifische Einstellung des Virus fixe 
(BUSSON; s. S. 524). Ferner ware noch zu erwahnen, daB ROSENOW3 (s. auch 
CROWE4 ) die verschiedenartige Lokalisation del' Streptokokkeninfektionen im 
Organismus auf organspezifische Besonderheitell del' einzelnen Stamme zuriick
fiihrt. Es erscheint sehr wohl maglich, daB die besonders von H. BRAUN ein
geleiteten Untersuchungen (vgl. auch KOND05, HIRSOH6) iiber den Verwendungs
stoffwechsel del' Bakterien zur Klarung diesel' Fragen wesentlich beitragen werden. 

SchlieBlich ware hier noch auf die von D'HERELLE angenommene Bedeutung 
dcs sog. Bakteriophagen fiir die Resistenz eines Organism us gegeniiber bestimmten 
Infektionserregern hinzuweisen (Literatur S. bei D'HERELLE, SOHLOSSBERGER, 
OTTO und MUNTER, GIORUP). Dieses in del' Natur weitverbreitete bakterio
lytische Agens, das wegen seiner Fahigkeit, sich inlebenden Kulturen entsprechen
del' Keime zu vermehren, von seinem Entdecker D'HERELLE als belebter Parasit 
del' Bakterien angesprochen wird, findet sich nach del' Anllahme D'HERELLES 
in zeitlich schwankender Menge und Wirksamkeit im Intestinaltraktus von 
lVlenschen und Tieren als Parasit del' saprophytischen Darmbakteriell (Bact. coli), 
flOll abel' die Fahigkeit besitzen, nach Eindringen pathogeneI' Bakterien in den 
Organismus sich an dieselben spezifisch anzupassen. Wie D'HERELLE auf Grund 
von Beobachtungen bei seuchenartigen Erkrankungen (bacillare Ruhr, Typhus 
und Paratyphus, Biiffelseuche, Hiihnercholera usw.) weiter annimmt, kann del' 
Bakteriophage dann den Ausbruch einer infektiosen Erkrankung verhindern, 
wenn diese Anpassung an die betreffenden Infektionskeime geniigend rasch 
erfolgt, so daB dieselben vernichtet werden, bevor sie eine Festigkeit gegeniiber 

1 SCHLOSSBERGER, H.: Arb. Staatsinst. expel'. Ther. Frankf. 21, 344 (1928) - Srpski 
Arch. Lekarst. 31, 24 (1929) - Arch. argent. NeUI'. 4, 54 (1929). 

2 JAHNEL, F.: Allgemeine Pathologie u. pathologische Anatomie del' Syphilis des 
Nervensystems. Handb. d. Haut- u. Geschlechtskrankheiten, herausgeg. von J. JADASSOHN 
17, 1. Berlin: Julius Springer 1929. 

3 ROSENOW, E. C.: J. amer. med. Assoc. 65, 1087 (1915) - J. dent. Res. I, 205 (1919). 
4 CROWE, H. W.: Ann. Pickett-Thomson Res. Labor. 4, Tl2, 443. London: Bailliere, 

Tindall and Cox 1929. 
5 KONDO, S.: Z. Hyg. 104, 714 (1925). 6 HIRSCH, J.: Z. Hyg. 109, 387 (1928). 
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dem Bakteriophagen (s. S. 528) erwerben konnten. Aber auch bei ausgebrochener 
Infektion ist nach D'HERELLE das Verhalten, d. h. die Virulenz des Bakterio
phagen fiir den Verlauf der Erkranklmg von ausschlaggebender Bedeutung. 
Da besonders bei leichten Darminfektionen eine voriibergehende rasche Vermeh
rung und starke Wirksamkeit des bactericiden Agens im Darm festzusteilen war, 
glaubte er, daB der abortive Verlauf auf solche besonders intensiv wirkende 
bakterienfeindliche Stoffe zuriickzufiihren sei und brachte derart ihr Auftreten 
mit den Abwehr- und Heilungsvorgangen bei Infektionskrankheiten in ursach
lichen Zusammenhang. In dem Auftreten resistenter Bakterienstamme erblickt 
D'HERELLE unter anderem die Ursache fUr die Riickfaile bei Ruhr und Typhus 
sowie den Grund fiir die Entstehung von Bacillentragern. Er nimmt an, daB im 
Organismus die Ausbildung einer Festigkeit bei den Krankheitserregern dann 
zustande kommt, wenn infolge illlgiinstiger Verhaltnisse im Darm die fiir die 
Anpassung und Vermehrung des bakteriophagen Virus notwendigen Vorbe
dingungen nicht gegeben sind. Der Verlauf bakterieiler Infektionskrankbeiten 
ist seiner Ansicht nach also das Resultat eines im Organismus stattfindenden 
Kampfes zwischen den Erregern und dem lytisehen Mikroben. Geht die Krank
heit in Heilung aus, so findet man zu Beginn der Rekonvaleszenz stark lytisch 
wirkende Stoffe im Stuhl, auf welehe er das Versehwinden der Krank
heitskeime zuriiekfiihrt. Erliegt dagegen der Patient der Infektion, so fehIt der 
spezifisehe Bakteriophag im Intestinaltraktus. Das Erlasehen einer Epidemie 
tritt nach D'HERELLE dann ein, wenn aile empfiingliehen Individuen das wirk
same bakteriophage Virus enthalten. Die Immunitat bei bakteriellen Infektionen 
beruhe demnaeh nieht nur auf einer spezifischen Umstimmung des Organismus, 
sondern auch auf der Anpassung des im Darm vorhandenen Bakteriophagen an 
die betreffenden Krankheitserreger und auf dessen Aktivitat. 

Die im vorstehenden geschilderte Auffassung D'HERELLES von del' Rolle 
des Bakteriophagen bei den Erscheinungen del' natiirlichen Resistenz und auch 
der erworbenen Immunitat eines Individuums kann aber ebenso wie seine Vor
stellung von del' Natur des bakteriolytischen Agens noch keineswegs als bewiesen 
angesehen werden, bedarf vielmehr noch weiterer eingehender Untersuchung. 
So konnten TOPLEY, WILSON und LEWIS! keinen AnhaItspunkt dafiir finden, 
daB der plOtzliche Abfall einer von ihnen beobachteten Paratyphusepidemie in 
einer Mausepopulation durch das Auftreten spezifischer Bakteriophagen bedingt 
sei. Auch die Brauchbarkeit del' von D'HERELLE empfohlenen prophylaktischen 
oder therapeutischen Applikation spezifisch eingestellter Bakteriophagen an 
gefahrdete bzw. infizierte Individuen, auf die hier im einzelnen nicht eingegangell 
""verden kann, i"t, noch keineswegs anerkannt (vgl. insbesondere 0'1''1'0 und 
MUNTER). 

D. Die BeeinUussling der natiirlichen Uesistenz durch endogene und exogene 
Einwirkungen. 

Die Intensitat der dureh das Eindringen oder die parenterale Eillverleibung 
artfremder Agenzien, insbesondere lebender Mikroorganismen im menschlichen 
oder tierischen Karper bewirkten Abwehrerseheinungen ist, wie bereits mehrfach 
hervorgehoben wurde, weitgehend von endogenen nnd exogenen JJtlomenten ab
hangig. Unter den ersterell sind es neben dem Alter und vieileicht auch dem 
Geschlecht (s. S. 545 u. 550) VOl' allen Dingen die Stoffwechselvorgange, denen, wie 
die Untersuchungen zahlreicher Autoren iiber die Einwirkung verschiedener 
Ernahrungs- bzw. differenter Diatformen beweisen, ein entscheidender EinfluB 

1 TOPLJj:Y, W. W.O., J. WILSON U. E. R. LEWIS: J. of Hyg. 24, 17 (1925). ;. 
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auf die natiirliehen Sehutzvorriehtungen eines Individuums gegeniiber Infektions
erregern und deren Giften zukommt. SPAETH 1 geht sogar soweit, daB er die natiir
liehe Resistenz alB eine Funktion der Assimilationsvorgange bezeiehnet. Neben 
diesen und andern endogenen Momenten vermogen aber vor allem auBere Ein
wirkungen der versehiedensten Art die Resistenz eines Individuums gegeniiber 
bestimmten Infektionsstoffen herabzusetzen oder zu steigern. 

a) Abhangigkeit der Resistenz von dem Allgemeinznstand des Organismus. 
Von endogenen Faktoren, denen ein direkter EinfluB auf die Widerstandl:!

fahigkeit des Einzelindividuums gegeniiber Infektionsstoffen zukommt, ist zu
nachst das Alter zu nennen (vgl. S. 535 u. 545) .. Die Reaktionsfahigkeit des Or
ganismus auf antigene Reize ist, wie bereits mehrfach hervorgehoben wurde, 
wahrend des ganzen Lebens nicht gleichma3ig stark; abgesehen davon, daB sie 
aueh beim Erwachsenen dauernden Schwankungen unterworfen ist, ergab sich 
durch die Untersuchungen zahlreicher Autoren (MOLL2, v. GROER und KAsso
WITZ3, ROHMER4, FRANKENSTEINs u. a.), daB der Neugeborene manchen infek
tiosenAgenzien gegeniiber unter- oder gar unempfanglich ist (s. S. 533). So reagiert 
nach MOLL der jugendliche Organismus (Kaninchen) auf parenterale Injektionen 
von artfremdem EiweiB oder gewissen Bakterien (Cholera) schwacher als der 
Korper des Erwachsenen, weil er von der gleichen Antigendosis offenbar weniger 
gescharugt wird als dieser und es somit nicht notig hat, auf einen solchen Reiz 
mit gleich starken AbwehrmaBnahmen zu antworten. Dementsprechend ist auch, 
wie schon hier erwahnt sei, die immunisatorische Bildung spezifischer Antikorper 
beim Neugeborenen und Saugling nur gering (SCHKARIN6 , J. BAUER7 , OSSININ8 , 

MOLL2, FRANKENSTEINs, GLENNY, POPE, WADDINGTON und WALLACE9 u. a.). 
PFAUNDLER fiihrt diese Erscheinungen auf einen "Dijjerenzierun(Jsruckstand" 
zuriick, d. h. auf eine noch ungeniigende Ausbildung des gesamten Receptoren
apparates, der erst im Laufe der extrauterinen Entwicklung zur vollen Entfaltung 
gelangt. Nach FRANKENSTEIN ist allerdings eine wirksame Immunisierung des 
Sauglings gegen Poeken wohl moglich; diese Immunitat ist jedoch in Anbetracht 
des Fehlens von viruliziden Antikorpern rein histogener und nicht humoraler 
Art. Ebenso spricht auch die bereits besprochene bekannte Tatsache (s. S. 545), 
daB jugendliche Individuen eine hohe Empfanglichkeit fiir manche Infektions
krankheiten besitzen, dafiir, daB beim Neugeborenen manche Receptoren schon 
vollkommen entwickelt sind. Man muB daher entsprechend der Auffassung von 
L. HIRszFELD10 (s. insbesondere S. 535), der in der Antikorperbildung nur eine 
Verstarkung und Entfaltung der genotypisch bedingten Zellfahigkeiten erblickt, 
wohl annehmen, daB die verschiedenartigen Receptoren in verschiedenen Lebens
altern - manche schon wahrend des fetalen Lebens (SCAGLIONEll, B.A.ILEy12), 
manche erst nach der Geburt - in die Erscheinung treten, was ja auch durch 
die zahlreichen Untersuchungen fiber das sukzessive Auftreten der Normalanti-

1 SPAETH, R. .A.: .Amer. J. Hyg. 5, 839 (1925). 
2 MOLL, L.: Jb. Kinderheilk. 68, 1 (1908). 
3 GROER, F. v. u. K. KASSOWITZ: Erg. inn. Med. 13, 349 (1914). 
4 ROHMER, P.: Berl. klin. Wschr. 51, Nr 29, 1349 (1914). 
5 FRANKENSTEIN, C.: Z. Kinderheilk. 25, 12 (1920); 32, 25 (1922). 
6 SOHKARlN, .A.: .Arch. Kinderheilk. 46, 357 (1907). 
7 BAUER, J.: Wien. klin. Wschr. 21, Nr 36, 1259 (1908). 
8 OSSINlN, .A.: .Arch. KinderheiIk. 59, 98 (1913). 
9 GLENNY,.A. T., C. G. POPE, H. WADDINGTON U. U. WALLACE: J. of Path. 28,333 (1925). 

10 HrnsZFELD, L.: Klin. Wschr. 3, Nr 46, 2084 (1924). 
11 SCAGLIONE, S.: Fol. gnyaecol. 14, 339 (1921). 
12 BAILEY, C. E.: .Amer. J. Hyg. 3, 370 (1923). 
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korper wahrscheinlich gemacht wird (HALBAN und LANDSTEINER, SACHS, GEWIN, 
ASCHENHEIM, KAUMHEIMER, BAUER und NEUMARK, SCHICK, DETRE und SAINT
GIRONS, REYMANN u. a.; vgl. S. 535). Zu erwahnen ware noch, daB LINDIG die 
erhohte Resistenz des Neugeborenen gegeniiber gewissen Krankheitserregern 
auf den nur wahrend del' ersten Lebensmonate nachweisbaren starken Gehalt des 
Serums an caseinspaltenden Fermenten, denen er bactericide Eigenschaften zu
schreibt, zuriickfiibrt. (Hinsichtlich del' erhOhten Durchlassigkeit del' Schleim
haute des jugendlichen Organismus fiir Krankheitserreger vgl. S.550.) Nach 
KOLPAKOWA1 beruht die Unempfindlichkeit, welche erwachsene Kaninchen im 
Gegensatz zu jungen Individuen dieser Tierart gegeniiber del' natiirlichen Coc
cidieninfektion (Eimeria stiedae) aufweisen, auf del' andersartigen Zusammen 
setzilllg des Magensaftes. 

Ferner hat auch die Schwangerschaft einen erheblichen EinfluB auf die natiir
liche Resistenz des Organismus gegeniiber Infektionsstoffen. Nach LOFFLER2 , 

sowie BEHRING und NISSEN3 wird durch die Graviditat die Empfanglichkeit 
weiBel' Ratten fUr die Milzbrandinfektion gesteigert. Auch nach den mit den 
verschiedenartigsten Krankheitserregern angestellten Tierversuchen von BOSSI4 , 

sind schwangere Individuen gegeniiber Infektionen meist viel empfindlicher als 
nicht trachtige Tiere del' betreffenden Art und zwar ist die Empfanglichkeit um 
so groBer, je weiter die Schwangerschaft vorgeschritten ist; bei beginnender 
Graviditat lieB sich noch kein Unterschied gegeniiber den Kontrolltieren nach
weisen. Nur gegeniiber dem Diphtherietoxin und der Diphtheriebacilleninfektion 
besitzen nach den Angaben BOSSIS schwangere Tiere eine hohere Resistenz als 
nichtschwangere Individuen. 

Was weiterhin den EinfluB des Stoffwechsels auf die Resistenz des Organis
mus gegeniiber Infektionskrankheiten anlangt, so ist es eine den Klinikern und 
Pathologen, insbesondere den Kinderarzten seit langem bekannte Tatsache, 
daB die Widerstandsfahigkeit eines Individuums gegeniiber derartigen Erkran
kungen bis zu einem gewissen Grade von der Erniihrungsweise bzw. von dem 
Erniihrungszustand des betreffenden Individuums abhangt. So hat schon VIR
CHOW5 darauf hingewiesen, daB durch Hunger die Resistenz des Menschen gegen
iiber del' Fleckfiebererkrankung herabgesetzt wird; andererseits zeigt die Schar
lachinfektion bei fetten Kindern einen besonders ungiinstigen Verlauf. Die auf 
empirischer Erfahrung beruhende Erkenntnis, daB del' wohlernahrte menschlicbe 
Korper del' tuberkulosen Infektion im allgemeinen wirksameren Widerstand ent
gegensetzen kann, als ein unter- oder iiberernahrter Organismus bildet mit die 
Grundlage del' heute iiblichen hygienisch-diatetischen Behandlung der Tuber
kulose. Ebenso ist es eine auch statistisch langst erhartete Tatsache, daB Brust
kinder gegeniiber infektiosen Prozessen eine wesentlich hohere Resistenz auf
weisen als die ausschlieBlich mit del' artfremden und in ibrer Zusammensetzung 
dem Organismus weniger zusagenden Kuhmilch oder einseitig mit Kohlehydraten 
ernahrten Sauglinge, und daB bei den meisten Sauglingen, die infolge von Er
nahrungsstorungen sterben, Infektionen, die sich erst auf Grund diesel' alimentaren 
Intoxikationen haben ent,,~ckeln konnen, die eigentliche Todesursache bilden 
(vgl. auch L. F. MEYER6). 

1 KOLPAKOWA, .T.: Revue de ~Iicrobiologie et d'Epidemiologie. Saratov. Vestn. Zubo-
vroracev. (russ.) 4, Nr 3, 10, 83 (1925). 

2 LOFFLER, F.: Mitt. ksl. Gesdh.amt 1, 134 (1881). 
3 BEHRING, E. U. F. NISSEN: Z. Hyg. 8, 412 (1890). 
4 BOSSI: Arch. Gynak. 68, 310 (1903). 
5 VIRCHOW, R.: Virchows Arch. 3, 154 (1851). 
6 MEYER, L. F.: Klin. Wschr. 4, Nr 31, 1481 (1925). 
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CZERNyl hat beispielsweise darauf hingewiesen, daB neugeborene Kinder eine natiirliche 
Immunitat gegen die Soorinfektion besitzen, daB diese aber schon bei leichten Ernahrungs
storungen verlorengeht; wird die Ernahrungskrankheit korrigiert, so wird dadurch die Im
munitat wiederhergestellt und der Soor erlischt ohne jede sonstige Behandlung von selbst. 
Man hat dementsprechend bei der Behandlung der Infektionskrankheiten ganz allgemein, 
besonders aber solcher Prozesse, die einer spezifischen Behandlung nicht zuganglich sind, das 
Hauptaugenmerk auf eine Starkung der Widerstandsfahigkeit des ergriffenen Organismus 
durch eine zweckmaBig geleitete Ernahrung gerichtet, um auf diese Weise die natiirliche 
Resistenz der Gewebe gegeniiber den eingedrungenen Krankheitskeimen zu erhalten bzw. die 
zur Ausheilung notwendigen Immunisierungsvorgange zu ermoglichen und zu fordern. 

Ob neben den individuellen Resistenzunterschieden auch die zwischen den 
Tierarten und Tierrassen bestehenden Differenzen in der Empfanglichkeit fiir 
gewisse Infektionen zum Teil auf Verschiedenheiten in der Ernahrungsweise 
zuriickzufiihren sind, ist noch vo1lig unentschieden. Auffallend ist jedenfalls die 
von TOBLER und BESSAU hervorgehobene Tatsache, daB Fleischfresser gegeniiber 
manchen Bakterienarten, insbesondere Milzbrand- und Tuberkelbacillen, eine 
wesentlich hohere Resistenz besitzen als Pflanzenfresser. 

Die experimentelle Forschung hat sich schon friihzeitig mit den hier zu be
sprechenden Problemen des Einflusses der Ernahrung auf die natillliche Wider
standsfahigkeit des Organismus und auf das Zustandekommen einer aktiven 
Immunitat gegeniiber infektiosen Keimen beschaftigt. Ein genaueres Studium 
(lieses Zusamrnenhangs zwischen Infektionsverlauf und Irnmunitatsvorgangen 
einerseits und der Ernahrungsweise bzw. dem Ernahrungszustande andererseits 
setzte jedoch erst in neuerer Zeit ein, nachdern durch die Untersuchungen zahl
reicher Autoren die Bedeutung der Zusarnrnensetzung der N ahrung fill die Ent
wicklung und die Konstitution des Organismus, vor allern die wichtige Rolle der 
Vitarnine, erkannt worden war. Dabei ergab sich, daB nicht nur eine quantitativ, 
sondern auch eine qualitativ insuffiziente Ernahrungsforrn die Disposition des 
Organisrnus fill rnancherlei Infektionen steigert. So wurde bereits darauf hin
gewiesen, daB Mastkuren die Resistenz des Korpers gegen Tuberkulose herab
setzen und daB Sauglinge bei unzweckmaBiger kiinstlicher Ernahrung, besonders 
bei Zufuhr graBer Kohlehydratrnengen, trotz einer, allerdings meist nur durch 
Wasserretention vorgetauschten Gewichtszunahrne zu Infektionen der verschie
densten Art besonders pradisponiert sind (CZERNyl u. a.). Auch der endemischen 
Verbreitung der Lepra wird durch eine quantitativ und qualitativ ungeniigende 
Nahrnng weitgehend Vorschub geleistet (HUTCHINSON2 , Mum3 ). 

Der Wirkungsmechanisrnus einer solchen mangelhaften oder einseitigen 
Ernahrung auf die Schutzvorrichtungen des Organismus gegeniiber Infektions
erregern ist heute allerdings eine noch vollkomrnen offene Frage. Zweifellos 
handelt es sich, worauf auch die zwischen den Angaben der Autoren vielfach 
bestehenden Widerspriiche hinweisen, urn ein Ineinandergreifen der verschieden
artigsten chernischen und physikalischen Faktoren, deren Analyse mittels der 
uns zur Verfiigung stehenden biologischen Methodcn nur in beschranktem MaBe 
moglich erscheint. Eine besondere Komplikation bildet der Umstand, daB gerade 
auf dem Gebiete der Imrnunitatsforschung weder Analogieschliisse von einer 
Tierspecies auf die andere zulassig sind, noch die bei einer Infektionskrankheit 
gemachten Beobachtungen verallgerneinert werden dillfen. 

Die Annahrne, daB die Reaktionsfahigkeit del' als Trager der AbwehrmaB
nahmen des Korpers in Betracht kommenden Organe und Zellen durch die 
Ernahrungsweise und den Ernahrungszustand unrnittelbar beeinfluBt wird, ist 

1 CZERNY, A.: Med. Klin. 9, Nr 23, 895 (1913). 
2 HUTCHINSON, J.: On leprosy and fish eating. London: Constable 1906. 
3 MUIR, E.: Indian J. med. Res. iii, 1 (1927). 
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zweifellos naheliegend und berechtigt, trotzdem sich iiber die Art dieser Ein
wirkung nur Vermutungen anstelien lassen. So ist die bei schweren Ernahrungs
storungen nachweisbare Resistenzverminderung gegeniiber gewissen Infektionen, 
wie TOBLER und BESSAU ausgefiihrt haben, wohl durch das Darniederliegen der 
Funktionstiichtigkeit alier Organe lind Zelien, somit auch derjenigen, welche mit 
den eigentlichen AbwehrmaBnahmen betraut sind, bedingt. Dafiir spricht auch 
die Angabe von UNDRITzl, der bei hungernden Kaninchen eine herabgesetzte 
Reaktionsfahigkeit des Lymphdriisenapparates bei der Staphylokokkeninfektion 
beobachtete. 

Eine Einwirkung des Stoffwechsels auf die Schutzorgane und ein dadurch be
dingtes verandertes Verhalten des Organismus gegeniiber eingedrungenen Krank
heitserregern kann durch eine Anderung der Reaktion der Korpersiifte und -gewebe 
zustande kommen (vgl. RONDONI). So fiihrte z. B. BEHRING die besonders hohe 
Milzbrandresistenz mancher Ratten auf einen gesteigerten Alkalescenzgrad des 
Blutes zuriick (s. S. 542). In ahnlicher Weise konnte FODOR2 bei Versuchstieren 
durch kiinstliche Steigerung des Alkaligehalts im Blute die Resistenz gegeniiber 
Milzbrand-, Typhus-, Tuberkelbacillen und Streptokokken erhohen. Umgekehrt 
wurde nachgewiesen, daB bei einer kiinstlich durch Saurezufuhr oder infolge 
Inanition bzw. alimentarer Intoxikation, ferner bei Diabetes, Uramie usw. ein
tretenden relativen Acidose die Widerstandsfahigkeit des Organismus gegeniiber 
manchen Infektionskeimen, vor aHem Eitererregern und Tuberkelbacillen herab
gesetzt ist (NEUMANN3 , FERMI und SALSAN04, CASTELLIN05, PASINI und CALA
BRESE6 , LONDoN7, DA COSTA und BEARDSLEy8, CZERNy9, IRALAlO, TEALEll, MUCRl2 , 

ROSTOCKl3 , LANGE und YOSRIOKA14, FREUNDl5)16. Demgegeniiber gibt SAUER
BRUCRl7 (s. auch HERMANNSDORFER18) an, daB saure Kost im Gegensatz zu alka
lischer Diiit eine auffaliend giinstige Wirkung auf die Wundheilung und auch 
auf die Tuberkulose ausiibt. Er nimmt an, daB die Herabsetzung der Alkali-

1 UNDRITZ, W. F.: Verh. d. Ges. fiir Ohren-, Hals- u. Nasenkrankh., St. Petersburg 
1922. Ref. Ber. Physiol. 15, 319 (1923). 

2 FODOR, J. v.: Zbl. Bakter. I 17, 225 (1895). 
3 NEUMANN, H.: Z. klin. Med. 19, Suppl. 122 (1891). 
4 FERMI, C. U. T. SALSANO: Zbl. Bakter. I 12, 750 (1892). 
5 CASTELLINO, P.: Rivista d'igiene e sanita pubbl. 1893, 461. 
6 PASINI, S. U. A. CALABRESE: Gazz. Osp. 15, 51 (1894). 
7 LONDON, E. S.: C. r. Acad. Sci. Paris 122, 1278 (1896) - Arch. Sci. Biol., St. Petersbourg 

5, 88, 197 (1897). -
8 DA COSTA, J. C. und E. J. G. BEARDSLEY: Amer. J. med. Sci. 136, 361 (1908). 
9 CZERNY: Zitiert auf S. 558. 

10 lRALA, J.: Ann. Igiene 30, 28 (1920). 
11 TEALE, F. H.: Lancet 199, Nr 6, 279 (1920). 
12 MUCH, H.: Dtsch. med. Wschr. 47, Nr 22, 621 (1921). 
13 ROSTOCK, P.: Dtsch. med. Wschr. 47, Nr 44, 1323 (1921). 
14 LANGE, B. U. M. YOSHIOKA: Dtsch. med. Wschr. 47, NT 44, 1322 (1921). 
15 FREUND, J.: Z. Hyg. 97, 363 (1923). 
16 Die Angabe von MUCH (zitiert oben 12), daB Versuchstiere durch Milchsaure

injektionen auch fiir saprophytische Bakterien (B. subtilis, B. mesentericus) empfindlich 
werden, wurde indessen von LANGE u. YOSHIOKA (zitiert oben 14), J. FUCHS [Z. lm
mun.forschg 36, 122 (1923)], R. H. LEE, U. L. ARNOLD [.J. Labor. a. clin. Med. 8, 462 
(1923)] nicht bestatigt; dagegen gibt G. HEUER, [Z. Immun.forschg 44, 364 (1925)] an, 
daB ihm eine derartige "Aktivierung" saprophytischer Bacillen mehrfach gclungen sci [vgJ. 
auch S. ZLATOGOROFF, M. ZECHNOWITZER U. M. KOSCHKIN: Z. Hyg. 105, 583 (1926)]. 

17 SAUERBRUCH, F.: Munch. med. Wschr. 71, Nr 38, 1299 (1924). - S.mERBRucH, F., 
HERRMANNSDORFER, A. U. M. GERSON: Ebenda 73, Nr 2,47 u. Nr 3, 108 (1926). - SAUER
BRUCH, F. U. A. HERRM.ANNSDORFER: Ebenda 75, NT 1, 35 (1928). 

18 HERRMANNSDORFER, A.: Arch. klin. Chir. 138, 396 (1925) - Med. Klin. 25, Nr 32, 
1235 (1929). Siehe auch S. BOMMER U. L. BERNHARDT: Dtsch. med. Wschr. 55, Nr 31, 
1298 (1929). - JESIONEK, A.: MUnch. med. Wschr. 76, Nr 21, 867 (1929). 
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reserve des Elutes bei eiternden Wunden und die saure Reaktion des Granu
lationsgewebes (vgl. SCHADEl) nicht' den Ausdruck einer Schadigung des Korpers 
durch den EntzundungsprozeB, sondern die Voraussetzung des Heilungsvorgangs 
darstellen. Bei zahlreichen Fallen von Lupus vulgaris, Drusen-, Weichteil-, 
Urogenital-, Knochen- und Gelenktuberkulose gelang es ihm und seinen Mit
arbeitern, durch eine vitaminreiche, vorwiegend pflanzliche kochsalzfreie Kost 
und durch eine gleichzeitige Uberschwemmung des Korpers mit anderen Minera
lien, vor aHem Calcium- und Magnesiumsalzen, die eine Verschiebung des Saure
basenhaushalts nach der sauren Seite hin und dadurch eine Entwasserung des 
Organismus bewirken, uberraschende Heilerfolge zu erzielen. Nach den an Saug
lingen ausgefuhrten Untersuchungen von NOTHMANN2 kann durch eine geeignete 
Diat die Reaktion des Urins geandert und dadurch die lokale Resistenz der 
Harnwege gegenuber gewissen Infektionserregern gesteigert werden. Bekannt ist 
ferner die Erfahrungstatsache, daB die an sich pathologische Superaciditat des 
Magensafts einen gewissen Schutz gegen Cholerainfektion bedingt (ROB. KOCH). 

Nach den Untersuchungen zahh'eicher Autoren (NESS VAN ALSTYNE und BEEBE3 , 

SWEET, CORSON-\VHITE und SAXON4, W. CASPARI5 u. a.; vgl. auch O. \VARBURG6) sind ge
wisse Ernahrungsformen imstande, das Wachstum von Geschwtilsten oder die Empfanglich
keit des Organismus fur solche Tumoren zu beeinflussen. Da die zur Acidose fiihrende all
geD1eine Unterernahrung eine erhebliche Hemmung des Geschwulstwachstums bewirkt, 
diskutiert CASPARI die Frage, ob die von ihm, Bowie von SWEET, CORSON-WHITE und SAXON 
festgestellte hohe Geschwulstimmunitat bei Mausen, die mit Casein bzw. Gluten, also 
exquisit sauren Proteinkorpern als einziger EiweiBquelle ernahrt worden waren, nicht auf 
die saure Reaktion der Ernaluung zuruckzufiihren ist. Auch wenn hierbei keine ausge
sprochene Acidose eintritt, so wird doch bei einem so stark sauren Fatter die Kohlensaure
bindung im Blute herabgesetzt, und es tritt eine Dyspnoe del' Gewebe ein, die nach den Unter
suchungen von SCHWARZ7 eine ausgesprochene Immunitat gegen Krebsimpfung auslost. 

AuBerdem ist es moglich, daB gewisse Stoffwechselprod1lkte, vor allem mine
ralische Bestandteile die Resistenz des Organismus und seine Reaktionsfahigkeit 
gegenuber eingedrungenen Infektionskeimen in dieser oder jener Richtung be
einflussen. So ist es bei einseitiger Kost sehr wohl moglich, daB die veranderte 
Bakterienflora des Darms (vgl. HERTER, TORREy8, HESS und SCHEER9 , CANNONlO, 
CANNON und McNEASEll, GUERRINI12; HUDSON und PARRI3 , HOFFSTADT und 
JOHNSONI 4, DEEKS u. a.) und dadurch unter Umstiinden entstehende und zur 
Resorption gelangende toxische Stoffwechsel- oder Sekretionsprodukte fur eine 
etwaige Resistenzverminderung des Organismus verantwortlich gemacht werden 
mussen. Ob die von L6wENSTEINI5 (s. auch DA COSTA und BEARDSLEy16) konsta
tierte, von TROl\,[MSDORFFI7 jedoch nicht bestiitigte verminderte bactericide 
Wirksamkeit des Diabetikerserums auf der Vermehrung des Blutzuckergehalts 

1 SCHADE, H.: Die physikalische Chemie in der inneren Medizin. Dresden u. Leipzig: 
Th. Steinkopff 1921. 

2 NOTHMANN, H.: Berl. klin. Wschr. 49, Nr 39, 1848 (1912). 
3 NESS, VAN ALSTYNE, E. VAN, U. S. P. BEEBE: J. of med. Res. 29,217 (1914). 
4 SWEET, J. E., E. P. CORSON-WHITE U. G. J. SAXON: J. of bioI. Chern. 15, 181 (1913). 
5 CASPARI, W.: Fortschr. Ther. 1, Nr 20/21 (1925). 
6 W ARBURG, 0.: Naturwiss. 12, 1131 (1924). 
7 SCHWARZ, E.: Z. Krebsforschg 21, 472 (1924). 
8 TORREY, J. C.: J. of med. Res. 39, 415 (1919). 
9 HESS, R. U. K. SCHEER: Arch. Kinderheilk. 69, 370 (1921). 

10 CANNON, P. R.: J. info Dis. 29, 369 (1921). 
11 CANNON, P. R. u. W. J. McNEASE: J. info Dis. 32, 175 (1923). 
12 GUERRINI, G.: Ann. 19iene 31, 597 (1921). 
13 HUDSON, P. R. u. L. W. PARR: J. info Dis. 34, 621 (1924). 
14 HOFFSTADT, R. E. u. S. J. JOHNSON: Amer. J. Hyg. 5,709 (1925). 
15 LOWENSTEIN, E.: Dtsch. Arch. klin. Med. 76, 93 (1903). 
16 DA COSTA U. BEARDSLEY. Zitiert auf S. 559. 
17 TROMlliSDORFF, R.: Zbl. Bakter. I Orig. 32, 439 (1902). 
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beruht, wie PASINI und CALABRESE! auf Grund von Eeagensglasversuchen an
nehmen, muB in Anbetracht del' negativ verlaufenen Nachpriifung von HAND
MANN2 (s. auch ROCKWOOD und BEELER3 ) immerhin zweifelhaft erscheinen, 
zumal ja nach den neueren Untersuchungsergebnissen del' ImmunisierungsprozeB 
haufig mit einer voriibergehenden, wohl auf Zellzerfall beruhenden Hyperglykamie 
einhergeht (s. S. 619). Ebenso bieten auch die Versuche von BUJWID4, LEo fi , 

PREYSS6, SWEET7, P. TH. MULLER8 , die bei Tieren durch Applikation von Phlor
rhizin odeI' durch Pankreasexstirpation Glykosurie erzeugten und dann eine ver
minderte Widerstandsfahigkeit bzw. eine herabgesetzte Antikorperbildung gegen
iiber manchen pathogenen Bakterienarten nachwiesen, keine Anhaltspunkte hin
sichtlich des Zustandekommens del' verminderten Resistenz des Diabetikers, da die 
genannten Eingriffe an sich schoneine schwere Schadigung des Organism us bedeuten. 

Eine besondere Bedeutung fUr die natiirliche Resistenz und die Reaktions
fahigkeit des Organismus kommt offen bar den Schwankungen des Wassergehalts 
del' Gewebe zu. So nimmt WEIGERT9 an, daB zv;-ischen natiirlicher Widerstands
kraft und Wassergehalt des Organismus ein Kausalnexus besteht derart, daB durch 
eine Retention groBer Wassermengen, wie sie insbesondere nach Zufuhr reichlicher 
odeI' iiberreicher Kohlehydratmengen zu beobachten ist, fUr Invasion und An
siedelung pathogeneI' Bakterien giinstigere Bedingungen geschaffen werden. 
Da nach seinen Untersuchungen einerseits das Bakterienwachstum auf kiinst
lichen Nahrboden bei einem Trockensubstanzgehalt derselben von iiber 33 % 
allmahlich erlischt, da andererseits del' durchschnittliche Wassergehalt des er
wachsenen Menschen etwa 67 %, derjenige des Neugeborenen abel' ungefahr 
72% betragt, glaubt er auf diese Weise die relativ geringe Resistenz des Saug
lings gegeniiber gewissen Infektionen erklaren zu konnen. Diese auch von CZERNY lO 

vertretene Auffassung, daB del' du.·ch faIsche Ernahrung bedingte abnorme 
Wasserreichtum del' Gewebe eine Resistenzverminderung des Organismus ver
ursacht, hat abel' nur fiir gewisse Infektionserreger Giiltigkeit, denn es ist ja be
kannt, daB gerade del' Neugeborene trotz seines hohen Wassergehalts gegeniiber 
verschiedenen infektiosen Erkrankungen eine wesentlich hohere Widerstands
fahigkeit besitzt als del' Erwachsene (LINDIGll u. a.; s. S. 533 u. 556). 

AuBel' einseitiger Kohlehydraternahrung fUhrt nach CZERNY auch del' Mangel 
an resorbierbaren Kalksalzen in del' Nahrung, hauptsachlich infolge del' bei 
reichlicher Kuhmilchzufuhr im Darm del' Sauglinge auftretenden Kalkseifen
bildung und das dadurch bedingte Uberwiegen del' die Quellung begiinstigenden 
Natrium- und Kaliumsalze, zu einer Erhohung des Wassergehalts del' Gewebe. 
Bei derartigen Storungen del' Fettassimilation kann auch Acidose auftreten, die, 
\V-ie bereits erwahnt, eine gewisse Disposition fiir manche Infektionen bedingt. 

Abel' auch beim Erwachsenen ist del' Mineral-, VOl' allem del' Kallcstoff
wechsel, dessen Regulierung vielleicht cine Funktion del' Nebennieren bildet, 
offenbar von erheblichem EinfluB auf die natiirliche Widerstandsfahigkeit des 
Organismus gegeniiber manchen Infektionskrankheiten. Wenn wIT auch uber 
die hier bestehenden Zusammenhiinge noch recht wenig orientiert sind, so wisscn 

1 PASINI, S. U. A. CALABRESE: Gazz. Osp. 15, 51 (1894). 
2 HANDMANN, E.: Dtsch. Arch. klin. Med. 102, 1 (1911). 
3 ROCKWOOD, R. U. C. BEELER: J. info Dis. 34, 625 (1924). 
4 BUJWID, 0.: Zbl. Bakter. I 4, 577 (1888). [; LEO, H.: Z. Hyg. 7, 505 (I88!)). 
6 PREYSS, A.: Munch. med. Wschr. 38, Nr 24, 418; Nr 25, 440 (I8!)I). 
7 SWEET, J. E.: J. of med. Res. 10, 255 (1903). 
8 MULLER, P. TH.: Arch. f. Hyg. 51, 365 (1904). 
n WEIGERT, R.: Jb. Kinderheilk. 61, 178 (1905) - Berl. klin. Wschl'. 44, Nr 38,1209 (1907). 

10 CZERNY: Zitiert auf S. 558. 
11 LINDIG, P.: Munch. med. Wschr. 67, Nr 34, 982 (1920). 
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wir doch durch statistische Erhebungen, daB die in Kalkbrennereien und ahn
lichen Betrieben beschaftigten Arbeiter, die reichliche Calciummengen durch die 
Lungen aufnehmen, selten an Tuberkulose erkranken (TACKRAH1 u. a.; Literatur 
bei LINNEKOGEL2). Nach den Angaben mancher Autoren (FERRIER3, TESAUR04 , 

LICHTFIELD5 u. a.) findet bei TuberkulOsen und auch bei Leprosen eine vermehrte 
Calciumausscheidung durch den Urin statt, die zu einer Demineralisation des 
Organismus fuhrt. Mir selbst sind einige FaIle von Furunculose bekannt, bei 
den en die Erkrankung nach innerlicher Kalkzufuhr (milchsaures Calcium) inner
halb kurzester Zeit verschwand (vgl. auch SA1JERBRUCH u. HERRMANNsDoRFER, 
S. S. 559). 

Neben derartigen Momenten, die vorwiegend direkt die Schutzorgane des 
Organismus beeinflussen, kann aber auch eine mehr indirekte Wirkung des 8toff
wechsels auf die Abwehrkrafte in Frage kommen. So ist es nach den Unter
suchungen von FICKER6 sowie MOR07 denkbar, daB bei Unterernahrung eine 
erhOhte Dunhliissigkeit des Intestinaltrakt1ls fur saprophytische Darmbakterien 
und durch deren Ansiedelung in inneren Organen, vor allem in Lymphdrusen 
eine Schadigung des Korpers bewirkt wird, die sich in einer verminderten Resistenz 
bzw. Reaktionsfahigkeit gegenuber Krankheitserregern zu erkennen geben kann. 
Auch ist es, wie TOBLER und BESSAU hervorheben, moglich, daB beiErnahrungs
storungen Ander'ungen in der Blutverteilung eintreten und daB auf diese Weise 
die Ansiedelung pathogener Mikroorganismen in gewissen inneren Organen, 
vor allem in den Lungen gefordert wird. 

Uber die Beeinflussung der A bwehrvorgiinge dunh den 8toffwechsel liegt 
ein umfangreiches experimentelles Material vor. Diese Einzelbeobachtungen, 
uber die im nachfolgenden kurz berichtet werden solI, gestatten indessen nur 
einen unvollkommenen Einblick in die komplizierten Beziehungen, welche 
zwischen Ernahrungsweise bzw. Ernahrungszustand und den Schutzvorrichtungen 
des Organismus gegenuber infektiosen Prozessen bestehen. Dies beruht neben den 
bereits angefuhrten Grunden besonders auch darauf, daB die Untersuchungen 
der einzelnen Autoren unter den verschiedenartigsten Bedingungen ausgefUhrt 
wurden, die erhaltenen Resultate infolgedessen nur mit einer gewissen Reserve 
verglichen werden konnen. 

Was zunachst die Wirkung des vollstiindigen N ahrungsentzuges auf die Schutz
maBnahmen des Ol'ganismus anlangt, so liegen daruber Experimentalergebnisse 
schon aus den ersten Zeiten bakteriologischer Forschung vor. DaB durch mehr
tagiges Hungern oder Dursten die relative naturliche Immunitat der Tauben und 
Huhner, nicht abel' der Ratten gegenuber Milzbrand aufgehoben oder herab
gesetzt wird, wurde von CANALIS lmd MORPURG08 , spater von PERNICE und 
ALESSI9 , SAccm10, ROSATZINll , ARLOING U. DUFOURT12 sowieCORDA 13 nachgewiesen. 

1 TACKRAH: Mortality in trades and professions. Edinbourgh 1860. 
2 LINNEKOGEL, H.: Die Behandlung del' Tuberkulose mit Calcium-Silicium. Miinchen: 

,J. F. Lehmann 1925. 
3 FERRIER, P.: Bull. Acad. Med. Paris 92, 825 (1924). 
4 TESAURO, G.: Arch. Ostetr. 11, 385 (1924). 
5 LICHTFIELD, H. R.: Arch. of Pediatr. 44, 99 (1927). 
6 FICKER, M.: Arch. f. Hyg. 54, 354 (1905). 
7 MoRO, E.: Arch. Kinderheilk. 43, 340 (1906). 
8 CANALIS, P. U. B. MORPURGO: Rivista d'igiene e sanita pubbl. 1890, Nr 9/10 - Fortschr. 

Med. 8, Nr 18, 693; Nr 19, 729 (1890). 
D PERNICE, B. U. G. ALESSI: Riforma Med. 1891, 829, 846. 

10 SACCHI, G.: Gazz. Osp. 1892, Nr 11. 
11 ROSATZIN, TH. s. LUBARSOH: Zur Leher von den Geschwiilsten u. Infektionskrank

heiten, S.77. Wiesbaden: J. F. Bergmann 1899. 
12 ARLOING, F. U. A. DUFOURT: C. r. Soc. BioI. 89, 235 (1923). 
13 CORDA, L.: Z. Hyg. 100, 129 (1023). 
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Ahnliche Beobachtungen machten CASTELLIN01 bei der Infektion der Kaninchen 
mit Vibrio Metschnikoff und PREYSS bei der experimentellen Meerschweinchen
tuberkulose; bei den hungernden Tieren verlief die Krankheit wesentlich rascher 
als bei den normal ernahrten KontroUen. Umgekehrt liegen jedoch nach den Ver
suchen von TEISSIER und GUINARD2 sowie ROGER und JOSUE3 die Verhaltnisse 
bei der Diphtherie-, Pneumonie- und Colibacilleninfektion; diese Autoren konnten 
namlich an Hunden lmd Kaninchen nachweisen, daB durch die Nahrungsent
ziehung die natiirliche Widerstandskraft der Tiere gegeniiber den genannten 
Erregern nicht nur nicht herabgesetzt, sondern sogar gehoben wird. In gleicher 
Weise steUte SPAETH4 an Meerschweinchen fest, daB durch zeitweise Unterernah
rung die Resistenz dieser Tiere gegeniiber Pneumokokken eine Steigerung erfahrt. 
Auch ARLOING und DUFouRT5 konnten bei ihren Versuchstieren (Tauben) durch 
Hungern eine Erhohung der Empfanglichkeit nur fUr Milzbrand, nicht aber fur 
Pneumokokken und Pyocyaneusba.cillen feststellen. 1m Gegensatz zu TEISSIER 
und GUINARD fanden jedoch VALAGUSSA und RANELLETTI6 bei hungernden 
oder schlecht ernahrten Kaninchen, Meerschweinchen und Hiihnern eine erhohte 
Empfindlichkeit gegenuber dem Diphtheriegift. Ebenso steht die Beobachtung 
von FERRANNINI7 , daB bei hungernden Kaninchen, die mit Colibacillen geimpft 
wurden, die Bakterien noch 14 Tage nach der Infektion im Elute nachweisbar 
waren, wahrend sie bei den normalen Kontrollen rasch verschwanden, in einem 
gewissen Widerspruch zu den Angaben von ROGER und JOSUE. 

Von Bedeutung ist die von ROSATZINs sowie MELTZER und NORRIs9 (s. auch FICKER10 ) 

gemachte, allerdings mit den iilteren Angaben von B_illUNIN und BOCCARDlll im VViderspruch 
stehende Feststellung, daB die durch den Nahrungsentzug bedingte Herabsetzung der natiir
lichen Immunitiit mancher Tierarten gegeniiber gewissen Infektionen nicht mit einer Vermin
derung der entsprechenden bactericiden Stoffe des Serums einhergeht. Nachden Kaninchen
versuchen von OR'J'OLEVA12 erfiihrt dagegen del' Gehalt des Blutes an Opsoninen gegeniiber 
Typhusbacillen bei v6lligem Hungern und auch bei unzureichender Erniihrung eine mehr 
oder weniger weitgehende Verringerung. Ebenso geben RANKIN und MARTIN13 an, daB bei 
einem gesunden Menschen, del' 9 Tage lang keinerlei Nahrung zu sich nahm, wiihrend diesel' 
Periode ein kontinuierliches Absinken des opsonischen Index gegeniiber Staphylococcus aureus 
festzustellen war. Auch del' Komplementgehalt des Serums wird nach den von LUDKE14 

an fastenden Kaninchen, von BENTIVEGNA und CARINI15 sowie HILGERS16 an hungernden und 
untererniihrten Meerschweinchen erhobenen Befunden durch vollstiindigen oder teilweisen 
Nahrungsentzug vielfach, wenn auch nicht immer herabgesetzt. 

Was die Beeinflussung der angeborenen Resistenz durch qualitative Ande
rungen der Nahrung anlangt, so hat als erster FESER17 daruber berichtet. Er 
konnte beobachten, daB die naturliche relative Immunitat der Ratten gegen 
Milzbrand durch Fleischfutterung eine Steigerung erfahrt. Diese Angabe wurde 

1 CASTELLINO, P.: Riv. d'igiene e sanita pubbI. 1893, 46l. 
2 TEISSIER, J. U. L. GUINARD: C. r. Acad. Sci. Paris 124, 371 (1897) - Semaine med. 

17, 67 (1897). 
3 ROGER u. JOSUE: C. r. Soc. BioI. Paris 52, 696 (1900). 
4 SPAETH, R. A.: Amer .• J. Hyg. 5,839 (1925). 
5 ARLOING U. DUFOURT; Zitiert auf S. 562. 
6 VALAGUSSA, F. U. A. RANELLETTI: ZbI. Bakter. I 24, 752 (1898). 
7 FERRANNINI, A.: Riforma Med. 1896, Nr 253, 254. 
8 ROSATZIN. Zitiert auf So 562. 
9 MELTZER, S. J. u. C. NORRIS: J. of expel'. Med. 4, 131 (1899). 

10 FICKER, M.: Arch. f. Hyg. 54, 354 (1905). 
11 BAKUNIN, S. U. G. BOCCARDI: Riforma med. 1891, Nr 188, 445. 
12 ORTOLEV A, V.: Ann. clin. med. 12, 81 (1922). 
13 RANKIN, A. C. u. A. A. MARTIN: Proc. Soc. expel'. BioI. a. Med. 4, 81 (1907). 
14 LUDKE, H.: Miinch. med. Wschr. 52, Nr 43, 2065; Nr 44, 2126 (1905). 
15 BENTIVEGNA U. CARINI: Sperimentale 54, 490 (zitiert nach M. FICKER). 
16 HILGERS, W. E.: Zbl. Bakter. I Orig. 89,217 (1922) - Z. Immun.forschg 36, 68 (1923). 
17 FESER: Adams Wschr. Tierheilk. 23, 105 (1879). 
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dann spateI' trotz del' negativen Resultate von LUBARSCH1 und STRAUSS2 von 
K. MfuLER3 bestatigt. Wahrend namlich von seinen nul' mit Brot ernahrten 
Ratten 87% einer experimentellen Milzbrandinfektion erlagen, war bei den mit 
Fleisch gefiitterten Tieren nur eine Mortalitat von 33,3% festzustellen; MULLER 
vertritt die Ansicht, daB die gesteigerte Resistenz durch eine erh6hte Zufuhr von 
KaIiumsa zen und den dadurch bedingten energischeren Stoffwechsel bewirkt sei. 
WEIGERT14 hat dann weiterhin durch Versuche an Ferkeln desselben Wurfs 
nachgewiesen, daB eine experimentelle Tuberkuloseiufektion bei denjenigen 
Tieren, die vor und auch nach der Bacilleneinverleibung iiberwiegend mit Kohle
hydraten gefiittert worden waren, wesentlich rascher verIief als bei solchen Tieren, 
die bei gleicher Stickstoffzufuhr durch reichliche Fettmengen gemastet wurden. 
Eingehend wurde sodann die Bedeutung del' Ernahrung fiir den Infektionsverlauf 
noch durch THOMAS5 (s. auch HORNEMANN6 sowie HORNEMANN und THOMAS7 ), und 
zwar ebenfalls bei der experimentellen Tuberkuloseinfektion der Ferkel studiert. 
Nach seiner Meinung muB die Frage del' Beeinflussung einer schon bestehenden 
Infektion durch eine bestimmte Ernahrung von der Frage des Verlaufs einer 
Infektion bei odeI' nach einem bestimmten Ernahrungszustand scharf getrellnt 
werden. Wahrend llamIich von tuberku16s illfiziertell Ferkeln, die teils mit 
eiweiB-, teils mit fett- und teils mit kohlehydratreicher Nahrung (bei gleichem 
Gehalt an Mineralbestandteilen und Calorien) gefiittert wurden, bei der gleich
zeitig nach 8 W ochen vorgenommenen Obduktion die EiweiBtiere nur vereinzelte 
Tuberkel, die beiden anderen Kategorien, besonders die Kohlehydrattiel'e dagegen 
ausgedehntere Krallkheitsveranderungen aufwiesen, konnte bei Fel'keln, die vor 
del' Infektion etwa 4 Wochen lang vorzugsweise mit EiweiB bzw. Fett bzw. 
Kohlehydraten in isodynamen Mengen, nach del' Bacillenimpfung jedoch mit 
einer fiir aIle Gruppell gleichmaBigen Kost ernahrt wurden, kein EinfluB dcr 
vorangegangenen Ernahrungsform auf den Krankheitsverlauf festgestellt werden. 
OSTERTAG und ZUNTZ 8, die die Wirkung verschiedener Fiitterungsweisen, spezieIl 
fettreicher Nahrung einerseits, kohlehydratreicher andererseits auf die Resistenz 
der Ferkel gegeniibel' einer Infektion mit Schweinepest und Schweineseuche 
untersuchten, konnten keinerlei Unterschiedc zwischen den einzelnen Versuchs
reilien nachweisen. Endlich stellten NESS VAN ALSTYNE und BEEBE9 sowie 
CASPARI, OTTENSOOSER, FAUSER und BLOTHNER10 fest, daB kohlehydl'atfrei er
nahl'te Mause eine stark el'h6hte Resistenz gegeniibel' Impftumol'en besitzen. 

Entsprechend del' friiher iiblichen Annahme, daB die natiirIiche Widerstands
fahigkeit des Organismus gegeniiber infekti6sen Pl'ozessen in erster Linie von dem 
Gehalt des Blutes an Normalantik6rpern und VOl' allem an Komplement 
("Alexine") abhangig sei, wurde vielfach, besonders von padiatrischer Seite 
(PFAUNDLER u. a.), versucht, das Verhalten diesel' Serumfunktion als Anhalts
punkt fiir die Anderungen del' Resistenz unter dem EinfluB verschiedenartiger 
Ernahrung zu verwenden. Die hierbei gemachten Erfahrungen sind jedoch 

1887. 

1 LUBARSCH, 0.: Erg. Path. I 1, 217 (1896). 
2 STRAUSS, J.: Le charbon des animaux et de l'homme. Paris: Delahaye u. Lecrosniel' 

3 Mih,LER, K.: Fortschr. Med. H, 225, 309 (1893). 
4 WEIGERT: Zitiert auf S. 561. 
5 THOMAS, E.: Biochem. Z. 57,456 (1913) - Z. Kinderheilk. Orig. 24,235 (1920). 
r; HORNEMANN, 0.: Biochem. Z. 51,473 (1913). 
7 HORNEMANN, O. U. E. THOMAS: Dtsch. med. Wschr. 39, Nr 48, 2345 (1913). 
8 OSTERTAG u. ZUNTZ: Landw. Jb. 37, 201 (1908). 
9 NESS VAN ALSTYNE, E. VAN U. S. P. BEEBE: .J. of med. Res. 29, 217 (1914.) 

10 CASPARI, 'V., OTTENSOOSER, F., FAUSER, M. U. E. BLOTHNER: Z. Krebsforschg 29, 
334 (1929). 
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keineswegs einheitlich. MOROI sowie PFAUNDLER2 fanden bei Brustkindern im 
allgemeinen einen hOheren Komplementgehalt als bei kiinstlich ernahrten Saug
lingen. Nach KAUMHEIMER3 ist der Komplementbestand bei giinstiger Anlage 
des Kindes haufig hoch, bei weniger gunstiger Konstitution oft niedrig; bei 
alimentarer 1ntoxikation steigt er jedoch nicht selten vorubergehend stark an 
(s. auch KOCH4). Auch im Tierversuch konnten, wie die schon erwahnten Beob
achtungen von BENTIVEGNA und CARINI, HILGERS, sowie LUDKE, ferner die 
Untersuchungen von HEIMANN5 zeigen, keine konstanten Beziehungen zwischen 
Ernahrungsweise bzw. Ernahrungszustand und Komplementgehalt des Serums 
festgestellt werden. Die von PFAUNDLER vertretene Annahme eines nahen Zu
sammenhangs zwischen dem Verhalten der Sauglinge gegen arteigene und art
fremde Ernahrung sowie gegen 1nfektionen einerseits und dem Gehalt ihres 
Serums an hamolytischem Komplement andererseits hat daher nur beschrankte 
Giiltigkeit (FINDLAY, FUA und NOEGGERATH6 u. a.). 

Eingehend wurde das Auftreten von Normalantikorpern, speziell von 
hamolytischen Amboceptoren beim Saugling, unter der Wirkung verschieden
artiger Ernahrung studiert. N ach den Untersuchungen von ASCHENHEIM7 (siehe 
auch HALBAN und LANDSTEINER8 ) besitzt das Blutserum des Neugeborenen nur 
ein Losungsvermogen fur Pferde- und Meerschweinchenerythrocyten; die auf 
andere Blutarten eingestellten Hamolysine treten dagegen erst im Laufe des 
extrauterinen Lebens auf und nehmen dann allmahlich an Menge zu (vgl. S. 556). 
Wahrend nun, wie GEWIN9 , ASCHENHEIM, BAuER und NEUMARKlO feststellten, 
bei gesunden Brustkindern diese Antikorper erst in der zweiten Halfte des 
crsten Lebensjahres auftreten, waren sie bei unnaturlich ernahrten und kranken 
Kindern schon in den ersten Lebensmonaten in erheblicher Menge nachweisbar. 
Da bei alteren Ammenkindern auch nach einiger Zeit lang fortgesetzter Kuh
milchernahrung keine Hammelblutamboceptoren im Blute vorhanden waren, 
nehmen BAuER und NEUMARK an, daB das fruhzeitige Auftreten der hamo
lytischen Zwischenkorper nicht auf der kunstlichen Ernahrung an sich beruht; 
sie machen vielmehr den Umstand, daB unnatut"lich Genahrte haufiger 1nfektionen 
durchmachen, in erster Linie dafur verantwortlich und glauben dementsprechend, 
daB die hamolytischen Amboceptoren als "Mitantikorper" unter dem EinfluB 
der Bakterieninvasion gebildet werden. 1m Gegensatz hierzu vertritt L. Hmsz
FELD, wie oben (S. 535) ausgefiihrt wurde, den Standpunkt, daB die Normalanti
korper nicht durch einen spezifischen 1mmunisierungsprozeB gebildet werden, 
sondern einen konstitutionellen Faktor darstellen; entsprechend seiner Auf
fassung hatte man anzunehmen, daB fUr das friihere Auftreten der Normal
antikorper bei Flaschenkindern ein durch die kiinstliche Ernahrung bewirkter 
unspezifischer Reiz verantwortlich zu machen ist. 

Die Bedeutung der Vitamine (vgl. FUNK, STEPpll, AEON und GRALKA, 
DEEKS) fUr die Widerstandskraft und Reaktionsfahigkeit des Organismus gegen-

1 MORO: Mschr. Kinderheilk. 6, 60, 340 (1907). 
2 PFAUNDLER, M.: 80. Vel's. dtsch. Naturf. u. Arzte, K6ln 1908. Ref. Miinch. med. 

Wschr. 55, Nr 41, 2159 (1908). 
3 KAUMHEIMER, L.: Zbl. Bakter. I Orig. 49, 208 (1909). 
4 KOCH, H.: Arch. Kinderheilk. 50, 385 (1909). 
5 HEIMANN, A.: Z. expel'. Path. u. Ther. 5, 50 (1909). 
6 FINDLAY, L., R. FUA U. C. T. NOEGGERATH: Jb. Kinderheilk. 70, 732 (1909). 
7 AsCHENHEIM, E.: Zbl. Bakter. I Orig. 49, 124 (1909). 
8 HALBAN, J. u. K. LANDSTEINER: Miinch. med. Wschr. 49, Nr 12, 473 (1902). 
9 GEWIN, J.: Z. Immun.forschg I Orig. 613 (1909). 

10 BAUER, J. u. K. NEUMA.RK: Arch. Kinderheilk. 53, 101 (1910). 
11 STEPP, W.: Erg. inn. Med. 23, 66 (1923). 
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iiber infektii::isen Prozessen, auf die hier noch kurz einzugehen ist, wurde durch 
die klinischen Beobachtungen und experimentellen Arbeiten einer Reihe Autoren 
bewiesen. 

Was zunachst den EinfluB des Tlitaminmangels anlangt, so haben PETRA
GNANI1 , GUERRINI2 sowie SETTI3 gezeigt, daB totale Tlitaminentzieh~tng bei Runden 
und Tauben einen Verlust del' natiirlichen Immunitat gegen Milzbrand und auch 
gegen Schweinerotlauf bewirkt. D'AsARO BWND04, del' im AnschluB an diese 
Feststellungen die Folgen partieller Tlitaminentziehung fiir die natiirliche Resistenz 
untersuchtc, konnte nachweisen, 'daB das Fehlen del' Vitamine A und C die Resi
stenz del' Tauben gegen Milzbrand nicht beeinfluBt, daB dagegen die Tiere bei 
Vitamin B-freier Ernahrung, wenn sie friihestens am 8. Tag nach Beginn del' 
Diat infiziert werden, innerhalb von 38-95 Stimden an Milzbrandsepticamie 
eingehen, eine Angabe, die hernach auch von CORDA5 bestatigt wurde. Ahnliche 
Beobachtungen machte ferner WERKMAN6 an Ratten und Tauben, die nach seinen 
Befunden allerdings nicht nur bei Fehlen von Vitamin B, sondeI'll auch bei 
Vitamin A-freier Ernahrung ihre natiirliche Resistenz gegeniiber lVlilzbrand
bacillen und auch Pneumokokken einbiiBen. Auch die relative Unempfindlichkeit 
del' Kaninchen gegeniiber diesen beiden Infektionserregern geht nach WERKMAN 
bei Mangel an Vitamin B und auch A verloren. Vitamin B-frei ernahrte Tauben 
lassen sich, wie weiterhin FINDLAy7 nachweis, auBer mit Pneumokokken auch 
noch mit verschiedenen anderen, fUr normal ernabrte Individuen diesel' Tierart 
unschadlichen Bakterien (Meningokokken, Bact. coli, Bact. enteritidis) infizieren. 
Nach MCCARRISON8, del' bei Tauben durch Fiitterung mit geschaltem Reis 
Polyneuritis erzeugte, die er dann durch geeiglleten Futterwechsel zum Verschwin
den brachte, zeigen derart vorbehandelte Tiere offellbar infolge ihres durch die 
vorausgegangene Erkrankung geschwachten Ernahrungszustandes und del' da
durch gesti::irten Funktionen des endokrillen Apparates eine erhohte Empfang
lichkeit fiir die Infektion mit Epithelioma contagiosulll. Nach den Angaben von 
BASSETT-SMITH und GLOYNE9 wird del' Verlauf del' experimentellen Meerschwein
chentuberkulose durch reichliche Zufuhr von Vitamin B nicht beeinfluBt, 

Wahrend, wie eben erwahnt, durch eine Vitamin C-freie Kost die natiirliche 
Immunitat lllancher Tierarten gegeniiber Milzbrandbacillen' keine Rerabsetzung 
erfahrt, bewirkt das Fehlen des antiskorbutischen Fa,ktors in del' Nahrung bei 
anderen Tierspecies zweifellos eine Verlllinderullg del' Widerstandsfahigkeit 
gegeniiber gewissen infekti()sen Prozessen. So konnten ABELS10 sowie FINDLAyll 
beobachten, daB bei Vitamin C-frei ernahrten uncl hernach mit Pneumokokken, 
Streptokokken, 8taphylokokkell odeI' Colibacillen infizierten Meerschweinchen 
die Krankheitserscheinungen erheblich rascher auftreten als bei den normal 
ernahrten Kontrolltieren. Anch nach den Untersuchungen von WERKMAN, 
NELSON und FULMER12 wircl durch eine Vitamin C-freie Ernahrung die Widerstands
fahigkeit del' Meerschweinchen gegen Pneumokokken- und Milzbrandinfektion 

1 PETRAGNANI, G.: Policlinico 28, 415 (1921). 
2 GUERRINI, G.: Ann. Igiene 31, 597 (1921). 
3 SETTI, C.: Biochimica e Tel'. sper.9, 197 (1922). 
4 D'AsARO BIONDO, M.: Policlinico 29, 3 (1922). 
5 CORDA, L.: Z. Hyg. 100, 129 (1923). 
6 WERKMAN, C. H.: J. info Dis. 32, 255 (1923). 
7 FINDLAY, G. M.: J. of Path. 26, 485 (1923). 
8 MCCARRISON, R.: Brit. med. J. 1923, Nr 3266, 172. 
9 BASSETT-SMITH, P. W. u. S. R. GLOYNE: Tubercle. 5, 420 (1924). 

10. ABELS, H.: Wien. klin. Wschr. 33, Nr 41, S. 899 (1920) - Erg. inn. Med. 26, 733 
(1924). 

11 FINDLAY, G. M.: J. of Path. 26, 1 (1923). 
12 WERKMAN, C. H., V. E. NELSON U. E. J. FULMER J. info Dis. 34,447 (1924). 
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etwas herabgesetzt. Uber analoge Ergebnisse berichten NASSAU und SCHERZER1 , 

die bei trypanosomeninfizierten Meerschweinchen nach Einleitung einer Vitamin 
C-freien Futterung einen beschleunigten Eintritt del' skorbutischen Krankheits
erscheinungen und des Todes im Vergleich mit den nichtinfizierten Kontrollen 
feststellten. Umgekehrt sollen nach den Versuchsergebnissen von MOURIQUAND, 
ROCHAIX und MICHEL2 skorbutkranke Meerschweinchen bei del' Infektion mit 
Pyocyaneusbacillen und - im Gegensatz zu den eben erwahnten Angaben von 
WERKMAN - auch mit Milzbrand viel weniger schwer ergriffen werden als nor
mal ernahrte Individuen diesel' Tierart; auch lieB sich eine ungiinstige Beein
flussung des Skorbuts durch diese Infektionen nicht feststellen. Bei del' experi
mentellen Diphtherieinfektion del' Meerschweinchen konnten die genannten 
Autoren keinen Unterschied zwischen den normal und den Vitamin C-frei er
nahrten Tieren beobachten. Dagegen stellte BIELING3 fest, daB skorbutkranke 
Meerschweinchen im allgemeinen eine groBere Empfindlichkeit gegenuber dem 
Diphtheriegift besitzen; bcmerkcnswerterweise fehlten bei den gestorbenen Tieren 
die fUr den akuten Diphtherietod charakteristischen Odeme im Unterhautzell
gewebe und Exsudate in Brust- und Bauchhohle. 

Hinsichtlich del' Bedeutung des Vitamins C fiir den Verlauf der tuberkulosen Infektion 
gehen die Ansichten del' Autoren noch erheblich auseinander. MOURIQuAND, MICHEL und 
BERTOYE4, sowie MOURIQuAND, ROCHAIX U. MICHEL5 konnten bei tuberkulos infizierten 
Meerschweinchen wahrend del' ersten Monate nach derlnfektion keinen nachteiligen EinfluB 
einer Vitamin C-armen Ernahrung auf die Entwickhmg del' pathologisehen Veranderungen 
feststellen; chronisch skorbutisehe Tiere zeigten in den ersten 'Vochen sogar eine etwas 
erhohte Resistenz gegentiber einer stal'ken Infektion (s. auch MOURIQUAND, ROCHAIX und 
DOSDAT6). Erst in der spateren Periode war eine el'heblich starkere Ausbreitlmg des tuber
Imlosen Prozesses und ein frtiherer Tod als bei den Kontrolltiel'en zu beobachten. Demgegen
tiber geben abel' PRaUSNl1'Z und SCHILF7 (s. auch SCHILFS) an, daB in ihren Versuchen die 
mittlere Lebensdauer skorbutkranker tuberkuloser Meerschweinchen nul' 17,2 Tage betrug, 
wahrend nicht infizierte Skorbuttiere durchschnittlich 24 Tage und normal ernahrte tuber
kulose Meel'schweinchen tiber 32 Tage lang lebten. Auch BIELINGu konnte feststellen, daB 
Meel'schweinchen mit einel' chronischen tuberkulosen Infektion nach Entziehung von Vita
min C rasch zugrunde gehen, haufig ohne einen Gewichtsverlust aufzuweisen. Frisch mit 
Tuberkelbacillen infizierte und Vitamin C-fl'ei ernahrte Tiere star ben friiher als nicht infiziel'te 
skorbutkranke Meerschweinchen, ohne daB etwa eine starkel'e Ausdehnung des tuberkulosen 
Prozesses nachzuweisen gewesen ware. Bemerkenswert ist die Angabe von PRAUSNITZ und 
SCHILF (s. auch BIELING), daB die Vitamin C-frei ernahrten tuberkulosen Meerschweinchen 
auf intracutane Tubel'kulininjektionen nul' ganz schwach reagierten; sie erblicken in diesel' 
deutlichen Herabsetzung del' Reaktionsfahigkeit der skol'butkranken Tiere den Ausdruck 
einer durch den Vitaminmangel bedingten Zellschadigung (s. S. 570). Auf eine solche, durch 
die Vitaminentzi;;hung bedingte herabgesetzte Reaktionsfahigkeit des Organismus weist auch 
del' Befund von ZOLOG10 hin, del' zur Auslosung des anaphylaktischen Shocks bei Vitamin C
frei ernahrten sensibilisierten Meerschweinchen achtmal hohere Antigendosen injizieren muBte, 
als bei normal geftitterten Kontrolltieren. 

\Veiterhin sprechen die klinischen Beobachtungen von CANEGALyll, del' bei vorgcschl'it
tenen Phthisikern durch eine regelmaBige Zufultr eines von N. BEZSSONOFF hergestellten 
Vitamin C-Pl'aparats eine Besserung des Aligemeinbefindens, besonders eine Erhohung des 
Korpergewichts erzielen konnte, daftrr, daB der Gehalt del' Nahrung an antiskorbutischem 

1 NASSAU, E. U. M. SCHERZER Klin. Wschr. 3, Nr 8, 314 (1924). 
2 MOURIQUAND, G., A. ROCHAlX U. P. MICHEL: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 247 (1923). 
3 BIELING, R.: Z. Hyg. 104, 518 (1925). 
4 MOURIQUAND, G., P. MICHEL U. P. BERTOYE: C. r. Soc. BioI. Paris 87, 854 (1922). 
5 MOURIQUAND, G., A. ROCHAIX U. P. MICHEL: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 205 (1924). 
6 MOURIQUAND, G., A. ROCHAlX U. L. DOSDAT: C. 1'. Soc. BioI. Paris 93, 901 (1925). 
7 PRAUSNlTZ, C. U. F. SCHILF: Dtsch. med. Wschr. 50, Nl' 4, 102 (1924). 
8 SCHILF, F.: ZbI. Bakter. I Orig. 91, 512 (1924). 
9 BIELING, R.: Z. Hyg. 101, 442 (1924); 102, 568 (1924). 

10 ZOLOG, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 9t, 215 (1924). 
11 CANEGALY, P. R.: Contribution it l'etude des regimes alimentaires au COUl'S des tuber

culoses evolutives. Paris: These 1924. 
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Vitamin fiir die AbwehrmaBnahmen des menschlichen Organismus gegeniiber der Tuberkulose
infektion eine gewisse Bedeutung besitzt (s. auch RENON1 , MUTHU2, DUTTON3, RWHET4, 
SCHRODER5 u. a.). Bei der ziemlich akut verlaufenden experinlentellen Tuberkulose des Meer
schweinchens gelang es Verf. (uned.) allerdings nicht, durch reichliche Zufuhr von Vitamin C 
eine Beeinflussung des Krankheitsprozesses zu erzielen. 

Wie zum Teil bereits erwahnt, sind bei manchen Tierarten die AbwehrmaB
nahmen des Organismus gegenuber bestimmten Infektionserregern auch von 
einer genugenden Zufuhr an fett16slichem Vitamin A weitgehend abhangig. So 
setzt nach den vorwiegend an Sauglingen gewonnenen klinischen Erfahrungen 
(PEISER6, NIEMANN und FOTH7, KLEINSCHMIDT8, RIETSCHEL9 , ARONlO, STOLTE 11 , 

L. F. MEYER12 u. a.) eine Vitamin A-arme Ernahrung die Widerstandsfahigkeit 
des Menschen gegenuber Grippe, Diphtherie, Scharlach und andere Infektionen 
herab, wahrend eine reichliche Zufuhr dieser Nahrstoffe ausgesprochen resistenz
erh6hend wirkt. Ebenso konnte DRUMMOND13 feststellen, daB fettfrei ernahrte 
Ratten im Vergleich mit gleichartig, aber unter Zulage von Butter gefiitterten 
Kontrolltieren eine auffallend hohe Empfindlichkeit gegenuber infekti6sen 
Prozessen besitzen und haufig an Pneumonien eingehen. GLENNY und ALLEN14 
(vgl. auch BOOK und TREVAN15) beobachteten eine unter Vitamin A-frei ernahrten 
Meerschweinchen ausgebrochene Epizootie mit einem Bacterium der Gartner
gruppe und mit Bacillus faecalis alkaligenes, die ohne jegliche IsolierungsmaB
nahmen nach Einleitung der Grunfutterung sofort zum Stillstand kam. WEBSTER 
und PRITCHETT16 stellten fest, daB Mause, die mit einer von MCCOLLUM an
gegebenen butterhaltigen Nahrung gefuttert wurden, eine wesentlich h6here 
Resistenz gegenuber Mausetyphusbacillen und auch gegenuber dem Toxin des 
Bac. botulinus besitzen, als die in ublicher Weise ernahrten Tiere. 

VVeiterhin sprechen die zahlreichen klinischen und tierexperimentellen Untersuchungen 
iiber die ursachliche Bedeutung des Mangels an Vitamin A fiir die Entstehung der Kerato
malacie (FUNK, ARON und GRALKA, BOOK und TREVAN, CRAMER, DREW und MOTTRAMI7, 

CRAMER und KINSBURyI8 ; daselbst weitere Literatur), die dadurch zustande kommt, daB an 
sich apathogene Bakterien wohl infolge einer durch die Ernahrungsstorung bedingten lokalen 
Gewebsschadigung zur Entwicklung kommen konnen, sowie vor allem die seit langem be
kannte, zum Teil sicherlich auf dem Gehalt an Vitamin A beruhende therapeutische Wirk
samkeit des Lebertrans bei der Tuberkulose des Menschen (Literatur bei FUNK sowie SlIUTHI9) 

dafiir, daB auch del' fettlOsliche Faktor einen EinfluB auf gewisse AbwehrmaBnahmen des 
Organismus ausiibt. DaB bei del' experimentellen Meerschweinchentuberkulose, die hinsi.cht
lich ihres Verlaufs und wer Lokalisation sehr erheblich von del' menschlichen Tuberkulose 
ahweicht, Lebertran, wie M. J. Sl\IITH feststellte, ohne therapeutische Wirkung ist, konnte 

1 RENON, L.: Bull. gen. Ther. l68, 91 (1914). 
2 MUTHU, C.: Brit. med. Assoc., 88. l\'Ceeting - Brit. med. J. II 19%0, 160. 
3 DUTTON, A. S.: Presse med. l09, 313 (1920). 
,I RWHET, CH.: C. r. Acad. Sci. Paris .,.8, 1660 (1924). 
5 SCHRODER, G.; Rev. mediea Hamb. 6, 216 (1925). 
6 PEISER, J.: Berl. klin. Wschr. 51, Nr 25, 1165 (1914). 
7 NIEMANN u. K. ]'OTH; Dtsch. med. Wschr. 45, Nr 27, 741 (1!Jl9). 
8 KLEIN;lCHlIUDT, H.: Ber!' klin. Wschr. 56, Nr 29, 673 (1919). 
9 RIETSCHEL, H.: Med. Klin. 15, Nr 46, 1161 (1919). 

10 ARON, H.: Ber!' klin. Wschr. 51, Nr 21, 972 (1914) - Nahrstoffmallgcl und Nahr
~chaden. Erg. Med. Hrsg. von TH. BRUGSCH 3, 125. Berlin u. Wien: Urban & Schwarzen
berg 1922. 

11 STOLTE, K.: Dtsch. med. Wschr. 48, Nr 31, 1036 (1922). 
12 MEYER, L. F.: Klin. Wschr. 4, Nr 31, 1481 (1925). 
13 DRUMlIlOND, J. C.: Biochem. J. 13, 81 (1919). 
14 GLENNY, A. T. u. K. ALLEN: Lancet 19%1 II, 1l09. 
15 BOOK, E. u. J. TREVAN: Bioehem. J. l6, 780 (1922). 
16 WEBSTER, L. J. u. J. W. PRITCHETT: J. of exper. Med. 40,397 (1924). 
17 CRAMER, W., A. H. DREW u. J. C. MOTTRAM: Proe. roy. Soc., Ser. B 93, 449 (1922). 
18 CRAMER, W. u. A. N. KINSBURY: Brit. J. expel'. Path. 5, 300 (1924). 
19 SlIIITH, M. J.: Amer. Rev. The. 7, 33 (1923). 
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entsprechend der Annahme einer gewissen Organspezifitat der Vitaminwirkung, wie sie vor 
aHem CRAMER, DREW und MOTTRAMl vertreten, vieHeicht durch die Tatsache, daB die Affini
taten der Krankheitserreger zu bestimmten Organen und damit ihre Lokalisation je nach 
der Tierart wechseln konnen, teilweise erklart werden. 

Nach den Untersuchungen von CRAMER2 erfahrt die Entwicklung von Impftumoren 
(Carcinom, Sarkom) bei Vitamin A- odeI' B-frei ernahrten Mausen und Ratten keine Beein
trachtigung; das Wachstum war im Gegenteil trotz del' Kachexie del' Tiere beschleunigt. 
Dagegen sollen Mause, die 10-12 Tage lang absolut vitaminfrei ernahrt und dann mit Car
cinom geimpft werden, nach den Befunden von LUDWIG3 eine hohe Geschwulstimmunitat 
besitzen; ein EinfluB del' vitaminfreien Ernahrung auf das schon entwickelte Mausecarcinom 
konnte jedoch nicht festgestellt werden (s. auch oben S. 564). 

Zusammenfassend ergibt sich aus den experimentellen Untersuchungen 
trotz der vielfach noch bestehenden Unklarheiten jedenfalls die Tatsache, daB 
den Vitaminen eine erhebliche Bedeutung fiir die AbwehrmaBnahmen des Or
ganismus gegeniiber Infektionsstoffen zukommt und daB der EinfluB der einzelnen 
Faktoren A, B und C je nach der Tierart und der Infektion wechselt. Eine Be
statiglmg hierfiir bildet auch die Beobachtung der klinischen Autoren (s. bei 
FUNK), daB der Verlauf akuter und chronischer Infektionskrankheiten des Men
schen sehr wesentlich von der Diat abhangig ist, daB speziell bei qualitativ un
zureichender vitaminarmer Ernahrung die Genesung verzogert, die Morta.litat 
erhoht wird. Uber das Zustandekommen der durch Entziehung der akzessorischen 
Nahrstoffe haufig bedingten Resistenzverminderung des Organismus gegeniiber 
gewissen Infektionen lassen siah in Anbetracht der nicht vergleichbaren und sieh 
vielfach widersprechenden Angaben der Autoren vorlaufig allerdings nur Ver
mutungen anstellen. 

Bei Vitamin A-, B- oder C-frei ernahrten Ratten ist, wie SMITH und WASON4 nach
wiesen, eine betrachtliche Herabsetzung der normalen Serumbactericidie fiir Typhusbacillen 
vorhailden. Nach FINDLAY und MAOKENZIE5 erfahren del' Opsoningehalt des Blutes und die 
phagocytaren Eigcnschaften del' Leukocyten fiir Staphylokokken und Colibacillen bei Rattcn 
durch Vitamin A- oder B-freie Ernahrung, bei Meerschweinchen durch eine Vitamin C-freie 
Kost keine Verminderung im Vergleich mit den normal ernahrten Kontrolltieren. Dagegen 
bcwirkt nach den Bcfunden yon D'AsARO BIOND06 das Fehlen des Faktors B in del' Nahrung 
bei Tauben ein Absinken des opsonischen Index fiir Milzbrandbacillen und andere Bakterien, 
wahrend del' Mangel an Vitamin A odeI' C hier ohne EinfluB ist. WERKMAN7 konnte bei 
Kaninchen, Ratten und Tauben unter der IVirkung von Vitamin A-Mangel und auch, aller
dings in geringerem Grade, einer Vitamin B-freien Ernahrung eine Verminderung del' phago
cytaren Energie feststellen. SMITH und IVASON4, die bei Ratten den EinfluB einer Vitamin A-, 
B- bzw. C-freien Diat auf die bakteriotropen Fahigkeiten des Serums untersuchten, fanden 
dagegen lwinc deutlichen Unterschiede zwischen minderwertig und normal ernahrten Tiercn; 
del' Komplementgehalt war bei beiden Versuchsserien fast gleich (s. auch ZILVAB). Nach den 
an Sauglingcn erhobenen Bcfunden von LEIOHTENTRITT9 ist endlich bei Vitamin C-armer 
Ernahrung eine Vcrminderung del' trypanociden Serumstoffe zu beobachten. 

FINDLAY, D'AsARO BIONDO, WERKJ\iIAN und CRAMER, DREW und MOTTRA]YI 
stimmen darin iiberein, daB durch eine vitaminfreie Ernahrung die blutbildenden 
Organe stark geschadigt werden und daB es dadurch zu einer Anderung des Blut
bildes, vor allem zu einer Verminderung del' Leukocytenzahl kommt. Gegen die 
Annahme, daB etwa dieser Leukopenie als solcher die ausschlaggebende Rolle 
bci der Resistenzvermindel"ung zukommt, sprechen indessen u. a. die erwahnten 

1 CRAMER, IV., A. H. DREW u. J. C. MOTTRAllI: Lancet 1921 II, ]202. 
2 CRAMER, Vf.: Dietary deficiencies and the growth of cancer. Eighth scientific rcport 

on the investigations of the imperial cancer research fund, S. 17. London 1923. 
3 LUDWIG, F.: Schweiz. med. Wschr. 54, Nr 10, 232 (1924). 
4 SMITH, G. H. und J. M. WASON: J. of Immun. 8, 195 (1923). 
5 .FINDLAY, G. M. und R. MAOKENZIE: Biochem. J. 16, 574 (1922). 
6 D'AsARO BIONDO, M.: Policlinico 29, 3 (1922). 
7 WERKMAN, C. H.: J. info Dis. 32, 263 (1923). 
8 ZlLVA, S. S.: Biochem J. 13, 172 (1919). 
9 LEIOHTENTRrIT, B.: Z. expel'. Med. 29, 658 (1922). 
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wenig einheitlichen Angaben der Autoren iiber die Beeinflussung der Phago
cytentatigkeit durch eine vitaminfreie Diat. Vielmehr ist wohl anzunehmen, 
daB die bei vitaminfreier oder vitaminarmer Ernahrung zu beobachtende Herab
setzung der Resistenz, worauf STOLTE!, CORDA2, SMITH und WASON3, MCCAR
RISON4 u. a. im Gegensatz zu GUERRINI5 hinweisen, in erster Linie auf die durch 
die einseitige Kost bedingte allgemeine Entkraftung, vielleicht infolge Darnieder
liegens der oxydativen Vorgange (HESS6) und die dadurch bewirkte Modifikation 
der Zelltatigkeit zuriickzufiihren ist. Darauf deutet auch die Tatsache hin; daB 
bei Mangel an akzessorischen Nahrstoffen EiweiB-, Fett-, Kohlehydrat- und 
Mineralstoffwechsel erheblich in Mitleidenschaft gezogen werden. Nach STOLTE 
erfahren die Zellen verschiedener Organe bei einer vitaminarmen Ernahrung 
eine wohl mit Herabsetzung der Leistungsfahigkeit verbundene Verkleinerung und 
Strukturanderung. So wird nach den Rattenversuchen von CRAMER, DREW und 
MOTTRAM7 bei Vitamin B-Mangel das Lymphgewebe atrophisch, wahrend bei 
ungeniigender Zufuhr des Faktors A eine Atrophie der Darmschleimhaut, vor 
allem aber eine Abnahme der Blutplattchenzahl festzustellen ist, wahrend die 
iibrigen Organe keinerlei Zeichen einer primaren Schadigung aufweisen. 

Zu erwahnen ware noch, daB nach den Befunden von ISHIDo8 sowie ABELS 
bei vitaminfrei ernahrten Tieren infolge der herabgesetzten geweblichen Resistenz, 
der sog. "Dysergie" (ABELS), die Heilung kiinstlich gesetzter Hautverletzungen 
verzogert eintritt. Einerseits ist namlich bei solchen Individuen eine mangelhafte 
Verklebung der Wundrander wie auch das Fehlen einer nennenswerten Neigung 
zur Bindegewebsneubildung zu beobachten; es kommt sehr leicht zur Fliissig
keitsansammlung am Wundboden, zu Hohlenbildungen und Nekrosen. Dadurch 
wird aber nicht nur die Heilung erschwert, sondern auch die Moglichkeit einer 
Infektion begiinstigt. 

Neben einer Schwachung der mit den AbwehrmaBnahmen betrauten Organe 
uud Zellen des Korpers kann vielleicht aber auch eine Virulenzsteigerung der 
Krankheitserreger als Ursache des bei vitaminfrei oder vitaminarm ernahrten 
Individuen zu beobachtenden beschleunigten Verlaufs mancher Infektionskrank
heiten in Betracht kommen. Da sich die aus vitaminfrei erniihrten und an Milz
brand oder Schweinerotlauf gestor benen Tau ben reingeziichteten Bakterienstamme 
nach dieser einmaligen Passage auch ffir normal ernahrte und gegen die Infektion 
mit nichtpassierten Laboratoriumsstammen immune Tauben als virulent erwiesen, 
fiihrt SETTl9 die Erkrankung der vitaminfrei ernahrten Tiere nicht auf eine erhohte 
Empfindlichkeit zuriick, macht vielmehr eine Erhohung der Bakterienvirulenz 
dafiir verantwortlich (s. auch HOFER10). Dieselbe Anschauung vertritt auch 
ASCOLIll , der Milzbrandbacillen durch Ziichtung auf einem vitaminfreien Niihr
boden (Abkochung von geschliffenem Reis mit 0,5% Kochsalz) in ihrer Virulenz 
derart steigern konnte, daB normal ernahrte Tauben an Milzbrandsepsis zugrunde 
gingen, wahrend von den Kontrolltieren dieselbe von einem vitaminhaltigen 

1 STOLTE: Zitiert auf S. 568. 2 CoRDA: Zitiert auf S. 566. 
3 SMITH U. WASON: Zitiert auf S. 569. 4 MCCARRISON: Zitiert auf S. 566. 
5 GUERRINI: Zitiert auf S. 566. 
6 HESS, W. R.: Z. physiol. Chern. 117, 284 (1921). 
7 CRAMER, W., A. H. DREW und J. C. MOTTRAM: Lancet 1921 II, 1202 - Proc. roy. Soc., 

Ser. B 93, 449 (1922). 
8 ISIDDO, B.: Ach. pathol. Anat. 240, 241 (1923). 
9 SETTI, C.: Biochimica e Ter. spero 9, 197 (1922); 10, 149 (1923). 

10 HOFER, H.: Tierarztl. Rdsch. 1922, Nr 45 - Inaug.-Diss. Modena 1922. 
11 ASCOLI, A.: Conferenza tenuta in seno della sezione di Trento dell'associazione vete

rinaria italiana, 26. Marz 1922. Pubblicazione per cura del consiglio provo d'agricoltura di 
Trento. Trento 1922, Tipografia Nazionale - Z. physiol. Chern. 130,259 (1923) - 19iene 
mod. 1923, Nr 7. 
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Nahrboden stammende Kulturmenge anstandslos vertragen wurde. Auch bei 
einem fUr Tauben avirulenten Stamm eines zur Gruppe del' hamorrhagischen 
Septicamieerreger gehorenden Bacteriums (Bact. bipolare multocidum) konnte 
ASCOLI durch abwechselnde Ziichtung auf Reiswasser und Serumagar die Viru
lenz derart erhohen, daB damit infiziede Tauben todlich erkrankten. Die Ur
sache diesel' Virulenzsteigerung erblickt ASCOLI in einer in den vitaminfreien 
NahrbOden enthaltenen krystalloiden, dialysierbaren und hitzebestandigen Sub
stanz, die er "Exaltin" nennt (s. auch SETTI l ). Eine Stiitze fUr diese Auffassung 
wird in del' Feststellung erblickt, daB die Empfanglichkeit vitaminfrei ernahrter 
Tauben fUr bakterielle Gifte (Diphtherie-, Dysenterie- und Tetanustoxin) nicht 
groBer ist, als diejenige del' in iiblicher Weise gefUtterten Kontrolltauben (MoR
SELLI2). 

Endlich ware noch entsprechend del' Annahme von FINDLAy3 daran zu den
ken, daB beim Zustandekommen del" durch einen Mangel an akzessorischen 
Nahrstoffen bedingten erhohten Empfindlichkeit des Organismus fiir manche 
Infektionen auch die besonders bei Vitamin B-freier Ernahrung zu beobachtende 
Herabsetz1tng der K6rperwarme eine gewisse Rolle spielt. FINDLAY halt es fUr mog
lich, daB durch diese Temperaturerniedrigung die Wachstumsbedingungen iiiI' 
gewisse Infektionserreger begiinstigt, die AbwehrmaBnabmen des Organisllllm 
(Phagocytose, Bactericidie) abgeschwacht werden (vgl. S.576). 

In AnschluB an die Besprechung dcs Einflusses del' Ernahrung auf die Ab
wehrmaBnahmen des Organismus gegeniiber infektiosen Agenzien ware hier 
noch kurz auf die Bedeutung der Lipoide fUr die natiirliche Resistenz einzugchen. 
Nach BACMEISTER und HENEs4, SMALL5 , DENIs6, STEPp7, CHAUFFARD, LAROCHE 
und GRIGAUT8, STERN 9 , HENEslo , Krppll, LAPORTE und ROUZAUDl2, 81ST013, VAN 
GEHUCHTEN14, LEUPOLD und BOGENDORFER15 (s. auch LEUPOLD16 ) ist bei akuten 
Infektionskrankheiten fast stets eine von del' Schwere del' Erkrankung abhangigc 
Verminderung des Cholesterinspiegels im Blute (Hypocholesterinamie), die mit 
del' Erhohung del' Korpertemperatur ziemlich parallel verlauft, festzustellen. 
80bald das Fieber nachlaBt, steigt del' Cholesteringehalt des Blutes v;rieder an, 
und zwar unter Umstanden, besonders bei Typhus, sogar iiber die Norm. Mit 
diesel' Hypercholesterinamie geht meist auch ein Ansteigen del' Leukocytellzahl 
Hand in Hand (DENIS u. a.). Bei Tuberkulose und Carcinom ist nach den Angaben 
von BACMEISTER und HENES baufig eine anfangliche Erhohung, im Stadium del' 
Kachexie regelmaBig ein Abfallen des Cholesteringehaltes im Blute nachzuweisen. 
Auch bei Leprakranken geht die Verschlechterung des Allgemeinbefindens mit 
einem Absinken des Cholcsterinspiegels im Blute einher (BALBI17, BOYD und 

1 SETTI, C.: Biochimiea 0 Tel'. spor. 10, 187 (1923); n, 234 (1924). 
2 MORSELLI, G.: Biochimica e Tel'. spero 11, I (1924). 
3 FINDLAY, G. M.: J. of Path. 26, 485 (1923). 
4 BACMEISETR und HENES: Dtsch. med. Wschr. 39, Nr 12, 544 (1913). 
5 SMALL, J. C.: J. Labor. a. clin. Med. I, Nr 11, (1916). 
6 DENIS, W.: J. of bioI. Chern. 29, 93 (1917). 
7 STEPP, W.: Munch. med. Wschr. 65, Nr 27, 781 (1918). 
8 CHAUFFARD, A., G. LAROCHE und A. GRIGAUT: Ann. Med. S, 69 (HI20). 
9 STERN, G.: Z. Kinderheilk. Orig. 25, 129 (1920). 

10 HENES, E.: Arch. internat. Med. 25, 411 (1920). 
11 KJpP, H. A.: J. of bioI. Chern. 44, 215 (1920). 
12 LAPORTE und ROUZAUD: C. r. Soc. BioI. Paris 83, 3)2 (1920). 
13 SISTO, P.: Riv. osped. 10, 475 (1920). 
14 GEHUCHTEN, P. VAN: C. r. Soc. BioI. Paris 84, 459 (1921). - Ann. inst. Pasteur 35, 

396 (1921). 
15 LEUPOLD, E. U. L. BOGENDORFER: Dtsch. Arch. klin. Med. 140, 28 (1922). 
16 LEUPOLD, E.: ZbI. Path. 33, Sonderbd., 8 (1923). 
17 BALBI, E.: Giorn. itaI. Dermat. 66, 427 (1925). 
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n,Oyl). KLAUSNER2 stellte bei Syphilis eine Vermehrung der Gesamtlipoide des 
Serums fest; Me F ARLAND3 fand dagegen im syphilitischen Blutserum mittlere 
und niedere Cholesterinwerte. 

Nach STEPP, STERN, sowie LEUPOLD und BOGENDORFER ist das Sinken des 
Cholesterinspiegels im Elute durch den Infekt selbst bedingt und von dessen 
Begleiterscheinungen (Fieber, Unterernahrung) unabhangig. Es darf jedenfalls 
als hinreichend gesicherte Tatsache gelten, daB das Stadium der Hypocholesterin
amie der Periode der starksten Resistenzverminderung des infizierten Orgariismus 
entspricht, wahrend, wie schon hier erwahnt sei, mit dem Wiederanstieg des 
Cholesterinspiegels das Einsetzen nachweis barer Immunitatsvorgange zeitlich 
etwa zusammenfallt. Damit im Einklang stehen auch die Befunde von ROUZAUD 
und CABANIS4, die nach der Typhusschutzimpfung diesel ben Schwankungen des 
Cholesteringehalts im Blute, die sie als Ausdruck der durch den toxischen Reiz 
in einem empfanglichen Organismus ausgelOsten Reaktion auffassen, wenn auch 
in wesentlich geringerem Grade feststellen konnten; bei der 3. Injektion des 
Typhusimpfstoffs waren nur noch geringe, und bei der 4. Einspritzung entsprechend 
der nunmehr erreichten vollstandigen Immunitat keine das MaB der normalen 
Schwankungen iibersteigenden Veranderungen des Cholesterinspiegels mehr 
nachzuweisen. 

In Anbetracht diesel' Feststellungen ist es verstandlich, daB man den EinfluB del' Lipoide 
auf die Widerstandsfahigkeit des Karpel's einem eingehenden Studium unterzog. 'Venn auch 
die bisher mitgeteilten Versuchsresultate in Anbetracht del' zwischen den Angaben del' Autorcn 
vielfach bestehenden Widerspriiche noch keine eindeutige Beurteilung del' Bedeutung diesel' 
Substanzen fUr die AbwehrmaBnahmen des Organismus zulassen, so bilden sie doch eine ge
wisse Grundlage fUr die weitere, zweifellos aussichtsreiche Beal'beitung del' in Diskussion 
stehenden Probleme. 

Nach den Versuchen von LEUPOIJD und BOGENDORFER5 zeigten Mause, Ratten, Meer
schweinchen und Kaninchen, deren Blut nach langdauernder Cholesterinfiitterung einen 
gesteigerten Cholesteringehalt aufwies, gegeniiber experimentellen Infektionen mit Pneumo· 
kokken, Pyocyaneus- und Milzbrandbacillen, sowie gegen Diphtheriegift eine erhahte Wider
standsfahigkeit. Bemerkenswert ist auch die Angabe von WESTPHAL6, daB bei gcnuiner 
Hypertonie, die wahrscheinlich auf endokrine Storungen zuriickzufiihren ist und die mit 
einer Hypercholesterinamie einhergeht, cin gewisser Schutz des Individuums gegen infek
tiose Erkrankungen der verschiedensten Art verbunden ist. Hinsichtlich des Mechanismus 
diesel' auch von anderen Autoren a,ngenommenen resistenzerhahendcn Wirkung des Chole
sterins gehen indessen die Ansichten noch auseinander. Wahrend ARKIN7 (vgl. auch P. TH. 
MULLER8 ) angibt, daB Cholesterin den Phagocytosevorgang nicht beeinfluBt, wird diesel' nach 
'V ALBUM9 dUTCh Cholesterin stark gefardcrt, dagegen nach STUBEItlO erheblich, nach LEUPOLD 
und BOGENDORFER nur ganz unbedeutend herabgcsctzt; STUBEIt gibt auBerdem noch an, , 
daB Lecithin die hcmmende Wirkung des Cholesterins auf die FreBtatigkeit del' Leukocyten 
aufzuheben vermag. Nach den Untersuchungen von TUNNIOLIFFll ist die Beeinflussung der 
Phagocytose sehr wcsentlich von den verwendeten Cholesterinmengen abhangig; starkere 
Konzentrationen des Lipoids wirken hemmend, schwachere dagegen fordernd. Die bactericide 
Kraft des Blutes ist von dem Cholesteringehalt offenbar unabhangig (LEUPOLD und BOGEN
DORFEIt). Dagegen scheint den Lipoiden eine entgiftende Wirkung auf bakterielle Toxinc 
zuzukommen. Im AnschluB an die bekaIDlten Untersuchungen 'VASSERMANNS 12 (s. auch 

1 BOYD, T. C. u. A. C. Roy: Indian J. med. Res. 15, 643 (1928). 
2 KLAUSNER, E.: Biochem. Z. 41, 36 (1912) - Wien. klin. Wschr. 25, Nr 21, 786 (1912). 
:J MoFARLAND, A. R.: Arch. of Dermat. 6, 39 (1922). 
'1 RouzAUD U. CABANIS: Presse mM. 21, 197 (1913). 
5 LEUPOLD U. BOGENDOItFER: Zitiert auf S. 571. 
6 WESTPHAL, K.: Z. klin. Med.' 101, 584 (1925). 
7 ARKIN, A.: J. info Dis. 13, 408 (1913). 
8 MULLER, P. TH.: Z. Immun.forschg Orig. I, 61 (l909). 
" WALBUM, L. E.: Z. Immun.forschg Orig. 7, 544 (1910). 

10 STUBEIt, B.: Biochem. Z. 51, 211 (1913); 53, 493 (1913). 
11 TUNNIOLIFF, R.: J. info Dis. 33, 285 (1923). 
12 WASSERMANN, A.:" Bed. klin. 'Vschr. 35, Nr 1, 4 (1898). - WASSERMANN, A. U. 

T. TAKAKI: Ebenda 35, Nr 1, 5 (1898). 
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MARxl) iiber die tetanustoxinneutralisierende Eigenschaft des Gehirns konnten zahlreiche 
Autoren feststellen, daB die verschiedenartigsten Lipoidstoffe (Lecithin, Cholesterin, Seifen
emulsionen, Galle, Lipoide der weiBen und grauen Gehirnsubstanz u. a.) bakterielle und tie
rische Toxine in wechselnden Mengen zu binden vermogen (KEMPNER und SCHEPILEWSKy 2, 
STOUDENSKy3, METSCHNIKOFF, NOGUCHI" FLEXNER und NOGUCHI5, P. TH. MULLER6, LAND
STEINER und v. EISLER 7, LANDSTEINER undBoTTER18, P ASCUCCI9, VINCENTlO, TAKAKIll, PETIT12, 
DE W AELE13, RAUBITSCHEK u. RUSS14, ALMAGJAl5, W ALBUMl6, BRUSCHETTINI u. CALCATERRAl7, 
LOEWE18, WADSWORTHundVORIES19, TUNNICL1FF20, SURANYI u. JARNo21 u.a.). AuchLEUPOLD 
und BOGENDORFER nehmen auf Grund ihrer Tierversuche !nit Diphtheriegift in Vbereinstim
mung !nit den Angaben anderer Autoren (s. unten) an, daB die Bakterientoxine !nit dem Cho
lesterin des Blutes eine Bindung eingehen, wodurch einerseits die Toxine unschadlich gemacht 
werden, andererseits aber das Blutcholesterin verbraucht wird. Sie glauben derart den bei den 
meisten Infektionskrankheiten in Erscheinung tretenden Cholesterinverlust des Blutes erklaren 
zukonnen und nehmen weiter an, daB bei zu geringem Gehalte des Blutes an Cholesterin nicht 
die Gesamtmenge der kreisenden Toxine entgiftet werden kann, daB es dementsprechend in 
diesem FaIle zu einer Verankerung der Giftstoffe in den Organen und zu Krankheitserschei
nungen kommt. Diese Annahme der beiden Autoren, daB die Widerstandsfahigkeit des 
Organismus bakteriellen Toxinen gegeniiber lediglich yom Cholesteringehalt des Blutes ab
hangt, erscheint indessen etwas zu weitgehend. Wie namlich MARIE22 nacl1weisen· konnte, 
ist der Cholesteringehalt im Blute immunisierter Tiere, das eine stark entgiftende Wirkung 
auf die entsprechenden Bakterientoxine ausiibt, vielfach erheblich herabgesetzt und nach 
den Untersuchungen von KOLDAJEFF23 besteht bei antitoxischen Diphtherieheilseris keinerlei 
Zusammenhang zwischen Toxinneutralisierungsvermogen und Cholesteringehalt. In gleicher 
Weise beruht aber auch die natiirliche Giftresistenz eines Individuums zweifellos nicht alleil1 
auf dem Lipoidgehalt des Blutes und ebenso wird man auch die Verankerung bakterieller 
und tierischer Toxine durch gewisse Organe, vor allem durch Milz, Leber, Nebennieren, 
Gehirn usw. (CHvOSTEK24, IGNATOWSKy25, BRUNTON und BOCKENlIAM26, FERM127, DIETRICH28, 
DIETRICH und KAUFMANN29, HAHN und SKRAlIIL1K30, BIELING und GOTTSCHALK3l, MEYER und 
ROMINGER32, WULFING33 u.a.) inAnbetracht derSpezifitat des Vorganges nicht lediglich auf 

1 MARX, E.: Z. Hyg. 40, 231 (1902). 
2 KEMPNER, W. u. E. SCHEPILEWSKY: Z. Hyg. 21, 213 (1898). 
3 STOUDENSKY, A.: Ann. Past. 13, 126 (1899). 
4 NOGUCHI,H. :Zbl. Bakter.I Orig. 32, 377 (1902)-Bull. Univ. Pennsylvania 15, 327(1902). 
5 FLEXNER, S. u. H. NOGUCHI: J. of exper. Med. 6, 277 (1902). 
6 MULLER, P. TH.: ZbI. Bakter. I Orig. 34, 567 (1903). 
7 LANDSTEINER, K. u. M. v. EISLER: Wien. kIin. Wschr. n, Nr 24, 676 (1904) - ZbI. 

Bakter. I Orig. 39, 309 (1905). 
8 LAND STEINER, K. u. A. BOTTERI: ZbI. Bakter. I Orig. 42, 562 (1906). 
9 PASCUCCI, 0.: Beitr. chem. Physioi. u. Path. 6, 543, 552 (1905). 

10 VINCENT, H.: Ann. Past. 22, 341 (1908). 
11 TAKAKI, K.: Beitr. chem. Physioi. u. Path. ll, 288 (1908). 
12 PETIT, L.: C. r. Soc. BioI. Paris 64, 811 (1908). 
13 WAELE, H. DE: Z. Immun.£orschg Orig. 3, 478 (1909). 
14 RAUBITSCHEK, H. u. V. K. Russ: Z. Immun.forschg Orig. 1, 395 (1909). 
15 ALMAGIA, M.: Boll. R. Accad. Med. Roma 34, Nr4 (1909). 
16 WALBUM: Zitiert auf S. 572. 
17 BRUSCHETTINI, A. u. E. CALCATERRA: Pathologica 2, 362 (1910). 
18 LOEWE, S.: Biochem. Z. 33, 225 (1911). 
19 WADSWORTH, A. B. u. R. VORIES: J. of Immun. 6, 413 (1921). 
20 TUNNICLIFF: Zitiert auf S. 572. 
21 SURANYI, L. u. L. JARNO: Z. Immun.forschg 51, 199 (1928). 
22 MARIE, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 76 (1923). 
23 KOLDAJEFF, B. M.: Russk. Physioi. J. 3, 139 (1921). 
24 CHVOSTEK, F.: Pathologische Physiologie der Nebennieren. Erg. Path., herausg. von 

O. LUBARSCH u. R. OSTERTAG II 9, 243 (1903). 
25 IGNATOWSKY, A.: ZbI. Bakter. I Orig. 35, 4 (1904). 
26 BRUNTON, L. u. T. J. BOCKENHAM: J. of Path. 10, 50 (1905). 
27 FERMI, C.: ZbI. Bakter. I Orig. 46, 68, 168 u. 259 (1908). 
28 DIETRICH: ZbI. allg. Pathoi. 29, 169 (1918). 
29 DIETRICH, A. u. E. KAUFMANN: Z. exper. Med. 14, 357 (1921). 
30 HAHN, M. u. E. v. SKRAML1K: Biochem. Z. 112, 151 (1920). 
31 BIELING, R. u. A. GOTTSCHALK: Z. Hyg. 99, 125, 142 (1923). 
32 MEYER, H. u. E. ROMINGER: Arch. f. exper. Path. 104, 23 (1924). 
33 WULFING, M.: Virchows Arch. 253, 239 (1924). 
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eine Bindung del' Gifte durch Organlipoide zuruckfuhren durfen, vielmehr wird man hierfiir 
in erster Linie die Interferenz spezifischer, Haftgruppen eiweiBartiger Bestandteile1 (Anti
korper, Organreceptoren) verantwortlich machen mussen (s. auch LANDSTEINER und v. EIS
LER2, MARIE und TrFFENAU3, SACHS). 

Inwieweit bei der Giftverankerung durch Organe die spezifischen Receptoren 
und inwieweit dabei die pseudoantitoxisch wirkenden Lipoidstoffe (s. bei 
SACHS4) beteiligt sind, liiBt sich heute allerdings noch nicht entscheiden. Fur 
die Bedeutung der Lipoide fur die natiirliche Widerstandsfahigkeit des Organis
mus gegenuber Toxinen, vielleicht auch gegenuber andersartigen Infektionsstoffen, 
spricht zweifellos der insbesondere von MULON und PORAK5 , DIETRICH6, DIETRICH 
und KAUFMANN 7, CLEVERS und GOORMAGHTIGH8, sowie LEUPOLD und BOGEN
DORFER9, zum Teil auf Grund alterer Angaben von GOURFEIN und CHVOSTEK10 

experimenteH erbrachte Nachweis, daB die nach Injektion ge"l'risser Toxine, vor 
aHem des Diphtheriegifts im empfanglichen Organismus eintretende Cholesterin
verarmung des Blutes durch eine Bindung des Cholesterins an die toxischen 
Substanzen zustandekommt. Einerseits infolge dieses Sinkens des Blutchole
sterinspiegels, das seinerseits eine vermebrte Ausschwemmung von Cholesterin 
aus den inneren Organen zur Folge hat, andererseits aber auch durch unmittcl
bare ortliche Einwirkung des im Blute kreisenden Toxins, kommt es nach Angabe 
der genannten Autoren zu einer mit Degeneration und entzundlichen Vorgangen 
verbundenen Cholesterinverarmung der als Cholesterindepots vielleicht auch als 
Cholesterinbildungsstatten dienenden Organe, vor aHem der Nebennierenrinde 
[so auch LUSENAll, MARENGHI12, O. KOHLER (bei ·WACKER und HUECK13), VAN 
GEHUCHTEN14 , LAROCHE15, WULFING16]. Entsprechend den EHRLICHschen Vor
stellungen nimmt DIETRICH daher an, daB die Nebennierenrinde, deren physio
logische Bedeutung er in erster LUlie in der Bindung und Unschadlichmachung 
giftiger Substanzen erblickt, als primarer Angriffspunkt bestimmter Toxine und 
auch anderer Infektionsstoffe bei gesteigerter Giftwirkung infolge Insuffizienz 
zuerst dem Untergang anheimfallt. 

Zu erwahnen ware noch, daB nach den Befunden von ROBERTSON und 
BURNETT1?, durch Cholesterinzufuhr das Wachstum des transplantablen Ratten-

1 Nach neueren Angaben von SBARSKY und seinen JVIitarbeitern [SBARSKY, B.: Biochem. 
Z. 135, 21 (1923). - SBARSKY, B. U. L. SUBKOWA: Ebenda 172, 40 (1926). - SBARSKY, B. 
U. Z. JERMOLJEWA: Ebenda 182, 180 (1927)] besitzen auch manchc Aminosauren, vor allem 
das Tyrosin, die Eigenschaft, Diphtherie. und Tetanustoxin in vitro zu entgiften; andere 
Aminosauren seien dagegen nur wenig oder liberhaupt nicht wirksam. Durch prophylaktische 
Thyrosineinverleibung gelang es angeblich, ~ause gcgcn cine nachfolgendc Tetanusintoxi· 
kation zu schlitzen. 

2 LANDSTEINER U. V. EISLER: Ziticrt auf S. 573. 
3 MARIE, A. U. M. TIFFENAU, Ann. Past. 26, 318 (1912). 
4 SACHS: Zitiert auf S. 510. 
5 MULON, P. U. R. PORAK: C. r. Soc. BioI. Paris 77, 273 (1914). 
6 DIETRICH: Zitiert auf S. 573. 
7 DIETRICH U. KAUFlIIANN: Zitiert auf S. 573. 
8 CLEVERS, J. U. N. GOORMAGHTIGH: Le role du cortex surrenal ct de la glande thyroide 

au cours de la vaccination antivariolique. Brussel: Goema.re 1922. - Vgl. auch.J. CLEVERS 
U. N. GOORlIIAGHTIGH: Bull. Acad. MM. Belg. (September 1921). 

9 LEUPOLD U. BOGENDORFER: Zitiert auf S. 571. 
10 CHVOSTEK: Zitiert auf S. 575; daselbst die altere Literatur. 
11 LUSENA, G.: Boll. Accad. med. di Genova 18, Nr 1 (1903). 
12 MARENGill, G.: Rendiconti del R. Istituto lombardo di Scienze e Lettere II. S., 34, 

1193 (Milano 1903). 
13 WACKER, L. U. W. HUECK: Arch. f. exper. Path. 71, 373 (1913). 
14 GEHUCHTEN, P. VAN: C. r. Soc. BioI. Paris 84, 459 (1921) - Ann. Past. 35, 396 (1921). 
15 LAROCHE, G.: Rev. fran9. Endocrin. I, 185 (1923). 
16 WULFING: Zitiert auf S. 573. 
17 ROBERTSON, T. B. 11. T. C. BURNETT: J. of cxper. Med. 17, 34-4 (1913). 
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carcinoms beschleunigt wird. 1m Gegensatz hierzu verringert Lecithin die Ten· 
denz zur Metastasenbildung, evtl. auch das Wachstum des primaren Tumors. 

Was den EinfluB konstitutioneller Erkrankungen auf die natiirlichen Ab· 
wehrvorrichtungen des Organismus anlangt, so wurde im vorstehenden bereits 
auf die Bedeutung der Stoffwechselerkrankungen, vor allem der Unterernahrung, 
des Diabetes und der verschiedenen A vitaminosen hingewiesen. Auch wurde 
bereits hervorgehoben daB bei derartigen Krankheitszustanden, insbesondere 
bei den durch Vitaminmangel bedingten Prozessen, die Schadigung der blutbil· 
denden Organe, vor allem auch des Lymphgewebes, eine konstante Erscheinung 
darstellt und bei der dabei zu beobachtenden Resistenzverminderung als ursach· 
licher Faktor in Betracht kommen diirfte (vgl. insbesondere PmSALlxl, MAN· 
FREDI2, BUSSE3, MELNIKOWA und WERSILOWA4, LIPPMANN5, LIPPMANN und 
PLESCR6, BrssoN7 , BIEIINO und ISAAos). Diese Interpretation die mit df'r im 
vorhergf'henden Abschnitt kurz darge1egten Auffassung iiber die Rolle der Ent· 
ziindung bei der Abwf'hr von InfektlOnseITegern im Einklang steht, findet auch 
in der durch klinische und experimentelle Beobachtungen ermittelten Tatsache, 
daB anamischp Zustande jeder Atiologie, bef'onders solche schwereren Grades, 
vielfach eine Herabsetzung der Widerstandsfahigkeit des Organismus gegeniiber 
Infektionsstoffen im Gefolge haben, eine Stiitze. So geben PAROU und LAUBRy9 

an, daB bei der pernizi6sen Anamie, welche dip schwerste Schadigung des hamato· 
poet is chen Apparates darstellt, die phagocytaren Vorgange und der Gehalt des 
Blutes an Opsoninen betracht1ich herabgesetzt sind. Auch bei chlorotischen 
Individuen nahmell nach den Angaben v. NOORDENS10 infekti6se Erkrankungen 
haufig einen verha1tnismaBig schwerell· Verlauf. Nach LUBARSCHll (s. auch 
BUCHNER12) wirkt Anamie pradisponierend besonders bei Mikroben, we1che die 
Fahigkeit besitzen, rote Blutk6rperchen zu zerstCiren, wie Milzbrand· und HUlmer· 
ch01erabacillen. Nach starkerer Blutentziehung konnte GARTNER13 einen besch1eu· 
lligten Verlauf der experimentellen Staphylokokkeninfektion des Kaninchens 
nachweisen. GOTTSTEIN14 sowie MYA und SANARELLI15 stellten bei Tieren, bei 
denen sie durch Injektion eines B1utgiftes (AcetylphenyThydrazin) einen Teil 
der roten Blutzellen zur Aufl6sung gebracht hatten, einen Verlust der natiir1ichen 
Resistenz gegeniiber bestimmten Infektionen (Meerschweinchen gegen Hiihner· 
cholerabacillen, Tauben und Ratten, nicht aber Hunde gegen Milzbrandbacillen) 
fest (s. auch ROSATZIN16). DaB allerdings neben der Erythrocytenzerst6rung hier 
noch andere Wirkungen des Chemikales fiir den beobachteten Effekt verantwort· 
lich zu machen sind, wird durch die Angaben von BAKUNIN und BOCCARDI17 

1 PmSALIX, C.: Arch. Med. exper. Anat. pathoI., I. S., 3, 159 (1891). 
2 MANFREDI, L.: Virchows Arch. 155, 335 (1899). 
3 BUSSE, W.: Arch. Gynak. 85, 1 (1908). 
4 MELNIKOWA, F. J. u. M. A. WERSILOWA: ZbI. Bakter. I Orig. 66, 525 (19]2). 
5 LIPPMANN: Z. Immun.forschg Orig. 24, 107 (1916). 
6 LIPPMANN u. PLESOH: Z. Immun.forschg Orig. 11, 348 (1913). 
7 BUSSON, B.: Z. exper. Med. 9, 315 (1919). 
8 BIELING, R. u. S. ISAAO: Z. exper. Med. 25, 1 (1921). 
9 PAROU, M. u. CH. LAUBRY: C. r. Soc. BioI. Paris 66, 1080 (1909). 

10 No ORDEN, K. v.: Die Bleichsucht. Nothnagels Handb. der speziellen Pathologic u. 
Therapie 8. Wien: A. Holder 1897. 

11 LUBARSOH, 0.: ZbI. Bakter. I 6, 481, 529 (1889). 
12 BUOHNER, H.: Zbl. Bakter. I 5, 817 (1889); 6, 1 (1889). 
13 GARTNER, F.: Beitr. path. Anat. 9, 276 (1891). 
14 GOTTSTEIN, A.: Dtsch. med. Wschr. 16, Nr 24, 524 (1890). 
15 MYA, G. u. G. SANARELLI: Fortschr. Med. 9, Nr 4 (1891). 
16 ROSATZIN, TH.: Siche bei O. LUBARSOH: Zur Lehre von den Geschwiilsten u. Infek· 

tionskrankheiten, S.77. Wiesbaden: J. F. Bergmann 1899. 
17 BAKUNIN, S. u. G. BOOOARDI: Riforma med. 1891, Nr 188. 
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wahrscheinlich gemacht, die bei Tauben nach Blutentziehung keine Verminde
rung ihrer natiirlichen Milzbrandresistenz nachweisen konnten. (Hinsichtlich 
der Bedeutung des hamatopoetischen Systems fiir die Immunisierungsvorgange 
und des Einflusses der Aderlasse auf die Immunkorperbildung s. S. 630 u. 608.) 

In diesem Zusammenhange sei noch erwahnt, daB durch eine Veranderung 
der Bllltverteilllng im K6rper die lokale Resistenz bestimmter Organe gegeniiber 
Infektionserregern eine Steigerung oder Herabsetzung erfahren kann. ,So ist es 
z. B. eine dem Kliniker bekannte Tatsache, daB der bei Pulmonarstenose ver
minderte Blutgebalt der Lungen fiir Tuberkulose pradisponiert, wahrend um
gekehrt die fUr Mitralstenose charakteristische Blutuberfiillung der Lungen diesen 
einen Schutz gegenuber der genannten Infektion verleiht. Durch histologische 
Untersuchungen bei Fallen von Knochen- und Gelenkstuberkulose konntc 
B. FISCHER! nachweisen, daB unter der Wirkung der auf dieser Erfahrungstatsache 
beruhenden kunstlichen Stannngshyperamie nach BIER eine starkere Entzundung 
des in der Nahe der Tuberkelliegenden Gewebes und auch fibrose Veranderungen 
in den Krankheitsherden eintreten, die unter Umstanden zur Vernarbung und 
Abkapselung von Tuberkeln fUhren konnen (vgl. auch HONIGMANN u. SCHAFFER2). 

Die Beeinflussung der Resistenz durch Ablciihl1lng ("Erkaltung") ist offenbar 
als FoIge einer durch die Kalteeimvirkung bedingten ZirkulationssWrung und 
ciner veranderten Blutverteilung in den Schleimhauten aufzufassen. Dadurch 
kommt es zu ortlichen Gewebsschadigungen, die ibrerseits das Eindringen und 
die Ansiedelung gewisser, ursprunglich auf der Schleimbautoberflache sapro
phytisch vegetierender Mikroben begtinstigten. Inwieweit dabei eine Abnahmc 
der Phagocytose (SANARELLI3 , TRONmISDORF4 , ROLLY und MELTZER5 , LEDINGHAM6 ) 

oder del' bactericiden Schutzstoffe des Blutes (LISSAUER7 ; s. dagegen LONDON8 , 

GRAZIANI9) eine Rolle spielen, ist noch nicht einwandfrei geklart. (Hinsichtlich 
der Beeinflussung der naturlichen Resistenz durch Fieber vgl. S. 539.) 

Eine besondere Bedeutung fiir die Widerstandsfahigkeit eines Individuums 
gegenuber bestimmten Mikroorganismen kommt weiterhin vorausgegangenen oder 
gleichzeitig bestehenden andersartigen Infelctionskrankheiten zu. Schon oben 
(s. S. 519) wurde darauf hingewiesen, daB saprophytische Keime unter Umstanden 
dann zu Krankheitserregern werden konnen, wenn ihnen durch vorher bestehenoe 
infektiose Prozesse das Eindringen in den Organismus und ihre Vermehrung in 
den durch die primare Erkrankung geschadigten Geweben ermoglicht wird. In 
der klinischen und bakteriologischen Literatur sind zahlreiche Feststellungen 
niedergelegt, welche eine derartige begunstigende ,\Virkung gewisser infektioser 
Prozesse fUr die Ansiedelung andersartiger Krankheitserreger, d. h. die Aus
bildung eines Locus minoris resistentiae durch die Erstinfektion erkennen lassen. 
Ohne im einzelnen auf das noch wenig geklarte Zustandekommen der 111isch
V:.n£Se/cnndarinfelctionen (vgl. insbesondere v. WASSERMANN und KEYSSER10) 

1 FISOHER, B.: Frankf. Z. Path. :l, 926 (1909). 
2 HONIGJI'IANN, F. U. J. SOIIAFFER: Munch. med. Wschr. 54, Nr 36, 176U (1907). 
3 SANARELLI: Ann. lnst. Pasteur 7, 225 (1893). 
4 TROMMSDORFF, R.: Arch. Hyg. 59, I (1906). 
5 ROLLY, 1<'. U. MELTZER: Dtsch. Arch. klin. Med. 94, 335 (1908). 
6 LEIlINGHAM, J. C. G.: Proc. roy. Soc. Lond. B 80, 188 (1!l08). 
7 LISSAUER, M.: Arch. Hyg. 63, 331 (1907). 
8 LONDON, E.: C. r. Acad. Sci. Paris 122, 1278 (1896) - Arch. Sc. BioI. St. Petershourg 

'), 88, 197 (1897). 
9 GRAZIANI, A.: Gazz. Osp. 27, Nr 96 (1906). 

10 WASSERMANN, A. v. u. F. KEYSSER: Misch- und Sekundarinfektion. Handh. del' 
pathogenen Mikroorganismen; herausg. von W. KOLLE und A. v. 'WASSERMANN, 2. Aufl., 
1,632. Jena: G. Fischer 1912. - Siehe auch A. SEITZ: Misch- und Sekundarinfektion. Handb. 
der pathogen en Mikroorganismen, 3. Aufl., herallsgeg. von vI'. KOLLE, R. KRAUS U. P. UHLEN
lIlT'Tn I, 505. Jella, Berlin u. vVien 1929. 
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einzugehen, seien nur einige Beispie~e angefiihrt, welche die gemeinschaftliche 
Wirkung verschiedenartiger Infektionsstoffe auf den Organismus demonstrieren. 

Roux und YERSINl sowie V.A.LAGUSSA und RANELLETTI2 stellten fest, daB 
die Resistenz der Meerschweinchen gegenuber der Diphtherieinfektion bzw. dem 
Diphthe:riegift durch eine experimentelle Infektion mit Streptokokken eine erheb
liche Herabsetzung erfahrt. R. PFEIFFER3 gibt auf Grund von Versuchen FRIED
BERGERS an, daB bei Kaninchen die Ausbildung einer Choleraimmunitat (durch 
Injektion abgetoteter Choleravibrionen) erheblich beeintrachtigt wird, wenn 
gleichzeitig geringe Mengen anderer Bakterien (Typhusbacillen, Erreger der 
Kaninchensepticamie) in abgetotetem Zustande injiziert werden. Nach BRAN
DENBERG4 verschwindet bei gleichzeitig bestehender Tuberkulose- und Scharlach
erkrankung, nach KARASAWA und ScmcK5 wahrend des Masernexanthems nicht 
selten die als Zeichen einer Allergie des Organismus gegen Tuberkelbacillen auf
zufassende PIRQuETsche Hautreaktion, wahrend der Gehalt des Blutes an Diph
therieschutzstoffen keine Veranderung erfahrt. Bekannt ist ferner, daB sich beim 
Menschen im AnschluB an Masern, Keuchhusten, Pneumonie oder Grippe in
folge der dadurch bedingten Resistenzverminderung haufig eine manifeste 
Tuberkulose ausbildet. Auch Malaria setzt dif) "Widerstandskraft des Organis
mus gegen Tuberkulose herab (STEUDELS). Wahrend bei normalen Kaninchen 
die experimentelle Recurren"infektion nul' wenige Tage lang dauert, sind die 
Ruckfallfieberspirochaten bei syphilis- und framboesieinfizierten Individuen 
dieser- Tierart mehrere Wochen lang in den Schankern neben den Lues- bzw. 
Framboesieerregern (Spirochaeta pallida bzw. pertenuis) nachzuweisen (SCHLOSS
BERGER und PRIGGE7 , NICOLAUS). Ferner konnte CATANEI9 feststellen, daB 
bei Kanarienvogeln, die gleichzeitig mit Huhnerspirochaten (Spirochaeta 
gallinarum) und mit den Erregern del' Vogelmalaria (Plasmodium relictum) in
fiziert wurden, die beiden Infektionen einen wesentlich schwereren Verlauf 
nchmen, als dies sonst der Fall ist. Das gleiche isto bei Kaninchen der Fall, die 
zur selben Zeit mit Syphilis (am Horlen) und mit Vaccine (in die rasierte Haut) 
geimpft werden (PEARCE lO ). Ebenso zeigt ilach Beobachtungen von DUFFAUll 

die gleichzeitige Erkrankung des Menschen an Bacillen- und Amobenruhr einen 
besonders bosa,rtigen Charakter; durch die Mischinfektion verlauft die bacillare 
Dysenterie unter dem Bilde einer schweren Septicamie. Weiterhin konnten 
DELORME und ANDERSONl2 bei Mausen, die eine experimentelle Recurrens
infektion uberstanden hatten und 2 Monate spater mit Naganatrypanosomen 
(Tryp. brucei) infiziert wurden, ein neues Auftreten der Ruckfallfieberspiro
chaten im Elute, d. h. eine Mobilisierung einer latenten Infektion beobachten. 
Einen ahnlichen Mechanismus, namlich die Aktivierung eines im Korper des 

1 Roux, E. u. A. YERSIN: Ann. lnst. Pasteur 4, 332 (1890). 
2 V ALAGUSSA, F. U. A. RANELLETTI: ZbI. Bakter. I 24, 752 (1898). 
3 PFEIFFER, R.: Mode d'action et origine des substances actives des serums preventifs et 

des sernms antitoxiques. 13e Oongres intern. d'Hyg. et de Demogr. Bruxelles 1903. O. r. 
du Oongres 2 (1903). 

4 BRANDENBERG, F.: Dtsch. med. Wschr. 36, Nr 12, 561 (1910). 
5 KARASAWA, M. U. B. ScmCK: Jb. Kinderheilk. 72, 460 (1910). 
6 STEUDEL, E.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 29, Beiheft Nr 1, 391 (1925). _ 
7 SCHLOSSBERGER, H. U. R. PRIGGE: Med. Klin. 22, Nr 32, 1227. 1926 - MikrobioI. Z. 

(russ.) 2, 185(1926). - Siehe auch J. L. KRITSCHEWSKI: Klin. \\'schr. 8, Nr 27, 125!l (Hl2fl). 
8 NICOLAU, S.: O. r. Soc. BioI. Paris 96, 36 (1927). 
9 OATANEI, A.: Arch. lnst. Pasteur Algerie 3, III (1925). 

10 PEARCE, L.: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 24, 739 (1927) - J. of exper. Med. 47, 
611 (1928); 48, 125, 363 (1928). 

11 DUFFAU, H. E.: Arch. Inst. Pasteur Algerie 1, 151 (1923). 
12 DELORME, A. U. T. E. ANDERSON: O.t. Soc. BioI. Paris 98, 1183 (1928). 
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Impflings vorhandenen sichtbaren oder unsichtbaren Virus durch die Schutz
pockenhnpfung ist man geneigt, zur Erklarung des Zustandekommens der post
vaccinalen Encephalitis anzunehmen; allerdings wird von einigen Autoren mit 
der Moglichkeit gerechnet, daB das Vaccinevirus selbst die Ursache dieser ge
fiirchteten Komplikation darstellt, wenngleich der Nachweis des Vaccinevirus 
im Gehirn, wie er TURNBULL und McINTosHl sowie ALDERSHoFF2 in einigen 
Erkraukungsfallen dieser Art gelungen ist, nicht ohne weiteres als Beweis fiir 
eine solche Annahme gelten kann (s. bei GILDEMEISTER3 ; vgl. S. 537 u .. 591). 

Umgekehrt ist es abel' auch moglich, daB durch die Misch- oder Sekundar
infektion der primare KrankheitsprozeB zur Heilung oder zum Stillstand gebracht 
wird. So ist es z. B. bekannt, daB tuberkulose Prozesse oder inoperable maligne 
Geschwiilste unter del' Wirkung eines Erysipels geheilt oder wesentlich gebessert 
wurden (Literatur bei KAZNELSON). FURsT4 stellte fest, daB bei Kaninchen nach 
Einverleibung eines Gemischs von virulentem Vaccinematerial und Milzbrand
sporen das Angehen der Milz brandinfektion protrahiert oder verhindert wird . .Abn
liche Beobachtungen machte fernerFuKuDA5 , del' Ratten mit Milzbrandbacillen 
und gleichzeitig mit Naganatrypanosomen oder Pyocyaneusbacillen infizierte; in 
beiden Fallen war meistens, wenn auch nicht regelmaBig, eine Verzogerung del' 
Milzbrandinfektion nachzuweisen. Weiterhin wird nach den Befunden von 
UHLENHUTH, HUBENER und WOITHE6, sowie KUDICKE, FELDT und COLLIER7 

del' Krankheitsverlauf bei tl'ypanosomeninfizierten Ratten (Tryp. equiperdum) 
bzw. Mausen (Tryp. bl'ucei) durch eine etwa gleichzeitige Infektion mit Recurrens
spirochaten erheblich verzogert. GALLIARD8 konnte sogar bei Mausen, die 
gleichzeitig mit Trypanosomen (Tryp. brucei) und Recurrensspirochaten (Spir. 
crocidurae) infiziert worden waren, nicht nur einen abortiven Verlauf, sondern 
eine vollstandige Ausheilung der Trypanosomeninfektion feststellen. WEICH
BRODT9 (s. auch METZGERlO) konnte bei einem Paralytiker, del' gleichzeitig mit 
Malaria und Recurrens infiziert worden war, feststellen, daB klinisch zunachst 
nur die Malaria in Erscheinung tl'at, trotzdem im Blute des Patienten, wie durch 
Verimpfung auf Mause nachgewiesen wurde, dauernd Recurrensspirochaten vor
handen waren; diese konnten sich erst nach Abheilen der Malaria (durch Chinin) 
voll entwickeln und die Erscheinungen des Ruckfallfiebers auslosen. Weiterhin 
berichten CORREA NETTOll , sowie MUIR, LANDEMAN, Roy und SANTRA12 uber 
Leprafalie, die durch interkurl'ierende akute Infektionskrankheiten, namlich 
Pocken und Kala Azar, zur klinischen Ausheilung kamen. 

Wahrend man derartige Erscheinungen fruher durch einen Antagonismus der 
Erreger zu erklaren versuchte, nimmt man heute wohl allgemein an, daB die 
Unterdruckung einer Infektion durch eine andere nicht auf einer solchen gegen-

1 TURNBULL, H. M. u. J. McINTOSH: Brit. J. of exper. Path. 7, 181 (1926) - s. auch 
Report of the committee on matters relating to the preparation, testing and standardisation 
of vaccine lymph etc. London: Ministry of Health 1928. 

2 ALDERSHOFF, H.: Onderzoekingen naar Aanleiding van een Geval van Encephalitis 
post vaccinationem. Meded. Rijksinst. serol. Utrecht 1929. 

3 GILDEMEISTER, E.: Zbl. Bakter. I Orig. no, Beiheft, 120 (1929) - Dtsch. med. 
Wschr. 55, Nr 33, 1372 (1929). 

4 FURST, TH.: Arb. Reichsgesdh.amt 52, 93 (1920). 
5 FUKUDA, F.: Zbl. Bakter. I Orig. 84, 516 (1920). 
6 UHLENHUTH, HUBENER U. WOITHE: Arb. Reichsgesdh.amt 27, 256 (1907). 
7 KUDIOKE, R., FELDT, A. U. W. A. COLLIER: Z. Hyg. 102, 135 (1924). 
8 GALLIARD, H.: Bull. Soc. Path. exot. Paris 21, 315 (1928). 
9 WEIOHBRODT, R.: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 47, 1949 (1925). 

10 METZGER, E.: Z. Immun.forschg 47, 545 (1926). 
11 NETTO. O. CORREA: Brazil Medico 37, 315 (1923). 
12 MUIR, E., LANDEMAN, E., Roy, T. N. u. J. SANTRA: Indian J. rued. Res. ll, 543 

(1923). - Siehe auch E. MUIR: Lancet 1925 I, 169. 
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seitigen Beeinflussung der beiden Mikroorganismenarten beruht, daB es sich viel
mehr um eine Steigerung der naturlichen Abwehrkrafte des Organismus durch den 
"starkeren", d. h. mehr akut verlaufenden der beiden 1nfektionsprozesse handelt. 
Fiir diese Auffassung, die also das Phanomen in das Gebiet der Protoplasmaakti
vierung nach WEICHARDT (s. auch KAzNELSON) verweist, spricht u. a. die Beobach
tung, daB eine ahnliche, wenn auch schwachere Depression der Recurrensinfektion, 
die sich in einer Verlangerung der 1nkubationszeit zu erkennen gab, auch nach par
enteraler 1njektion abgetOteter Proteusbacillen zu beobachten war, sowie die Fest
stellung, daB die aus dem Blute des gleichzeitig mit Malaria und Ruckfallfieber 
infizierten Paralytikers durch Verimpfung auf Mause wiedergewonnenen Recurrens
spirochaten keine Verminderung ihrer Virulenz erkennen lieBen (WEICHBRODT). 

Von Interesse ist ferner die Angabe von L. ROGERS\ daB das endemische Vorkommen 
del' Lepra unter del' mit Tuberkulose hochgradig durchseuchten Bevolkerung des westlichen 
Europas und del' gemi:iBigten Zone von Nordamerika (ungefahr 90% samtlicher Individuen 
tiber 15 Jahre geben eine positive PrRQuETsche Hautreaktion) auBerordentlich selten ist. 
Dagegen sind in China, Indochina und Indien, wo nul' etwa die Halfte del' Bewohner positive 
Tuberkulinreaktionen geben, etwa 10/00, und in den von Tuberkulose verhaItnismaBig sehr 
wenig durchscuchten Gebieten (Ozeanien, tropisches Afrika; nul' bei 7 -15 % del' Bewohner 
positive Hautreaktion) sogar 5-60%0 del' Bevolkerung an Lepra erkrankt. Diese Beob
achtung deutet darauf hin, daB die Tuberkuloseresistenz einen gewissen Schutz gegen Lepra 
verleiht, wahrend jedoch umgekehrt die Phthise die haufigste und geffuchtetste Komplikation 
del' Lepraerkrankung darstellt. 

Die Annahme liegt sehr nahe, daB die im vorstehenden geschilderten Ein
flftsse des Alters, der Schwangerschaft, der Ernahrung und des Stoffwechsels, 
sowie konstitutioneller und akzidenteller Erkrankungen auf die naturliche Resi
stenz des Organismus wenigstens zum gr6Bten Teil in Beziehungen zum endo
krinen Haushalt des OrganiSmtlS stehen (vgl. insbesondere SWEET, CORSON-WHITE 
und SAXON2 , CRAMER, DREW und MOTTRAM3 , STOLTE4 , MCCARRISON5 , BROWN 
und PEARCE6 , JAFFE7 , LOTZ und JAFFEs, WESTPHAL9 u. a.). Damit ist keineswegs 
gesagt, daB es sich im Einzelfalle um eine direkte Einwirkung auf eine bestimmte 
endokrine Drftse (bzw. gewisse Bestandteile derselben, z. B. Cholesterin u. dgL), 
die den beobachteten Effekt hervorruft, handeln muB. 1m Gegenteil ist anzu
nehmen, daB die Bestrebungen verschiedener Autoren, die Bedeutung bestimmter 
Organe fftr die Widerstandsfahigkeit des K6rpers gegenuber 1nfektionsstoffen 
durch Exstirpation oder Ausschaltung einzelner endokriner Drusen, z. B. des 
Hodens (ROSATZIN10, TORELLIll), der Thyreoidea (CHARRIN, zitiert nach Lu
BARSCH12 , ROSATZINlO , BUSS013 , MELNIK14 , PEARCE und vAN ALLEN15 ), der Neben-

J ROGERS, L.: Brit. J. Tbc. 19, 69 (1925). 
2 SWEET, J. E., CORsoN-WmTE, E. P. u. G. J. SAXON: J. of bioI. Chem. 15, 181 (1913). 
3 CRAMER, W., DREW, A. H. u. J. C. MOTTRAM: Lancet 1921 II, 1202. 
4 STOLTE, K.: Dtsch. med. Wschr. 48, Nr 31, 1036 (1922). 
5 Mc CARRISON, R.: Brit. med. J. 1923, Nr 3266, 172. 
6 BROWN, W. H. u. L. PEARCE: Ann. clin. Med. 3, 1 (1924) - Proc. Soc. exper. BioI. 

a. Med. 20, 476 (1923). 
7 .JAFFE, R.: :b'ortschr. Med. 42, Nr 2, 15 (1924). 
8 LOTZ, A. U. R. JAFFE: Z. Konstit.lehre to, 99 (1924). 
9 WESTPHAL, K.: Z. klin. Med. 101, 584 (1925). 

10 ROSATZIN, TH.: Untersuchungen tiber die bakterientotenden Eigenschaften des 
Blutserums und ihre Bedeutung fUr die verschiedene Widerstandsfahigkeit des Organismus. 
In O. LUBARSCH: Zur Lehre von den Geschwtilsten u. Infektionskrankheiten, S.77. Wies
baden: J. F. Bergmann 1899. 

11 TORELLI, Q.: Riforma med. 29, 1289 (1913). 
12 LUBARSCH, 0.: Infektionswege u. Krankheitsdisposition. In LUBARSCH-OSTERTAG: 

Erg. aUg. Path. I 3, 217 (1896). 
13 Busso, R. R.: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 820 (1925). 
14 MELNIK, lVI.: U. r. Soc. BioI. Paris 92, 474, 944 (1925). 
16 PEARCE, L. U. CH. M. VAN ALLEN: J. of expel'. Med. 43, 297 (1926). 
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nieren (LusENAl, MARENGHI2, CHVOSTEK3, CERFOGLlA4 ), der Milz (v. KURLow5, 

BARDACH6, MARTINOTTI und BARBACcr7, SOUDAKEWITSCH8 , BLUMREICH und 
JACOBy9, COURMONT und DUFFAUlO, ROSATZINll, LEVIN12, NICOLAS, FRoMENTund 
DUMOULIN13, LEWIS und MARGO~4, FOOT15, BIELING16 u. a.; s. auch A. MEYER17) 
darzutun, bei dem komplexen Mechanismus der endokrinen Vorgange nicht im
stande sein diirften, ein klares Bild der Wirkungsweise zu geben, was auch durch 
die sich zum Teil widersprechenden Versuchsergebnisse nahegelegt wird. Immerhin 
weisen aber zahlreiche klinische Beobachtungen darauf hin, daB gewisse, wohl 
auf StOrungen des endokrinen Haushalts beruhende konstitutionelle Krankheits
zustande, wie z. B. der Status thymico-Iymphaticus oder die exsudative Diathese 
die Resistenz des Individuums gegeniiber manchen infektiosen Erkrankungen 
entscheidendbeeinflussenkonnen(vgLinsbesondere J.BAUER; s.auchSCHRODER18). 
Hierher gehort auch die Angabe verschiedener alterer Autoren (SAUTER19, FLECR
NER20, HAMBURGER21 ; vgL SUSANI22, sowie FISCHER23), daB gewisse Formen von 
Struma, speziell der endemische Cystenkropf, dem betreffenden Individuum 
<;linen weitgehenden Schutz gegen eine tuberkulose Erkrankung verleihen (siehe 
dagegen SLOAN2~). 

Zu erwahnen ware hier noch, daB bei Infektionen des Intestinaltraktus 
zweifellos die Sekretion der Verdauungsdriisen eine groBe Rolle spielt. So wurde 
bereits oben auf die erstmals von ROBERT KOCH gemachte Beobachtung, daB die 
ResistellZ zahlreicher Menschen gegen Cholera auf einem erhohten Salzsaure
gehalt ihres Magensaftes beruht, hingewiesen. Weiterhin konnen Sekretions
storungen der Speicheldriisen, Stauungen in den Gallenwegen, Storungen in der 
Urinabsonderung, ferner auch Fliissigkeitsansammlungen in den Korperhohlen, 
Thrombosen, Blutergiisse u. dgl. als begiiustigende Momente bei der Entstehung 
infektioser Erkrankungen in Betracht kommen. 

b) Resistenz und exogene Einfliisse. 
Dieser Abschnitt, in welchem von der Beeinflussung der natiirlichen Resistenz 

durch auBere Einwirkungen die Rede sein wird, steht, wie gleich vorweg bemerkt 
sei, keineswegs in einem inneren Gegensatz zu dem vorigen. Die gesonderte Be
sprechung der exogenen Einfliisse ist lediglich darin begriindet, daB wir hier die 

1 LUSENA: Zitiert auf S.574. 2 MARENGID: Zitiert auf S.574. 
3 CnvOSTEK: Zitiert auf S.573. 
4 CERFOGLIA., V.: Riforma med. 30, 146 (1914). 
5 V. KURLOW: Arch. f. Hyg. 9, 450 (1889). 
6 BARDACH, J.: Ann. lnst. Pasteur 3, 450 (1889); 5, 40 (1891). 
7 MARTINOTTI, G. U. O. BARBACOl: Zbl. Path. 1, Nr 2 (1890). 
8 SOUDAKEWITSCH, J.: Ann. lnst. Pasteur 5, 545 (1891). 
9 BLUlIffiEICH, L. U. M. JACOBY: Z. f. Hyg. 29, 419 (1898). 

10 COURMONT U. DUFFAu: Arch. MM. exper. 10, Nr 9 (1898). 
11 ROSATZIN: Zitiert auf S.579. 12 LEVIN, J.: J. of med. Res. 8, 116 (1902). 
13 NICOLAS, J., FROMENT, J. U. F. DUMOULIN: J. Physiol. et Path. gen. 6, 302 (1904). 
14 LEWIS, P. A. u. A. G. MARGOT: J. of expel'. Med. 19, 187 (1914). 
15 FOOT, N. C.: J. of exper. Med. 38, 263 (1923). 
16 BIELING, R.: Z. lmmun.forschg 38, 193 (1923). 
17 MEYER, A.: Beitrag zur Kenntnis der Milzfunktion. Zbl. Grenzgeb. Med. u. Chir. 

18, 41 (1915). 
18 SCHRODER, G.: Dtsch. med. Wschr. 53, Nr 24, 993 (1927). 
19 SAUTER, A.: M. Jb. d. osterreich. Staates 19, 57 (1839). 
20 FLECHNER, A. E.: M. Jb. d. osterreich. Staates 32, 1 (1840). 
21 HAMBURGER, W.: Vorschlage zur Heilung der Lungenschwindsucht. Dresden u. 

Leipzig 1843. 
22 SUSAN!, 0.: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 40, 146 (1927). 
33 FISCHER, J.: Wien. klin. Wschr. 40, Nr 29, 948 (1927). 
24 SLOAN, E. P.: J. amer. med. Assoc. 88, Nr 25, 1954 (1927). 
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Momente kennen, welche eine Anderung des Allgemeinzustandes hervorrufen, 
wahrend wir z. B. bei dem EinfluB del' Schwangerschaft nicht wissen, welche Vor
gange im einzelnen das veranderte Verhalten des Organismus gegeniiber Infek
tionskrankheiten bedingen. Die Trennung zwischen endo- und exogenen Fak
toren wurde im iibrigen nicht strenge durchgefiihrt; so wurde z. B. iiber die 
Ernahrung und die Abkiihhmg in.Anbetracht ihres engen Zusammenhangs mit 
den Stoffwechselvorgangen bzw. mit den Zirkulationsstarungen schon im vor
hergehenden Abschnitt berichtet. 

Ebenso wie aile vitalen Prozesse sind auch die Erscheinungen del' Resistenz 
weitgehend von au(3eren Einwirkungen jeglicher Art abhangig und kannen dem
entsprechend auch kiinstlich durch die verschiedenartigsten Einfliisse in ihrer 
Intensitat abgeschwacht odeI' gesteigert werden. Diesel' letztere Umstand bildet 
die Grundlage del' heute ausgiebig angewendeten, in ihrem Wesen allerdings 
noch wenig bekannten sog. unspezifischen Reiztherapie, die durch eine als 
"Protoplasmaaktivierung" bezeichnete "Anregung der gesamten Lebensvorgange" 
eine Steigerung del' AbwehrmaBnahmen des von einer infektiasen Erkrankung 
befallenen Organismus anstrebt (vgl. insbesondere WEICHARDTl, R. SCHMIDT2 , 

KAZNELSON, SACHS, MUCH3 , CITRON4, CLAUS5 , CASPARI6 , PETERSEN, ARNOLDI7). 

Letzten Endes beruht die Wirkung aIler hier zu besprechenden auBeren Ein
fliisse auf die Widerstandskraft des Individuums darauf, daB durch das betreffende 
ursachliche Agens Z. B. infolge einer Einwirkung auf die Blutzirkulation, das 
vegetative Nervensystem, die endokrinen Driisen usw. im Karpel' Vorgange 
ausgelOst werden, die neben sonstigen Veranderungen odeI' Storungen del' Organ
funktionen, spezieIl des Stoffwechsels im weitesten Sinne auch ein andersartiges 
Verhalten del' ZeIlen und Gewebe gegeniiber infektiOsen Stoffen zur Folge haben 
kannen. Daraus geht abel' schon hervor, daB die verschiedenen, nach derartigen 
iiuBeren Einwirkungen im Organismus sich abspielenden und mittels geeigneter 
Methoden zum Teil nachweisbaren Vorgange nicht odeI' wenigstens nicM not
wendigerweise als Ursache del' Resistenzanderung, vielmehr ebenso wie diese als 
AuBerungen del' Reaktion des Organismus auf den betreffenden Reiz anzu
sprechen sind. So wurde bereits oben darauf hingewiesen, daB die nach Phloridzin
verabreichung nachweisbare Resistenzverminderung nicht unbedingt auf den 
dabei gleichzeitig auftretenden Diabetes zu beziehen ist odeI' daB die natiirliche 
Milzbrandresistenz des Froschs, del' durch kiinstliche Erhahung seiner Karper
warme fiir diese Infektion empfanglich gemacht werden kann, deshalb noch nicht 
auf seiner niederen Karpertemperatur zu beruhen braucht. In gleicher Weise 
liegt abel' die Annahme nahe, daB die Z. B. nach parenteraler Einverleibung art
fremder EiweiBkarper odeI' anderer Substanzen zu beobachtenden Anderungen 
del' Leucocytenwerte, des Reststickstoff-, Kochsalz-, Blutzucker- usw. Gehalts 
des Blutes, des Blutdrucks, del' Stickstoffausscheidung u. dgl. mehr zum graBten 
Teil odeI' ausschlieBlich Begleiterscheinungen und nicht etwa die Ursache del' ver
iinderten Widerstandsfahigkeit des Organismus darsteIlen. Dafiir spricht VOl' 

aIlem auch die schon mehrfach erwahnte Feststellung, daB durch irgendeinen 

1 WEICHARDT, W.: Munch. med. Wschr. 62, Nr 45, S. 1525 (1915); 65, Nr 22,581 (1918); 
67', Nr 4, 91 (1920) - Dtsch. med. Wschr. 47, Nr 31, 885 (1921) - Klin. Wschr. 1, Nr 35, 
1725 (1922); 6, Nr 33, 1555 (1927) - Wien. klin. Wschr. 37, Nr 29, 709 u. Nr 30, 732 (1924). 

2 SCHMIDT, R.: Verh. d. 32. dtsch. Kongr. f. inn. Med., S. 50. Dresden 1920. 
3 MUCH, H.: Dtsch. med. Wschr. 46, Nr 18, 483 (1920). 
4 CITRON, J.: Z. arztl. Fortbildg 18, 241 (1921). 
5 CLAUS, M.: Uber unspezifische Therapie, mit besonderer Beriicksichtigung der Protein

k6rper. Erg. Hyg. 5, 329. Berlin: Julius Springer 1922. 
6 CASPARI, W.: Z. Krebsforschg 19, 74 (1922) - Strahlenther. 15, 831 (1923). 
7 ARNOLDI, W.: Z. exper. Med. 42, 502 (1924). 
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Reiz die Resistenz eines Organismus gegeniiber verschie<,lenartigen Infektions
stoffen keineswegs gleichermaBen gesteigert odeI' herabgesetzt wird, daB vielmehr 
das betreffende Individuum zwar gegeniiber del' einen Gruppe von Krankheits
erregern widerstandsfahiger geworden ist, fiir andere Parasitenarten jedoch eine 
gegeniiber del' Norm erhohte Empfanglichkeit aufweisen kann. In diesel' Hinsicht 
besonders instruktiv ist die im vorhergehenden Abschnitt hervorgehobene Tat
sache, daB ein infektiOser ProzeB durch eine akzidentelle Infektionskrankheit, 
die gewissermaBen einen "unspezifischen Dauerreiz" fiir die Ersterkrankung 
darstellt, unter Umstanden zur Latenz odeI' zur Ausheilung, unter Umstanden 
abel' auch zum akuten Aufflackern und zum Fortschreiten gebracht werden 
kann. Prinzipiell gleichartige Erscheinungen werden abel' auch bei del' unspezi
fischen Reiztherapie taglich beobachtet und konnen vielleicht als Anhaltspunkt 
zur Erklarung del' dem Kliniker wohlbekannten Tatsache, daB ein bestimmtes 
Praparat bei man chen Patienten giinstige Wirkungen entfaltet, bei anderen 
Kranken indessen versagt odeI' schadlich wirkt, dienen. Eine sehr wesentliche 
Rolle spielen dabei zweifellos auch die quantitativen Verhaltnisse, und zwar nicht 
die absolute Hohe des Reizes an sich, sondern die Relation del' Reizdosis zur 
Reaktionsfahigkeit des Organismus. Es ist dahel' wohl nicht ganz berechtigt, 
ganz allgemein von einer "Protoplasmaaktivierung" zu sprechen, zumal auch 
die verschiedenen Zellen eines und desselben Organismus auf einen bestimmten 
Reiz sicherlich nicht gleichartig reagieren. Dadurch, daB del' beobachtete Effekt 
nicht nul' von den Eigenschaften des Reizes in qualitativer und quantitativer 
Hinsicht, sondern auch von den dauernden Schwankungen unterworfenen indi
viduellen Umstanden abhangt, erfahrt das Problem eine weitere Komplikation, die 
eine eindeutige Beurteilung del' unter den verschiedenartigsten Bedingungen 
erhaltenen Versuchsergebnisse vorderhand unmoglich macht. Die nacbfolgenden 
Ausfiihrungen beschranken sich daher lediglich auf eine kurze Registrierung del' 
auf dem Gebiete del' Resistenzbeeinflussung durch auBere Einwirkungen bisher 
gesammelten Beobachtungen (Literatur s. bei HAIIN). 

Es ist eine allgemein bekannte Tatsache, daB die Widerstandsfahigkeit dcs 
Organismus gegeniiber manchen infektiosen Krankheiten weitgehend von dem 
Klima abhangig ist (KESTNERl). Dementsprechend wird 'auch die Ausheilung 
verschiedener infektiOser Erkrankungen (z. B. Keuchhusten, Tuberkulose) durch 
geeigneten Klimawechsel und die damit einhergehende Anregung des Stoff
wechsels haufig wesentlich beschleunigt. Speziell beim Hohenklima, dessen 
resistenzerhohende Wirkung eingehender studiert wurde, spielt die Intensitat 
des Sonnenlichts, VOl' aHem del' gelben und del' ultravioletten Strahlen (STAUBLI2 , 

POTTHOFF und HEUER3 , IRALA4, SONNE5 , HANSEN6 , ROST7 , V. SCHROETTER8 , 

RAUCH9 , BROWN und PEARCElO ) eine bedeutsame Rolle. Immerhin gibt es abel' 
auch Krankheiten, gegeniiber denen das Hohenklima nicht resistenzerhohend 
wirkt. So gibt z. B. RAMSAyll an, daB unter den Gebirgsbewohnern Assams die 
Framboesie mehr verbreitet ist und haufiger in del' tertiaren Form vorkommt, als 

1 KESTNER, 0.: Naturwiss. 12, Nr 47, 1075. 1924. 
2 STAUBLI, C.: Das Hohenklima als therapeutischer Faktor. Erg. inn. Med. t t, 72 (1913). 
3 POTTHOFF, P. U. G. HEUER: Zbl. Bakter. I Orig. 88, 299 (1922). 
4 IRALA, J.: Ann. Igiene 30, 28 (1920). 
5 SONNE, C.: Acta med. scand. (Stockh.) 54, 336 (1921); 56, 619 (1922). 
6 HANSEN, TH.: Klin. Wschr. t, Nr 29, 1469 (1922). 
7 ROST, G. A.: Strahlenther. 16, 1 (1924). 
8 SCHROETTER, H. V.: Strahlenther. 16, 96 (1924). 
9 RAUCH, G.: Zbl. Bakter. I Orig. 98, 246 (1926). 

10 BROWN, W. H. u. L. PEARCE: J. of exper. Med. 45, 497 (1927). 
11 RAMSAY, G. C.: J. trop. Med. 28, 85 (1925). 
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unter den Bewohnern der Ebene. Nach den Feststellungen von GORDON!, sowie 
besonders von ROGERS2 in lndien ist die Tuberkulosemorbiditat in Gegenden 
mit vorwiegend feuchten Luftstromungen erhoht. Ebenso haben auch die 
Witterung bzw. die Jahreszeit einen erheblichen EinfluB auf die natiirliche Resi
stenz des Korpers. Es sei hier vor allem an das gehaufte Auftreten der sog. Er
kiiltungskrankheiten bei Witterungswechsel und an die jahreszeitlichen Schwan
kungen im V orkommen zahlreicher anderer infektiOser Erkrankungen erinnert 
(vgl. insbesondere ROSENAU3 ) (betr. Abkiihlung s. S. 576, Erwarmung s. S. 539). 
ROGERS4 gibt z. B. an, daB die Leprainfektion durch feuchte Hitze begtinstigt 
wird; nach den Befunden von SUDMERSEN und GLENNy5 sind Meerschweinchen 
gegentiber Diphtheriegift ill Sommer weniger empfindlich als im Winter. 

Ein weiteres, fiir die Widerstandsfiihigkeit des Organismus wichtiges Moment 
bilden die Unterkunftsverhiiltnisse; so ist die Haufigkeit mancher Infektionskrank
heiten bei engem Zusammenwohnen nicht nur auf den innigen Kontakt, sondern 
auch auf eine durch den Raummangel und dessen Begleitumstande (Feuchtigkeit, 
Dunkelheit, Mangel an guter Luft usw.) bedingte Schadigung der einzelnen lndi
viduen zu beziehen. Hinsichtlich der Ermiidung wurde bereits (s. S. 545) darauf 
hingewiesen, daB der EinfluB derselben auf die Resistenz des Organismus gegen
tiber verschiedenartigen lnfektionsstoffen kein gleichartiger ist. Wahrend 
iibermiidete Ratten nach CHARRIN und ROGER eine verminderte Widerstands
fahigkeit gegen Milzbrandbacillen aufweisen, besitzen sie nach den Befunden 
von OPPENHEIM und SPAETH, sowie NICHOLLS und SPAETH (s. auch SPAETH) 
gegeniiber Tetanusgift und Pneumokokken eine gesteigerte Resistenz. V ALA
GUSSA und RANELLETTI6 geben an, daB iibermiidete Meerschweinchen, Kanin
chen und Hiihner nach parenteraler Einverleibung geringer, fiir die normalel1 
KOl1trolltiere gut ertraglicher Diphtherietoxinmengel1 zugrunde gehen. Zu 
erwahnen ware noch die Beobachtung FICKERS7 , daB bei kiinstlich ermtideten 
Hunden die DurchHissigkeit des Darms fUr Bakterien eine Steigerung erfahrt. 

Weiterhin wurde bereits darauf hingewiesen, daB traumatische Schadigungen 
mechanischer oder thermischer Art eine Resistenzverminderung der Gewebe im 
Gefolge haben, die bei starker lntensitat sogar die Ansiedlung an sich rein sapro
phytischer Keime ermoglichen kann (s. S. 519). Auch die nach Verlust grofJerer 
Blutmengen eintretende Herabsetzung der Widerstandsfahigkeit des Organismus 
gegentiber manchen lnfektionskrankheiten wurde schon oben (s. S. 575) erwahnt. 
Meerschweinchen, bei denen durch Eintauchen der hinteren Extremitatel1 in 
heiBes Wasser schwere Verbriihungen der Haut erzeugt wurden, weisen nach den 
Angaben von SALVIOLI8 eine Verminderung des Normalantikorper- und Kom
plementgehalts im Elute auf. Die nach chirurgischen Eingriffen eintretende 
sog. postoperative Leukocytose ist, wie BOCKENHEIMER9, sowie BUSSEIO feststellten, 
mit einer Steigerung der Serumbactericidie gegeniiber Colibacillen verbunden; 
diese Erscheinungen sind vielleicht als Ausdruck von Regenerationsvorgal1gen in 
den blutbildendel1 Organen anzusprechen. 

1 GORDON, W.: Brit.lmed. J. 19~4n, 983. 
2 ROGERS, L.: Brit. med. J. 19~5 I, 256. 
3 ROSENAU, M. J.: The seasonal prevalence of disease. Proceedings of the international 

conference on health problems in tropical America, Kingston, Jamaica B. W. J., 22. Juli 
bis 1. Aug. 1924, S. 28. Boston Mass.: United Fruit Company 1924. 

4 ROGERS, L.: Brit. J. Tbc. 19, 69 (1925). 
5 SUDMERSEN, H. J. u. A. T. GLENNY: J. of Hyg. 9, 399 (1910). 
6 VALAGUSSA, F. U. A. RANELLETTI: Zbl. Bakter. I ~4, 752 (1898). 
7 FICKER, M.: Arch. f. Hyg. 57, 56 (1906). 
8 SALVIOLI, G.: Haematologica (Palermo) 3, 75 (1922). 
9 BOCKENHEIMER, P.: Arch. klin. Chir. 83, 97 (1907). 

10 BUSSE, W.: Arch. Gynak. 85, 1 (1908). 
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Ebenso wie durch mechanische oder thermische Insulte kann die lokale 
Gewebsresistenz und auch die Widerstandsfahigkeit des Gesamtorganismus 
gegeniiber bestimmten Infektionserregern durch Applikation chemischer Stoffe 
weitgehend beeinfluBt werden. So geben z. B. GRAWITZ und DE BARyl an, daB 
bei Kaninchen und Runden Staphylokokken von der normalen Raut aus keine 
Infektion hervorrufen, daB indessen eine vorhergehende lokale Einwirkung von 
Ammoniak oder Crotonol die Ansiedelung dieser Mikroorganismen und damit die 
Entstehung subcutaner Entziindungen und Eiterungen ermoglicht. Auf die 
Beeinflussung der natiirlichen Resistenz durch Elutgifte sowie durch Phloridzin 
(ktinstlicher Diabetes) wurde bereits oben hingewiesen. KLEIN und COXWELL2 

(s. auch LANz3) konnten durch kurzdauernde Mischnarkose (Ather-Chloroform) 
die nattirliche Milzbrandimmunitat von Froschen und Ratten aufheben; eine 
Verminderung der anthrakociden Serumstoffe tritt indessen bei Tauben und 
Kaninchen auch durch langdauernde Chloroformnarkose nicht ein (LONDON4 ). 

Nach den Befunden von EWHHOFF und PFANNENSTIEL5 werden beim Kaninchen 
die bactericiden Serumstoffe gegen Typhusbacillen durch Chloroform- und 
Athernarkose sowie durch Morphiuminjektion gesteigert. Tauben sollen nach 
den Befunden von PLATANIA durch Chloralhydrat, Frosche ebenfalls durch 
Chloralhydrat sowie durch Curare ihre Widerstandsfahigkeit gegen Milzbrand 
verlieren. Auch nach innerlicher Darreichung von Alkohol konnte bei In
dividuen verschiedener Tierarten ein Verlust der nattirlichen Resistenz gegen
tiber manchen Infektionskrankheiten festgestellt werden (PLATANU6 , THOMAS?, 
ABBOTT8 , ABBOTT und BERGEy9, V ALAGUSSA und RANELLETTI10, LAITINENll , 

GOLDBERG12, TROMMSDORFF13); nach FRAENKEL14 sowie ARKIN15 bewirken ein
malige kleinere Alkoholgaben eine Steigerung des Normalantikorpergehalts des 
Elutes bzw. der phagocytaren Vorgange, wahrend groBere Dosen sowie langer 
dauernde Behandlung den gegenteiligen Effekt hervorrufen. Antipyretica haben 
nach SCHUTZEl6 keinen nachteiligen EinfluB auf die AbwehrmaBnahmen des 
Organismus gegentiber Krankheitserregern. FREUND l ? beobachtete, daB vorher 
gesunde Kaninchen, welche, Bakterien der hamorrhagischen Septicamie als 
harmlose Schleimhautbewohner beherbergten, nach Eintraufeln von 1 proz. 
HollensteinlOsung und von Senfol in die Nasenhohle bzw. in den Bindehautsack 
infolge der dadurch bedingten Schadigung der Schleimhaute unter den typischen 
Erscheinungen erkrankten und eingingen. 

1m AnschluB an die hernach von verschiedenen Autoren (Literatur s. bei 
KAZNELSON) bestatigte Beobachtung von KLEIN18, daB Meerschwcinchen nicht 
nur durch die parenterale Einverleibung abgetoteter Choleravibrioncn, sondern 

1 GRAWlTZ, P. U. W. DE BARY: Virchows Arch. 108, 67 (1887). 
2 KLEIN, E. U. C. F. COXWELL: Zbl. Bakter .. l II, 464 (1892). 
3 LANZ, 0.: Dtsch. med. Wschr. 19, Nr 10, 224 (1893). 
4 LONDON, E. S.: C. r. Acad. Sci. Paris 122,1278 (1896) - Arch. Sci. bioI., St. Peters· 

bourg 5, 88, 197 (1897). 
5 EICHHOFF, E. U. W.lPFfu"\[NENSTIEL: Zbl. Bakter. I Ol'ig. 106, 31 (1\)28). 
6 PLATANlA: Giorn. internat. Sc. med. 1889, Nr 12. 
7 THOMAS: Arch. f. expel'. Path. 32, 38 (1893). 
8 ABBOTT, A. C.: J. of expel'. Med. I, 447 (1896) - Med. Rec. 1896, 9. Mai. 
o ABBOTT, A. C. u. D. H. BERGEY: Zbl. Bakter. I Orig. 32, 260 (1902). 

10 VALAGUSSA, F. U. A. RANELLETTI: Zbl. Baktel'. I 24, 752 (1898). 
11 LAITINEN, F.: Z. Hyg. 34, 206 (1900). 
12 GOLDBERG, S. J.: Zbl. Bakter. I 30, 696, 731 (1901). 
13 TROMMSDORFF, R.: Arch. f. Hyg. 59, 1 (1906). 
14 FRAENKEL, C.: Ber!' klin. Wschr. 42, Nr 3, 53 (1905). 
15 ARKIN, A.: J. info Dis. 13, 408 (1913). 
16 SCHUTZE, A.: Z. Hyg. 38, 205 (1901). 17 FREUND, R.: Z. Hyg. 106, 627 (1926). 
18 KLEIN, E.: Zbl. Bakter. I 13, 426 (1893). 
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auch andersartiger Bakterien (Coli, Prodigiosus) gegen eine experimentelle Cholera
infektion geschiitzt werden konnen, hat vor allem ISSAEFF1 (s. auch PFEIFFER 
und ISSAEFF2, sowie PFEIFFER und KOLLE3 ) nachgewiesen, daB nicht nur hetero
loge Bakterien, sondern auch Blutserum oder Ham gesunder und kranker Men
schen, Nucleinsaure sowie Bouillon den damit intraperitoneal vorbehandelten 
Meerschweinchen einen allerdings nur wenige Tage lang anhaltenden Schutz 
gegen eine nacbfolgende intraperitoneale Injektion mehrfach todlicher Mengen 
einer virulenten Cholerakultur verleihen. Dieses Phanomen, welches PFEIFFER 
im Gegensatz zur spezifischen Immunitat als Resistenzsteigerung bezeichnete, 
wurde in der Folgezeit durch zahlreiche Autoren (HAHN4, BUSSE5, TROMMS
DORFF6, BussoN7; weitere Literatur bei BUSSE und KAZNELSON) erfolgreich 
nachgepriift. Insbesondere ergab sich dabei, daB auBer den angefiihrten Sub
stanzen noch die verschiedenartigsten sonstigen chmnischen Stoffe, wie Arseni
kalien, Thorium (LIPPMANN8, s. auch LIPPMANN und PLESCH9), Kochsalz, Pilo
carpin (LOEWY und RICHTER10), VOl' allem aber EiweiBstoffe und EiweiBspalt
produkte sowie Metallsalze (WALBUMll), ferner auch Einfliisse physikalischer 
Art, wie Erwarmung (s. S. 539) und Bestrahlung (Rontgen- und Radiumstrahlen, 
ultraviolettes Licht usw.) (PETERSEN und SAELHOF12, CASPARI13, TIMM14) bei 
geeigneter Dosierung eine Erhohung der Widerstandsfahigkeit des Individuums 
gegeniiber Infektionserregern bedingen konnen. DaB die genannten Agenzien 
unter Umstanden keine Wirkung odeI' sogar eine Resistenzverminderung, d. h. 
einen beschleunigten Infektionsverlauf zur Folge haben (vgl. KROSS15, KLlGLER 
und WEITZMAN16) wurde bereits oben hervorgehoben. 

Um das Zustandekommen del' durch Einverleibung chemischer Stoffe be
wirkten Resistenzanderung zu klaren, wurden vielfach Untersuchungen iiber dic 
Beeinflussung del' bactericiden Schutzkrafte des Organism us und der phago
cytaren Vorgange durch derartige Substanzen angestellt. So wird z. B., wie 
ARKIN!? mitteilt, durch Chinin, Calciumchlorid, Magnesiumchlorid, Calomel, 
colloidale Metalle, schwach konzentrierte Peptonlosungen (s. auch P. TH. MULLER18) 
Nucleinsaure, Jodkali, Natriumjodoxybenzoat, Strychnin, Salvarsan und andere 
Arsenikalien die Phagocytose in vitro und in vivo gesteigert, wahrend Substanzen, 
welche die Oxydationsprozesse hemmen, wie Ather, Chloralhydrat, Morphin, 
Uyankali, diese Vorgange beeintrachtigen. W ALBUM19 gibt an, daB durch Injek
tionen von Manganchloriir (bei Ziegen) die bactericide Kraft des Serums (gegen 
-----

1 ISSAEFF: Z. Hyg. 16, 286 (1894). 
2 PFEIFFER, R. u. ISSAEFF: Z. Hyg. 11, 355 (1894). 
3 PFEIFFER, R. U. W. KOLLE: Z. Hyg. 21, 203 (1896). 
4 HAHN, M.: Arch. f. Hyg. 28, 312 (1897). 
5 BUSSE, W.: Arch. Gynak. 85, 1 (1908). 
6 TROMMSDORFF, R.: Arch. f. Hyg. 59, 1 (1906). 
7 BUSSON, B.: Z. exper. Med. 9, 315 (1919). 
8 LIPPMANN: Z. Immun.forschg Orig. 24, 107 (1916). 
!> LIPPMANN U. PLESOH: Z. Immun.forschg Orig. 17', 348 (1913). 

10 LOEWY, A. U. P. F. RICHTER: Virchows Arch. 145, 49 (1896). 
11 WALBUM, L. E.: C. r. Soc. BioI. Paris 90,888 (1924) - Acta path. scand. (Kobenh.) 

1, 378 (1925); 3, 449 (1926) - Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 29, 1188 (1925); 52, Nr 25, 1043 
u. Nr 27, 1126 (1926) - Z. Immun.forschg 43, 433 (1925); 47, 213 (1926); 49, 538 (1927) -
Seuchenbekampfg 3, 198 (1926) - Z. Tbk. 48, 193 (1927) - Immunitat usw. I, 21 (1929). 

12 PETERSEN, W. F. u. C. C. SAELHOF: J. amer. med. Assoc. 76, 718 (1921) - Amer. J. 
RoentgenoI. 8, 175 (1921). 

13 CASPARI: Zitiert auf S.581. 14 TlMM, C.: Beitr. Klin. Tbk. 48, 195 (1921). 
15 KRoss, J.: J. med. Res. 43, 29 (1922). 
16 KLIGLER, J. J. u. J. WEITZMAN: J. of exper. Med. 44, 409 (1926). 
17 ARKIN, A.: J. info Dis. 13, 408 (1913). 
18 MUr.LER, P.: ZbI. Bakter. I 29, 175 (1901). 
19 WALBUM, L. E.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 1007 (1923); 90, un (1924). 
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Colibacillen) erheblich gesteigert wird. Ahnliche Feststellungen machten COLE
BROOK, EIDINOW und HILLl bei Kaninchen, die sie in verschiedener Weise (Quarz
lampe, Bogenlampe, Sonnenlicht) bestrahlten. PFEILER2 sowie GENNER3 konnten 
dagegen bei Pferden und Kaninchen nach Einspritzung von EiweiBpraparaten 
bzw. nach Bestrahlung mit ultraviolettem Licht keine oder nur eine geringe 
Beeinflussung der baktericiden Serumwirkung feststellen. Beim Kaninchen 
konnten PINNER und IVANCEVIc4 nach Injektion verschiedenartiger Agenzien 
(Meerschweinchengalle, Tuberkulin, Luftbakterien) das Auftreten von Anti
korpern gegen Bakterien der Typhus-Ruhrgruppe beobachten. Uber ahnliche 
Befunde berichten auch OHTAKI, SUKEGAWA und SAWAGUCHI5, die nach Ein
spritzung von Glucose oder Glykogen Typhusantikorper im Blute der Kaninchen 
nachwiesen. Weiterhin hat man auch sonstige Abweichungen der Blutzusammen
setzung fiir die Anderung der Resistenz verantwortlich gemacht. So hat man z. B. 
die nach Anwendung geeigneter Substanzen in entsprechenden Dosen haufig 
beobachtete Erhohung der Widerstandsfahigkeit mit den dabei nachweisbaren 
Schwankungen des Blutlipoidgehalts (GABBE6 u. a.; s. S. 612), ferner mit demAuf
treten von Fermenten (LINDIG7, SHAW-MACKENZIE8), vor allem aber von Abbau
oder Zellzerfallsprodukten im Blute (FREUND, CASPARI, WEICHARDT), deren 
Entstehung ARKIN9 auf eine Beschleunigung der Oxydationsprozesse durch die 
als Katalysator wirkende Substanz zuriickfUhrt, in Zusammenhang gebracht. 
Nach den Befunden von FREUND10 sowie DRESEL undFREUNDll (s. auch DRESEL12) 

treten beim Kaninchcn nach Einverleibung verschiedenartiger Proteinstoffe 
(Caseosan, Typhusimpfstoff), aber auch nach kleinen Aderlassen sowie kurzen 
Rontgenbestrahlungen, die ebenfalls als unspezifische Reize wirken konnen, 
anthrakocide Stoffe in vermehrter Menge im Blute auf; schwangere und kranke 
(Coccidiose) Tiere weisen schon an sich eine solche erhohte Anthrakocidie des 
Blutes auf. Da nachGRuBER undFuTAKI13 diese auf Milzbrandbacillen wirkenden 
Stoffe durch Blutplattchenzerfall entstehen, nehmen DRESEL und FREUND an, 
daB die unspezifische Reiztherapie iiber den Blutplattchenzerfall wirkt. Man 
konnte sich, wie dies ABDERHALDEN14 auf Grund von Beobachtungen iiber syn
ergetische Wirkungen von Inkretstoffen annimmt, vorstellen, daB durch solche 
Abbau- oder auch Sekretionsprodukte der Korperzellen die durch die Krankheits
erreger ausgeiibten Reizwirkungen in ihrer Intensitat verstarkt oder abgeschwacht 
werden. SIEGMUND15 fiihrt die Reizkorperwirkung zu einem wesentlichen Teil 
auf eine Aktivierung mesenchymatischer Zellen (Reticuloendothelien) zuriick, 
womit auch die Angabe von R. SCHMIDT16, sowie SEIFFERT17, daB die wirksamen 

1 COLEBROOK, L., EIDINOW, A. U. L. HlLL: Brit. J. exper. Path. 5, 54 (1924). 
2 PFElLER, 0.: Arch. f. Hyg. 91, 217 (1922). 
3 GENNER, V.: Acta raeliol. (Stockh.) 5, 172 (1926). 
4 PINNER, M. U. J. IVANCEVIC: Z. Immun.forschg 30, 542 (1920). 
5 OHTAKI, M., SUKEGAWA, K. U. S. SAWAGUcm: Jap. ll1ed. World 2, 288 (1922). 
6 GABBE, E.: Munch. med. Wschr. 68, Nr 43, 1377 (1921). 
7 LINDIG, P.: Munch. ll1ed. Wschr. 67, Nr 34, 982 (1920). 
8 SHAW-MACKENZIE, J. A.: J. trop. Med. 24, 161 (1921). 
9 ARKIN, A.: J. info Dis. 16, 350 (1915). 

10 FREUND, H.: Arch. f. expel'. Path. 91, 272 (1921). 
11 DRESEL, E. G. u. H. FREuND: Arch. f. exper. Path. 91, 317 (1921). 
12 DRESEL, E. G.: Z. Hyg. 100, 113 (1923). 
13 GRUBER, M. U. K. FUTAKI: Munch. med. Wschr. 54, Nr 6,249 (1907) - Dtsch. ll1ed. 

Wschr. 33, Nr 39, 1588 (1907). 
14 ABDERHALDEN, E.: Med. Klin. 19, Nr 13, 409 (1923). 
1, SIEGMUND, H.: Miinch. ll1ed. Wschr. 70, Nr 1, 5 (1923). 
16 SCHMIDT, R.: Dtsch. Arch. klin. Med. 131, 1 (1920) - Verh. d. 32. dtsch. Kongr. 

inn. Med. Dresden 1920, S. 50. 
17 SEIFFERT, W.: Ber!. klin. Wschr. 58, Nr 31, 873 (1921). 
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Agenzien im erkrankten Organismus VOl' allem von den Zellen entziindlich ver
anderter Gewebspartien aufgenommen werden und hier zur Wirkung gelangen, 
iibereinstimmen wiirde. Wie indessen bereits oben ausgefiihrt wurde, lii..Bt es 
sich heute noch nicht entscheiden, inwieweit diesen verschiedenen Phanomenen 
eine ursachliche Bedeutung fiir die in Frage stehenden V organge zuzuerkennen 
ist (vgI. auch S.581). 

III. Aktiv erworbene ImmunitiW. 
Aus den bisherigen Ausfiihrungen ergibt sich, daB das Resultat eines Aufein

anderwirkens von Makro- und Mikroorganismus einerseits durch den Virulenzgrad 
del' betreffenden Keime, andererseits durch die Intensitat del' Schutzkrafte und 
AbwehrmaBnahmen des von del' Infektion bedrohten odeI' befallenen Korpers 
bestimmt wird. Da sowohl die infektiosen Eigenschaften del' Mikroorganismen, wie 
auch die mehr defensiven Fahigkeiten des Makroorganismus keine konstanten 
Gro(3en darstellen, vielmehr Schwankungen unterworfen sind, ist es verstandlich, 
daB zwischen del' VOl' allem durch die biochemische Zusammensetzung del' Gewebe 
bedingten angeborenen absoluten Immunitat und dem durch ein vollkommenes 
Darniederliegen odeI' durch einen mehr odeI' weniger vollstandigen Mangel 
geeigneter Abwehrmittel gekennzeichneten Zustand del' hochgradigen Disposition 
eines Individuums unzahlige Zwischenstufen moglich sind. 1st ein Erreger auf 
Grund seiner artspezifischen Einstellung von Haus aus imstande, in die Gewebe 
eines bestimmten Individuums einzudringen, dort FuB zu fassen und sich zu 
vermehren, odeI' erwirbt er z. B. als Schleimhautsaprophyt durch Anpassung 
odeI' infolge einer Resistenzverminderung des Makroorganismus diese Fahigkeit, 
so antwortet del' betreffende Organismus mit aktiven AbwehrmaBnahmen, deren 
Intensitat einerseits von dem Grade del' Empfindlichkeit und dem Reaktions
vermogen der Korperzellen, andererseits von del' Starke des durch die eindringen
den odeI' eingedrungenen Mikroorganismen ausgeiibten "Reizes" abhangen diirfte. 
Bei parenteral einverleibten saprophytischen Keimen odeI' auch bei geringen 
Mengen eingedrungener Krankheitserreger geniigen unter Umstanden die lokalen 
Entziindungsprozesse an del' Impfstelle bzw. an del' Invasionspforte odeI' die 
gewissermaBen als Riegelstellungen dienenden sonstigen natiirlichen Abwehr
vorrichtungen (Lymphdriisen, Retikuloendothelien del' inneren Organe), um 
ein wei teres Vordringen del' Mikroorganismen und damit eine Beeintrachtigung 
del' Lebensvorgange zu verhindern. Je nachdem die Schutzkrafte des Individuums 
zur vollstandigen Vernichtung del' Mikroorganismen ausreichen odeI' nur eine Ent
wicklungshemmung odeI' eine Virulenzabschwachung del' Erreger zu bewirken vel'
mogen, bleibt del' Organismus von del' Infektion ganzlich verschont odeI' abel' os 
bildet sich eine latente odeI' chronische Erkrankung aus. 1st indessen del' Organis
mus infolge Insuffizienz seines A bwehra ppara tes bzw . wegen del' hohen Virulenz odeI' 
del' groBen Anzahl del' eingedrungenen bzw. eingeimpften Keime nicht imstande, 
die Infektion gleich einzudammen, so kann es zur akuten Erkrankung kommen. 
Wahrend die latente Infektion durch die Ausbildtmg eines gewissen Gleichgewichts
zustandes zwischen den Angriffswaffen des Erregers und den AbwehrmaBnahmen 
des Organismus gekennzeichnet ist (s. S. 602), ist derVerlauf akuter und chronischer 
Erkrankungen letzten Endes von del' Fahigkeit des befallenen Korpers, sich den 
durch die eingedrungenen Erreger veranderten Lebensbedingungen anzupassen 
und die zu ihrer Vernichtung odeI' Unschadlichmachung erforderlichen MaBnah-

1 Da die sog. passive Immunitat in dem Kapitel "Antigene und Antikorper" ds. Handb. 
abgehandelt wird, beschrankt sich die vorliegende Dal'stellung auf eine Bcsprechung der 
Erscheinungen del' aktiv erwol'benen Immunitat. 
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men zu ergreifen, abhangig. Diese Vorgange weisen mit steigender Intensitat 
auch eine zunehmende Spezititat auf, die im allgemeinen an der fortschreitenden 
Vermehrung spezifischer Antikorper im Blute zu erkennen ist. 

In der Immunitatsforschung ist es von jeher iiblich gewesen, die im AnschluB 
an das Eindringen oder an die experimentelle Einimpfung von Mikroorganismen 
eintretenden reaktiven Erscheinungen, vor allem die entziindlichen Vorgange 
am Orte der Infektion noch als Ausdruck der natiirlichen Resistenz des Organis
mus aufzufassen und den Beginn des eigentlichen Immunisierungsprozesses im 
Auftreten spezifischer AritikOrper in den Korperfliissigkeiten zu erblicken. Diese 
kiinstliche Trennung, die aus traditionellen Griinden auch in der vorliegenden Dar
stellung beibehalten wurde, hat indessen keine Berechtigung, da der Ubertritt 
von Antikorpern in das Blut, wie hernach auseinariderzusetzen sein wird, zweifellos 
als sekundarer Vorgang aufzufassen ist. Wie sich auch schon aus den obigen 
Darlegungen ergibt, stellt die Ausbildung einer erworbenen Immunitat einen 
allmiihlich sich vollziehenden Abwehrvorgang dar, dessen Beginn mit dem Zeit
punkt zusammenfallen diirfte, in welchem der durch die eingedrungenen Erreger 
ausgeiibte Reiz einen von der Empfindlichkeit des Wirtsorganismus abhangigen 
unteren Schwellenwert iiberschreitet, wenn auch die Entziindungsvorgange an 
der Eintrittspforte der Erreger mit den uns zur VerfUgung stehenden Methoden 
kein spezifisches Geprage erkennen lassen und spezifische Reaktionsprodukte 
wahrend des Initialstadiums in den Korpersaften noch nicht festgestellt werden 
konnen. Vor allem spricht in diesem Sinne der Umstand, daB dieselben Gewebs
elemente, namlich die Reticuloendothelien, welche bei den lokalen Entziindungs
prozessen vorwiegend in Funktion treten, nach den neueren Forschungen auch 
als Bildungsstatte der Antikorper anzusprechen sind. 

A. Erscheinungsformen der aktiven Immunitat. 
Entsprechend dem eben Gesagten ist es verstandlich, daB unter natiirlichen 

Bedingungen Immunitatsvorgange besonders rasch und in besonders starkem 
MaBe im allgemeinen dann eintreten, wenn ein Organismus von einer akuten In
fektionskrankheit befallen wird. Die fUr derartige Erkrankungen charakteristi
sche iippige Vermehrung der Erreger, ihre hauptsachlich auf dem Blutwege 
erfoigende Verbreitung innerhalb des ganzen Korpers und die plOtzliche Uber
schwemmung des Organismus mit giftig wirkenden Sekretions- und Abbau
produkten bedingen eine unvermittelt einsetzende weitgehende Beeintrachtigung 
der gesamten Organfunktionen, deren Erhaltung dem Organismus nur bei maxi
maIer Entfaltung samtlicher Abwehrmoglichkeiten gelingen kann. Wird der 
Organismus durch die Infektion bzw. Intoxikation in seiner Reaktionsfabigkeit 
nicht zu sehr geschwacht, d. h. gelingt es dem Korper, sich den durch die Gegen
wart des krankmachenden Agens veranderten Verhaltnissen anzupassen, so 
geht der KrankheitsprozeB im allgemeinen durch Vernichtung samtlicher Erreger 
bzw. durch Neutralisation der toxischen Substanzen in Reilung aus und hinter
IaBt meist einen Zustand der spezifischen Unempfanglichkeit ("erworbene Im
munitiit"). Bei verschiedenen akuten Infektionskrankheiten bleibt diese Um
stimmung des Organismus lange Zeit, bei manchen sogar zeitiebens erhalten. 
So wissen wir z. B. yom Keuchhusten, von den Masern, yom Schariach, daB sie 
den Menschen, wenn iiberhaupt, so in der Regel nur einmal in seinem Leben 
befallen. Der durch das Uberstehen anderer infektioser Erkrankungen, z. B. von 
Pocken, Fleckfieber, Typhus erworbene spezifische Schutz ist zwar nicht von 
unbegrenzter Dauer, doch zeigen die relativ selten zu beobachtenden Wieder
erkrankungen solcher Individuen meist einen verhaltnismaBig Ieichten Verlauf. 
Wieder andere Infektionskrankheiten hinterlassen dagegen nach ihrer Abheilung 
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haufig nur eine verhiUtnismaBig kurz dauernde Immunitat; besonders gilt dies 
fur die sog. Intoxikationskrankheiten (Diphtherie, Tetanus; vgl. auch die Befunde 
von L. HIRSZFELD, S. S. 535) sowie fUr die durch Kokken (Pneumokokken, Strepto
kokken, Staphylokokken usw.) bedingten Prozesse. Reichen indessen bei einem 
von einer akuten Infektionskrankheit ergriffenen Individuum die Immunitats
vorgange zur vollstandigen Abtotung samtlicher Krankheitserreger nicht aus, 
oder gelingt es einem Teil derselben, sich den AbwehrmaBnahmen des befallenen 
Korpers zu entziehen, so kann sich eine latente Infektion ausbilden, die unter 
Umstanden zu Rezidiven Veranlassung gibt (s. S.603). 

Vielfach lassen sich die starken antigenen Wirkungen der virulenten Erreger 
akuter Infektionskrankheiten auch dann nachweisen, weilli die Keime in abge
totetem Z ustande em pfanglichen Individuen parenteral einverlei bt werden (s. S. 524). 
So hat es sich insbesondere durch die Untersuchungen von PFEIFFER undKoLLEI, . 
sowie KOLLE2 (s. auch FRIEDBERGER3 , BASSENGE und RIMPAU4 , WEBER5 u. a.) 
gezeigt, daB minimale Mengen schonend abgetoteter Cholera- und Typhus
bakterien Menschen und Versuchstieren einen erheblichen Schutz gegen die ent
sprechende Infektion mit lebenden Erregern zu verleihen vermogen. Nach den 
Feststellungen von YosmoKA6 , sowie KILLIAN7 ergeben auch abgetotete viru
lente Strepto- und Pneumokokken sehr gute, lebende avirulente Keime dieser 
Arten dagegen sehr schlechte Immunisierungsresultate. Wahrend nach den Er
gebnissen von WEBER5 , NEUFELDB sowie TsuNEIL<\.WA9 bei der aktiven Immuni
sierung von Meerschweinchen und Mausen gegen Cholera, Typhus und Mause
typhus der durch abgetotete Erreger erzielte Impfschutz mit der Steigerung del' 
Impfdosis, d. h. der resorbierten Antigenmenge (vgl. auch COOKIO) gesetzmaBig 
zunimmt, ergeben bei Pneumokokken groBe Impfstoffmengen deutlich schlech
teren Erfolg als kleine Quantitaten (Y osmOKA 6). In ahnlicher Weise genugen 
auch von Toxinen vielfach sehr geringe Mengen ZUl' Auslosung immunisatorischer 
Vorgange (KNORRll). 

Wie diese immunisierende vVirkung geringer Antigenmengen (vgl. auch FRIEDBERGER U. 

DORNERI2) zu erkliiren ist, liiBt sich heute noch nicht entscheiden. Immerhin ist es inter
essant, daB bei Verwendung geeigneter Antigene nicht nur minirnale Quantitaten, sondern 
auch ein ganz kurz dauemder Kontakt mit dem Cutis- bzw. Subcutisgewebe zur Auslosung 
spezifischer Immunisierungsyorgange ausreichen (OSIDKAWAI3, FRIED13ERGER U. TINTI14, 

FRIEDBERGER U. HUANGI5, FRIEDBERGER U. TORIII6 ). REITLERI7, del' Kaninchen nach volliger 
Abschniirung eines Ohrs an dessen Spitze mit versehiedenartigen Bakterien (Coli, Mesentericus, 
Typhus, Paratyphus, Proteus X 19, Dysenterie, Staphylokokken) infizierte und daun daB 
Ohr abtreunte, kountc im Serum diesel' Tiere einen gesteigerten Gehalt an Agglutininen und 

1 PFEIFFER, R U. W. KOLLE: Dtsch. med. Wschr. 22, Nr 46, 735 (1896). 
2 KOLLE, W.: Dtsch. med. Wschr. 23, Nr 1, 4 (1897). 
3 FRIEDBERGER, E.: V. Leyden-Festschrift 2, 435 (1902). 
4 BASSENGE, R u. W. RIMPAU: Festschrift 7.um 60. Geburtstag Robert Koehs, S. 315 . 

. Jena: G. Fischer 1903. 
5 WEBER, R: Z. Hyg.- 82, 351 (1916). 
6 YOSIDOKA, M.: Z. Hyg. 96, 520 (1922); 97, 232, 386, 408 (1923). 
7 KiLLIAN, H.: Z. Hyg. 102, 179 (1924); 103, 924 (1924); 104, 489 (1925) - Klin. 

Wschr. 4, Nr 45, 2166 (1925). 
8 NEUFELD, F.: Z. Hyg. 101, 466 (1924). 
9 TSUNEKAWA, S.: Z. Hyg. 103, 649 (1924). 

10 COOK, M. W.: J. of Immun. 5, 39 (1920). 
11 KNORR, A.: Munch. med. Wschr. 45, Nr II, 321 u. Nr 12, 362 (1898). 
12 FRIEDBERGER U. DORNER: Zbl. Bakter. IOrig. 38, 544 (1905). 
13 OSIDKAWA, K.: Z. Immun.forschg 33, 306 (1921). 
14 FRIEDBERGER, E. U. M. TINT!: Z. Immun.forschg 39, 452 (1924). 
15 l''RIEDBERGER, E. U. HUANG: Z. Immun.forschg 39, 459 (1924). 
16 FRIEDBERGER, E. U. T. TORII: Z. Immun.forschg 39, 462 (1924). 
17 REITLER, R: Wien. klin. Wschr. 37, Nr II, 267 (1924)-- Z. Immun.forsehg 40, 

453 (1924). 
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komplementbindenden Antikiirpern nachweisen. Er nimmt dementsprechend an, daB das 
Antigen zur Ausliisung der Immunstoffbildung offenbar gar nicht im Organismus zu zirku
lieren braucht, daB die immunisatorischen Prozesse vielmehr als reflektorische V orgiinge 
anzusprechen sind. DOLTER und KLEINSCHMIDT!, die ebenfalls eine Antikiirperbildung 
auch nach rascher Entfernung des Antigendepots feststeilen konnten, halten es indessen 
fiir nicht ausgeschlossen, daB doch auch bei der von REITLER gewahlten Versuchsanordnung 
geringe Antigenmengen zur Resorption gelangen und dureh direkte Beeinflussung der be
treffenden Zeilen zur Antikorperbildung fiihren kiinnen. Aber aueh in diesem Faile kommt 
den Versuehsergebnissen von REITLER zweifeilos eine gewisse Bedeutung zu, weil sie die 
Tatsaehe, daB minimalste Antigenmengen zur Ausliisung der Immunitatsvorgange aus
reiehen konnen, aufs neue beweisen (s. a. S.624). 

Andererseits ist aber, wie die ausgedehnten Schutzimpfungsversuche ergeben 
haben, die wirksame Immunisierung eines Individuums gegen manche Infek
tionskrankheiten, wie z. B. Pest (KoLLE und OTT02; s. auch DIEUDONNE und 
OTT03), Pocken (GROTH4, MATSUDA5 , MURATA 6; s. auch SOBERNHEIM7), Fleck
fieber (BREINL8 ; s. auch WEIL und BREINL9 ), Rinderpest (KOLLE und TURNER10), 
Tuberkulose (v. BEHRINGl1 , P. H. ROMER12, R. KRAUS13, CALMETTE14 , SELTER15, 

ASCOLI16 u. a.) usw., nur bei Verwendung der lebenden Erreger moglich. Um Impf
verluste zu vermeiden, geht man hier in der Weise vor, daB man das lebende 
Virus entweder nach geeigneter Abschwachung (durch Tierpassage, durch Ziichtung 
bei bestimmten Temperaturen, durch Zusatz von chemischen Stoffen oder von 
Immunserum u. dgl.) oder aber an irgendeiner Korperstelle, welche dem betref
fenden Erreger ein weiteres Vordringen in die Gewebe unmoglich macht (s. S. 552), 
dem zu immunisierenden Organismus parenteral einverleibt. Ob die Erfahrungs
tatsache, daB derartige Krankheitskeime nur dann die Ausbildung einer aktiven 
Immunitat bewirken, wenn sie im Organismus gehaftet und sich auch vcr
mehrt haben, lediglich durch die Resorption groBer Antigenmengen erklart 
werden kann, oder ob dabei, was zweifellos wahrscheinlicher jst, noch andere, 
an die V italitiit der Erreger und die damit zusammenhangende Wechselwirkung 
zwischen Mikro- und Makroorganismus gekniipfte Faktoren eine ursachliche 
Rolle spielen, muB vorderhand dahingestellt bleiben. In dem letzteren Sinne 

1 DOLTER, W. U. K. KLEINSCHMIDT: Z. Immun.forsehg ,t(, 531 (1925). 
2 KOLLE, W. U. R. OTTO: Dtseh. med. Wsehr. 29, Nr 28, 493 (1903) - Z. Hyg. 45, 

507 (1903). 
3 DIEUDONNE, A. u. R. OTTO: Pest. Handb. der pathogenen ]\likroorganismen, 3. Aufl., 

herausgeg. von W. KOLLE, R. KRAUS U. P. UHLENHUTH 4, 179. Jena, Berlin u. Wien: 
G. Fischer und Urban & Sehwarzenberg 1928. 

4 GROTH, A.: Z. Immun.forsehg 36, 534 (1923). 
5 MATSUDA, T.: Z. Immun.forsehg 41, 44 (1924). 
6 MURATA, H.: Z. Immun.forschg 40, 278 (1924). 
7 SOBERNHEIlIl, G.: Die neueren Anschauungen uber das Wesen del' Variola- und Vac-

cineimmunitat. Erg. Hyg. 7, 133, (1925). 
8 BREINI" F.: Aeta med. seand. (Stoekh.) 61, 498 (1925). 
9 WEIL, E. U. F. BREINL: Z. Immun.forschg 37, 441 (1923). 

10 KOLLE, W. U. G. TURNER: Z. Hyg. 29, 309 (1898). 
11 BEHRING, E. v.: Die Serumtherapie in der Heilkunde und Heilkunst. Nobel-Vorlesung 

1901. Stockholm 1904. Imprimerie royale, P. A. N orstedt et Fils - Nord. med. Ark. (schwed.) 
190111, Nr 18 - Z. Tiermed. 6,321 (1902) - Verh. d. 75. Vel's. dtsch. Naturforsch. Kassel 
1903 (Allgemeiner Teil). 

12 ROMER, P. H.: Munch. med. Wschr. 55, Nr 27, 1462 u. Nr 35, 1857 (1908). 
13 KRAUS, R. U. S. GROSZ: Zbl. Bakter. IOrig. 47, 298 (1908) - Wien. klin. Wschr. 20, 

Nr 26, 795 (1907). - KRAUS, R. U. R. VOLK: Ebenda 22, Nr 47, 1654 (1909); 23, Nr 19, 
699 (191O) - Zbl. Bakter. I Ref. 47 (Beiheft), 180 (191O) - KRAUS, R.: Z. lmmun.forschg 5t, 
2aO (1927) - Siehe auch S. 524 u. 596. 

14 OALMETTE, A.: Ann. lnst. Pasteur 41, 201 (1927); 42, 1 (1928) - La vaccination 
preventive contre la tuberculose par Ie "BOG". Paris 1927. 

15 SELTER, H.: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 23, 933 (1925). 
16 ASCOLI, A.: La vaccination antituberculeuse avec les bacilles vivants chez les ani

manx et chez 1'homme. Mailand u. Varese: lstituto Editoriale Oisalpino 1928. 
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spricht z. B. die Generalisierung des cutan applizierten Vaccinevirus Un Organis
mus des Impflings, wie sie besonders von OHTAWARA1 sowie GINS, liACKENTHAL 
und KAMENTZEWA2 (vgl. auch TURNBULL u. McINTOSH, ALDEBSHOFF; s. S. 578) 
in Ubereinstimmung mit den Ergebnissen des Tierversuchs (GINS u. WEBER3 , 

OHTAWARA, HUON U. PLACIDI4, GILDEMEISTER5 u. a.) nachgewiesen wurde 
(weitere Literatur bei v. WASIELEWSKI U. WINKLER6). 

Reagiert der Organismus auf das Eindringen von Erregern einer akuten 
Infektionskrankheit sehr rasch mit spezifischen AbwehrmaBnahmen, so kann die 
Erkrankung in abortiver Form oder sogar vollig symptomlos ("inapparente In
fektion") verlaufen. Wie die Erfahrungen bei Typhus, Cholera, Fleckfieber, Schar
lach und anderen akuten infektiosen Krankheiten zeigen, reicht ein derartiger 
abgekfuzt oder iiberhaupt unbemerkt verlaufener InfektionsprozeB vielfach zur 
Erzielung einer langdauernden Unempfanglichkeit des betreffenden Individuums 
aus. Experimentell konnte REITER' durch geeignete Versuchsanordnung bei 
Mausen symptomlos verlaufende, sog. "stumme" Recurrensinfektionen erzeugen, 
die durch die zuriickbleibende spezifische Immunitat der Tiere gegeniiber einer 
Reinfektion als solche erkannt wurden. Die Annahme REITERS, daB manche 
Falle von erworbener oder scheinbar angeborener Immunitat auf solche stumme 
Infektionen zuriickzufiihren sind, erscheint daher zweifellos berechtigt. Anderer
seits brauchen aber, wie TOPLEY, REITER, MANTEUFEL und RICHTER, PRIGGE und 
ROTHERMUNDT (vgl. S. 536 u. 549) und andere Autorcn experimentell festgestellt 
haben und wie auch durch Untersuchungen bei Epidemien nachgewiesen werden 
konnte, symptomlose Infektionennicht zu irgendwelchen Immunitatserscheinun
gen zu fiihren. Ganz allgemein lassen sich also, wie dies REITER ausgefiihrt hat, 
4 Formen des Infektionsverlaufs, namlich die manifeste typische Erkrankung, 
die atypische (abortive) Erkrankung, die symptomlose ("stumme") Infektion 
mit Immunitatsvorgangen und die symptomlose ("stumme") Infektion ohne 
nachweisbare Immunitatserscheinungen unterscheiden (s. S.537 u. 597). 

1m Gegensatz zu den akuten infektiosen Erkrankungen sind chronische I n
fektionskrankheiten durch ein Darniederliegen der aktiven Immunitiitsvorgiinge 
gekennzeichnet; andernfalls miiBten ja, worauf NEUFELD8 hinweist, aIle Infek
tionen, soweit sie nicht zum akuten Tode fiihren, durch Selbstimmunisierung 
heilen und eine Immunitat hinterlassen. Ganz allgemein durfen wir annehmen, 
daB die Erreger chronischer Infektionskrankheiten nur eine verhaltnismaBig 
schwache Virulenz besitzen und daB derart wenig infektiose Krankheitskeime 
vielfach nur geringe antigene Wirkungen auf den Organismus ausiiben (RAPHAEL9 , 

ORNSTEINlO , NEUFELD8 , ,KILLIANll , WEBSTER12 U. a.). Dementsprechend ist es 
auch verstandlich, daB Schutzimpfungsversuche gegeniiber derartigen chronischen 

1 OHTAWARA, T.: Sci. Rep. Gov. !nst. info Dis. (Tokyo Imperial University) f, 20:~ 
(1922) - Jap. med. World 2, Nr 9 (1922); 3, Nr 1 (1923). 

2 GINS, H. A., HACKENTHAL, H. U. N. KAMENTZEWA: ZbI. Bakter. IOrig. flO, Beiheft, 
115 (1929). 

3 GINS, H. A. u. R. WEBER: Z. Hyg. 82, 143 (1916). 
4 HUON U. PLACIDI: C. r. Soc. BioI. Paris 9f, 308 (1924). 
6 GILDEMEISTER, E.: Arb. Reichsgesdh.amt 57, 290 (1926). - GILDEMEISTER, E. U. 

G. HEUER: ZbI. Bakter. I Orig. f05, 86 (1927). 
~6 WASIELEWSKI, TH. V. U. W. J. WINKLER: Das Pockenvirus. Erg. Hyg. 7, 1 (1925). 
,7 REITER, H.: Dtsch. med. Wschr. 5f, Nr 27, 1102 u. Nr 34, 1400 (1925) - Klin. Wschr. 

5, Nr 30, 1356 (1926); 7, Nr 46, 2181 (1928). 
8 NEUFELD, F.: Dtsch. med. Wschr. 50, Nr 1, 1 (1924). 
9 RAPHAEL, A.: Ann. Inst. Pasteur 34, 25 (1920). 

10 ORNSTEIN, 0.: Z. Hyg. 96, 70 (1922). 
11 KILLIAN, H.: Z. Hyg. f02, 262 (1924). 
12 WEBSTER, L. T.: J. of expel'. Med. 39, 129 (1924). 
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Erkrankungen, wie Ttiberkulose, Syphilis, Trypanosomenkrankheiten·u. a. bisher 
fast keine brauchbaren Ergebnisse gezeitigt haben. 

Soweit sich aus den bisherigen experimentellen und klinischen Feststellungen 
ersehen laBt, zeigt eine infektiOse Erkrankung unter Umstanden dann einen 
chron'ischen Verlauf, wenn del' infizierte Organismus den betreffenden Erregern 
gegeniiber eine relativ hohe, aber nicht absolute Resiste.nz aufweist. Durch diese 
dem Korper angeborenen Schutz- und Abwehrvorrichtungen wird offenbar die 
Intensitat del' krankmachenden Wirkungen bestimmter Infektionserreger auf 
den Organismus herabgesetzt, sei es, daB ihre Ansiedelung odeI' Vermehrung in 
den Geweben erschwert odeI' auf bestimmte Organe beschrankt wird, sei es, daB 
sie, wie insbesondere die bereits (s. S. 552) besprochenen Untersuchungen NEU
FELDS und seiner Mitarbeiter YOSHIOKA, LANGE und KILLIAN zeigen, Anderungen 
biochemischer Art erleiden bzw. ihrer Angriffswaffen (Toxine, Aggressine u. dgl.) 
teilweise ver1ustig gehen odeI' daB diese keine geeigneten Angriffspunkte in den 
Korperzellen finden. In dem bestimmten Erregern gegeniiber resistenten 01'
ganismus konnen daher bei nicht zu massiver Infektion die fiir akut verlaufende 
Erkrankungen charakteristischen, plOtzlich eintretenden StOrungen del' Lebens
vorgange fast vollstandig fehlen; info1gedessen ist es abel' nach dem 0 ben Gesagten 
verstandlich, daB auch die aktiven Immunitatsvorgange, welche durch einen 
solchen shockartigen Reiz in besonders starkem MaBe ausgelOst werden, bei 
chronischen Erkrankungen nul' in geringem Grade odeI' iiberhaupt nicht in Er
scheinung treten. So ist es, urn nUT ein Beispiel anzufiihren, von del' Lepra des 
Menschen bekannt, daB del' fast atoxische Erreger diesel' exquisit chronischen 
Infektionskrankheit durch seine Ansiede1ung und Proliferation in weniger 1ebens
wichtigen Organel1, vor allem der Raut lmd gewissen Sch1eimhautbezirken, zwar 
ausgedehnte patho1ogische Veranderungen bedingt, aber trotz allerdings ganz all
mahlich erfo1gender enormer Vermehrung fast keiner1ei Wirkung auf den Ge
samtorganismus ausiibt, so daB erst in vorgeschrittenen Krankheitsstadien, 
wenn schon erhebliche Substanzverluste eingetreten sind, Immunitatsvorgange 
nachgewiesen werden konnen (ROGERS!, DE RIVAS2 , MUIR3 , ROGERS und MUIR). 

Durch die Untersuchungsbefullde von NEUFELD und seinen l\fitarbeitern 
kann es zwar als bewiesen angesehen werden, daB manche vollvirulente Krank
heitserreger (vor allem Streptokokken und Pneumokokken) bei ihrem Eindringen 
in den Organismus auf natiirlichem Wege infolge eines in seinen Einzelheiten 
nicht naher definierbaren Schutzmechanismus del' Raut bzw. Schleimhaute eine 
mit Virulenzabschwachung einhergehende Verminderung oder unter Umstanden, 
wie KILLIAN4 feststellte, auch eine Veranderung ihrer antigenen Eigenschaften 
erfahren konnen. Trotzdem ist jedoch die Tatsache nicht ohne weiteres ver
standlich, daB die eingedrungenen Infektionskeime im Organismus nicht, wie 
auf Grund del' den Mikroorganismen eigentiimlichen Variabilitat, besonders in 
Anbetracht del' ungeniigenden aktiven Immunitatsvorgange im befallenell Tier
korper eigentlich zu erwarten ware, wieder eine Zunahme ihrer krankmachenden 
Eigenschaften erwerben, zumal durch die Versuche KrLLIANS erwiesen ist, daB 
derart abgeschwachte Krankheitserreger durch geeignete Tierpassagen (mittels 
parenteraler Einverleibullg) ihre urspriingliche volle Viru1enz wieder erlangen 
konnen. Eine Erklarung dieser auBerordentlich komplizierten Vorgange ist vor
laufig offenbar nur durch die Annahme moglich, daB vielleicht ahnlicheWir
kUllgen, wie sie im geschilderten Falle del' Raut bzw. del' Sch1eimhaut zuzuschrei-

1 ROGERS, L.: Ann. trop. Med. 18,267 (1924) - Lancet 2116, Nr 26,1297, 1321 (1924). 
2 RIVAS, D. DE: Proc. path. Soc. Philad. 26, 70 (1924). 
3 MUIR, E.: Lancet 206, 277 (1924). 
4 KILLHN: Zitiert auf S. 591. 



Erscheinungsformen der aktiven Immunitat. 593 

ben sind, hernach auch von den inneren Organen auf die eingedrungenen Erreger 
ausgeiibt werden, daB also der infizierte Karper unter bestimmten Umstanden 
iiber die Fahigkeit verfiigt, eine Virulenzsteigerung wenig infektiOser Keime, 
insbesondere ihre schrankenlose Vermehrung und ihre Verbreitung in seinen 
Geweben zu verhindern. 

Wir haben es hier offenbar mit Vorgangen zu tun, die der von MORGENROTH 
genauer untersuchten und als besondere Immunitatsform beschriebenen sog. 
Depressionsimmunitat (MORGENROTH, BIBERSTEIH und SCHNITZER!, SCHNITZER 
und V. KUHLWEIN2, MORGENROTH und ABRAHAM3 ) nahestehen odeI' mit ihr zu 
identifizieren sind. Die Aufstellung dieses Begriffs griindet sich auf Beobach
tungen, die MORGENROTH und seine lVIitarbeiter anlaBlich von Superinfektions
versuchen bei streptokokkeninfizierten Mausen machen konnten. Die Autoren 
benutzten zur Erstinfektion der Versuchstiere schwach virulente, d. h. einen 
chronischen Infektionsverlauf bei Mausen bedingende Streptokokkenstamme. 
Zur Nachimpfung wurden dieselben in defibriniertem Elute geziichteten Stamme 
verwendet, die durch Kultivierung in diesem Milieu die Eigenschaft erlangt 
hatten, bei nicht vorbehandelten Mausen nach parenteraler Einverleibung aknt 
verlaufende Infektionen zn bewirken. Es zeigte sich nun, daB bei Mansen, die 
mit einem schwach virnlenten Stamm infiziert worden waren, die etwa 24 Stunden 
spater erfolgende Snperinfektion mit der virulenten Passagekultur desselben oder 
eines anderen Streptokokkenstammes in der Regel nicht zu einer akuten Infek
tion fiihrte, daB vielmehr die Krankheit den durch die primare Infektion bedingten 
chronischen Verlauf nahm. Da sich die beiden zur Erst- und zur Superinfektion 
beniitzten Stamme kulturell unterscheiden lieBen, konnte ferner nachgewiesen 
werden, daB die Zur Nachimpfnng verwendeten, akut wirkenden Streptokokken 
nicht etwa vernichtet, daB sie vielmehr unter dem Einflusse einer durch die Erst
infektion bedingten Immunitat in die "chronische" Form iibergefiihrt wurden 
und den Karper in genau derselben Weise wie der chronische Stamm durchsetzten. 

Das Wesen der Depressionsimmunitat ist nach MORGENROTH demzufolge 
durch die Fahigkeit des Organismus, eine Vermindenmg, eine Depression der 
krankmachenden Wirkung eingedrungener Krankheitserreger herbeizufiihren, 
gekennzeichnet. Um eincn tatsachlichen dauernden ViruIenzverlust der Keime 
braucht es sich dabei nach den Untersuchungen von SCHNITZER und V. KUHL
WEIN nicht zu handeIn; es gelang namlich diesen Autoren aus entsprechend vor
behandelten und sodann mit einem akuten Stamm nachinfizierten Mausen noch 
nach 17 Tagen den akut wirkenden Streptokokkus als solchen herauszuziichten 
und durch Verimpfen an normale Mause den Beweis fUr seine vollkommen er
haltene ViruIenz zu erbringen. Der Virulenzverlust in der vorbehandelten Maus 
ist also unter Umstanden nur ein scheinbarer und dauert dann nur so lange an, 
als der Krankheitserreger unter der Depressionswirkung des immunen Organismus 
steht. Andererseits konnten MORGENROTH und ABRAHAM4 aber auch das Ein
treten cines tatsachlichen, mit "Vergriinung" des Streptokokkus einhergehenden 
Virulenzverlustes beobachten. Es ist daher wohl anzunehmen, daB je nach der 
Intensitat der Depressionsimmunitat nuL' eine temporare oder aber eine nach
haltigere Wirkung auf den betreffenden Erreger ausgeiibt werden kann. Da 
nach Untersuchungsergebnissen von SCHNITZER und MUNTER5 schon der normale 

I MORGENROTH, .J., H. BIBERSTEIN U. R. SCHNITZER: Dtsch. med. 'Vschr. 46, Nr 13, 
a37 (1920). Vgl. auch M. MIURA, Japan. J. expo Med. 1, 379 (1929). 

2 SCHNITZER, R. U. M. v. KUHLWEIN: Z. Hyg. 92, 492 (1921). 
3 MORGENROTH, J. U. L. ABRAHAM: Z. Hyg. 94, 163 (1921). 
4 MORGENROTH, J. U. L. ABRAHAM: Z. Hyg. 100, 323 (1923). 
5 SCHNITZER, R. U. F. MUNTER: Z. Hyg. 93, 96 (1921);' 94, 107 (1921). 
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Mi1useorganismus bei parenteraler Zufuhr virulenter Streptokokken eine wenn 
auch nur geringgradige und rasch voriibergehende Depressionswirkung auf die 
Infektiositat dieser Krankheitskeime auszuiiben vermag, wiirden die Beobach
tungen MORGENROTHS auf eine durch die Wirkung der chronischen Infektion be
dingte Erhohung dieser dem Organismus angeborenen Fi1higkeit hinweisen. Ebenso 
konnte man aber auch annehmen, daB die in den frillier besprochenen Versuchen 
NEuFELDs und seiner Mitarbeiter zutage getretene nachhaltige Virulenzabschwa
chung vollvirulenter Pneumokokken und Streptokokken bei percutaner und 
stomachaler Einverleibung als ein Spezialfall der Depressionsimmunitat aufzu
fassen und auf eine Beeinflussung des Korpers durch gewisse in der Raut bzw. 
in der Darmschleimhaut beim Durchpassieren der Infektionskeime sich abspielende 
Prozesse wohl entziindlicher Natur zuriickzufUhren ist. Ob es sich in den genann
ten Fallen lediglich urn eine quantitative Verstarkung der natiirlichen Schutz
krafte des Tierkorpers, d. h. urn eine Resistenzsteigerung (vgl. KOLLE und RETSCH) 
oder aber urn eine spezifische Umstimmung des Organismus handelt, muB vorder
hand dahingestellt bleiben. Fiir die Spezifitat des Vorgangs, d. h. fiir eine echte 
aktive erworbene Immunitat spricht der Umstand, daB in den angefiihrten Ver
suchen der erworbene Schutz des Organismus gegen Keime der homologen Art 
gerichtet ist. Andererseits wurde aber schon in dem vorhergehenden Abschnitt 
(s. S. 578) darauf hingewiesen, daB derartige Depressionserscheinungen auch 
zwischen Erregern verschiedener Arten vorkommen. 

Nach den bisherigen FeststeHungen litBt sich die ala Depressionsimmunitat bezeichnete 
Erecheinung, daB namlich durch eine chronische Infektionskrankheit im Organismus eine 
Veritnderung bewirkt wird, welche eine hinzukommende akute Infektion ebenfalls chronisch 
werden laBt, offenbar nicht in allen Fallen auf einen einheitlichen gleichartigen Mechanismus 
zuriickfiihren. Vielmehr iet wohl anzunehmen, daB das Phanomen auf verschledene Weise 
zustande kommen kann. Rei solchen infektiosen Erkrankungen, die nur nach Eindringen 
verhitltnismaBig groBer Erregermengen zum Ausbruch kommen, denen gegeniiber der be
treffende Organismus also von Haus aus eine relativ hohe Resistenz besitzt, geniigt unter 
Umstanden wohl schon eine unspezifische Steigerung dieser natiirlichen Abwehrkrafte zur 
Auslosung des Depressionsphanomens. Handelt es sich jedoch um Krankheitserreger, von 
denen bei Individuen empfindlicher Tierarten schon ein einzelner Keirn zum Zustandekommen 
einer Infektion geniigt, z. B. um Trypanosomen, Schweinerotlauf- oder Hiihnercholera
bacillen, so liegt der Depressionswirkung dagegen wohl eine mit Antikorperbildung einher
gehende spezifische Immunitat zugrunde. In diesem Sinne spricht vor aHem die Tatsache, 
daB gewisse Immunantikorper, namlich die sog. Antiaggressine (BAIL) auf die entsprechenden 
pathogenen Keirne nicht abtotend, sondern nur depressiv wirken. Wird namlich Z. B. eine 
mit Schweinerotlaufimmunserum passiv irnmunisierte Maus mit Schweinerotlaufbacillen 
infiziert, so bleibt das Tier zunachst gesund; sobald jedoch die passiv iibertragenen Schutz
stoffe den Organismus verlassen haben, sobald also die Depressionswirkung der Antikorper 
auf die Erreger aufhOrt, kann die Infektionskrankheit zum Ausbruch kommen (vgl. W. SPAT l , 

KOLLE U. LEUPOLD, SCHLOSSBERGER u. HUNDESHAGEN2). In wieder anderen Fallen ist es 
denkbar, daB die Depressionsimmunitat durch ein Zusammenwirken beider Faktoren, also 
durch eine Steigerung der natiirlichen AbwehrmaBnahmen und durch gleichzeitige oder an· 
schlieBende spezifische lmmunitatsvorgange, bewirkt wird. 

Was die Bedeutung der Depressionsimmunitat fiir den Verlauf der durch 
andersartige Erreger hervorgerufenen Infektionskrankheiten anlangt, so ist es 
in Anbetracht der wenigen bis jetzt vorliegenden experimentellen Untersuchungs
befunde noch nicht moglich, ein abschlieBendes Urteil dariiber abzugeben. NAGA
SAWA3 teilt mit, daB er bei der Milzbrandinfektion der Mause ahnliche Beobach
tungen wie MORGENROTH mit Streptokokken machen konnte, und KUDICKE und 
FELD-r4 nehmen an, daB das verzogerte oder fehlende Angehen einer Superinfektion 

1 SPAT, W.: Z. Hyg. 69, 463 (1911). 
2 KOLLE, W. U. F. LEUPOLD, SCHLOSSBERGER, H. U. K. HUNDESHAGEN: Arb. Inst. 

exper. Ther. Frankf. 1921, H.14, 43. 
3 NAGASAWA, D.: Z. Immun.forschg 32, 355 (1921). 
4 KUDICKE, R. u. A. FELDT: Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frankf. 1921, H.12, S. 
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bei recurrensinfizierten, zu Beginn der Erkrankung chemotherapeutisch geheilten 
Mausen auf eine Depressionswirkung des Organismus im MORGENROTHschen Sinne 
zu beziehen ist. Weiterhin liegt es aber nahe, manche Feststellungen, wie sie be
sonders anlaBlich von Schutzimpfungsversuchen durch friihere Autoren erhoben 
worden sind, mit den Beobachtungen MORGENROTHS in Verbindung zu bringen. 
Vor allem ware daran zu denken, daB solchen Erscheinungen von erwol'bener Im
munitat, die infolge Fehlens virulicider Antikorper im Elute auf rein cellulare Vor
gange zu beziehen sind, ein ahnlicher Wirkungsmechanismus zugrunde liegt, wie 
ihn MORGENROTH zur Erklarung der von ihm beobachteten Phanomene angenom
men hat. So konnte z. B. die von v. BEHRING u. a. erwiesene Tatsache, daB 
Rindern durch parenterale Einverleibung lebender humaner Tuberkelbacillen, 
die bei dieser Tierart keine Allgemeinerkrankung zu bewirken vermogen, ein 
erheblicher temporarer Schutz gegen eine spater erfolgende, nicht zu massive 
Infektion mit vollvirulenten Rindertuberkelbacillen verliehen wird, in der Weise 
interpretiert werden, daB die durch die Erstimpfung bewirkte lokal bleibende 
Infektion eine Virulenzherabsetzung der hernach einverleibten bovinen Tuberkel
hacillen bewirkt. Ebenso ware dann wohl die nach dem Vorgange UHLENHUTHS 
als "Infektionsimmunitat" bezeichnete relative Unempfindlichkeit z. B. des 
tuberkulOs oder auch des syphilitisch infizierten menschlichen oder tierischen 
Organismus gegen nicht zu starke Superinfektionen mit Erregern der homologen 
Art in diesem Sinne zu deuten (s. S.596 u. 599). 

Dieser besonders oder ausschlieBlich bei chronis chen Infektionskrankheiten 
vorkommende Zustand der latenten oder Infektionsimmunitat ["Immunitas non 
sterilisans", auch "labile Immunitat" (C. SCHILLING)] ist durch die auf den ersten 
Elick paradoxe Erscheinung charakterisiert, daB der infizierte Korper gegen 
eine nicht zu massive Superinfektion mit gleichartigen Erregern zwar gefeit ist, 
jedoch seinen eigenen Erregern gegeniiber mehr oder weniger schutzlos preis. 
gegeben sein kann. Die erste Beobachtung dieser Art stammt von ROBERT 
KOCHI, der nachweisen konnte, daB tuberkulOse Meerschweinchen, welche mit 
Tuberkelbacillen subcutan superinfiziert wurden, an der Impfstelle eine rasch 
einsetzende aber nur kurz dauernde entziindliche Reaktion aufwiesen, wahrend 
bei den gesundenKontrolltieren nach der subcutanen Bakterieneinimpfung erst 
nach mehreren Tagen eine an Umfang immer mehr zunehmende Schwellung 
entstand, die schlieBlich zur Bildung eines bis zum Tode der Tiere bestehenden 
Geschwiirs fiihrte. Es entsteht also bei den auch mit schwach virulenten Tuberkel
bacillen vorbehandelten Tieren unter dem EinfluB der dadurch bedingten tuber
kulosen Erkrankung eine Umstimmung des Organismus, die, wie hernach P. H. 
ROMER2 feststellte, nicht nur gegeniiber einer nochmaligen subcutanen Bacillen
zufuhr, sondern auch gegeniiber einer nachfolgenden Fiitterungs- oder Inhalations
infektion Schutz verleiht. In ahnlicher Weise ist wohl auch der Schutz des er
wachsenen Europaers gegen tuberkulose Infektionen durch das Vorhandensein 
alter abgekapselter, aber noch bacillenhaltiger tuberkuloser Herde in seinem 
Organismus bedingt. 

Lebende avirulente sowie auch abgetotete Tuberkelbacillenkulturen sind dagegen 
nach den Untersuchungen von P. H. ROMER, KRAUS und GROSZ, KRAUS und VOLK3 u. a. 
nicht imstande, eine nachweisbare Immunitat gegeniiber lebenden virulenten Tuberkel
bacillen zu erzeugen. Eine Ausnahme von dieser experimentell hinreichend begriindeten 
Regel bildet auch nicht der von CALMETTE und GUERIN (s. CALMETTE4) zur peroralen Immuni
sierung von Sauglingen verwendete bovine Tuberkelbacillenstamm BCG, der nach den 

1 KOCH, R.: Dtsch. med. Wschr. 16, Nr 46a, 1029 (1890); 17, Nr 3, 101 (1891). 
2 ROMER, P. H.: Zitiert auf S. 590. 
3 ROMER, P. H., KRAUS U. GROSZ, KRAUS U. YOLK: Zitiert auf S.590. 
4 CALMETTE, A.: Zitiert auf S. 590. 
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Angaben diesel' Autoren durch langdauernde Fortzuchtung auf einem gallehaltigen Kartoffel
nahrboden seine krankmachenden Eigenschaften vollkommen eingebtillt haben soll. KRAUSl , 

GERLACH2, SCHUURMANS STEKHOVEN3 u. a. (s. S. 524) konnten namlich nachweisen, daB del' 
Stamm BOG bei den damit geimpften Tieren typische pathologische Veranderungen, die aller
dings nicht progredient sind, sondeI'll lokal bleiben und sich allmahlich zuruckbilden, abel' 
zur Ausbildung einer Immunitat ausreichen, hervorruft. Del' Impfschutz dauert abel' ver
mutlich nur so lange, als lebende Tuberkelbacillen im Organismus vorhanden sind. KRAUS 
und GROSZ sowie KRAUS und VOLK konnten namlich an Affen nachweisen, daB spontan in 
Heilung ubergehende tuberkuliise Prozesse, wie sie nach intracutaner Impfung mit dem abge
schwachten Tuberkelbacillenstamm Oourmont entstehen, keine Immunitat hinterlassen. Unter 
Beriicksichtigung des oben iiber Depressionsimmunitat Gesagten und im Hinblick auf die 
hei del' Superinfektion bei Syphilis erhobenen Befunde (s. S. 597) besteht abel' hinsichtlich 
del' Dauer des mit dem Stamm BCG. erreichbaren Impfschutzes beim Menschen immerhin 
noch eine andere Miiglichkeit. Auf Grund del' genannten Beobachtungen und del' klinischen 
Erfahrungen muB es namlich als sehr wahrscheinlich bezeichnet werden, daB die durch einen 
tuherkuliisen Herd verursachte Umstimmung des spontan infizierten odeI' mit einem ge
eigneten Impfstoff vorbehandelten Organismus ("Infektionsimmunitat") nicht eine Ab
tOtung neu eingedrungener Tuberkelbacillen zu bewirken vermag; vielmehr diirfte die Schutz
wirkung, wie schon oben (s. S. 595) bei Erwahnung des v. BEHRINGschen Impfverfahrens 
angedeutet wnrde, in beiden Fallen nul' in einer "Depression" (Virulenzabschwachung, Ent
wicklungshemmung o. dgl.) del' in den Kiirper hineingelangten Erreger bestehen. Da nun 
abel' del' Mensch, besonders in GroBstadten, haufig odeI' dauernd tuberkuliisen Infektionen 
ausgesetzt ist" kiinnte man sicn bei diesel' Betrachtungsweise weiter vorstellen, daB del' zu
nachst durch den Stamm BOG. bewirkte Schutz eines Individuums durch die tortgesetzten 
N e'uinfektionen, soweit diese ein bestimmtes H6chstmaB nicht iiberschreiten, eine standige 
Erneuerung und vielleicht auch Konsolidierung erfahrt. Da bekanntlich das Schicksal eines 
Individuums sehr wesentlich von dem "Charakter" des durch die tuberkuliise Erstintektion 
bedingten pathologischen Prozesses abhangt, ist es zweifellos verstandlich, wenn CALMETTE, 
wie er dies in den von ilim veriiffentlichten Richtlinien dargelegt hat, eine mogUchst truh
zeitige Anwendung des avirulenten BCG.-Impfstoffs empfiehlt, da dadurch seiner Meinung 
nach an Stelle einer zur Generalisierung neigenden spontanen Erstinfektion mit virulenten 
Tnberkelbacillen ein lokal bleibender Krankheitsherd im Kiirper des Neugeborenen ge
schaffen wird, del' diesem einen, wenn auch nur relativen Schutz gegen virulente Tuberkel
bacillen verleilit (vgl. auch KALETCHEFF4). 

Wie C. SCHILLING und FRIEDRlCH5 feststellten, kommt es auch bei Hundepiroplasmose 
(Piroplasma canis) nur zu einer Infektionsimmunitat; sobald das Blut seine Infektiositat ver
liert, wie durch trbertragung von Proben auf frische Tiere festgestellt werden kann, ist die 
Immunitat gegen Neuinfektion erl08chen. Nach den Untersuchungen von BREINL6 ist auch 
beim Rocky Mountain Spotted Fever die Immunitat an ~e Gegenwart des lebenden, zu den 
Rickettsien geh6rigen Virus im Organismus gekniipft. Ahnlich liegen die Verhaltnisse auch 
bei del' :lJ1alaria des Menschen (OHRISTOPHERS 7) und del' Kanarienviigel (Plasmodinm 
relictum; ED. u. ET. SERGENT8). 

Auch bei der Syphilis des Menschen und der Versuchstiere hat man ahnliche 
Beobachtungen machen konnen. Nach den Superinfektionsversuchen von 
EHRMANN9 , FINGER und LANDSTEINER10 u. a. am Menschen lassen sich zwar 
auch in den spateren Stadien der Lues durch die Einimpfung des Virus syphi
litische Veranderungen erzielen; diese entsprechen aber dem augenblicklichen 
Krankheitsstadium, stellen also keine Primaraffekte dar. Besonders eingehend 

1 KRAUS, R.: Z. Immun.forschg 51, 230 (1927); 60, 346 (1929). 
2 GERLACH, F.: Z. Immun.forschg 51, 256 (1927). 
3 STEKHOVEN, W. SCHUURMANS: Kritische Beschouwingen en enkele Proeven over de 

Entstof van Calmette en Guerin tel' voorbehoedende Onvatbaarmaking tegen de Tuberculose. 
Inaug.-'Dissert. Utrecht 1926. 

4 KALETOHEFF, A.: Preuves statistiques de l'efficaciM de la vaccination preventive 
de la tuberculose par Ie BCG. Paris: N. Maloine 1929. 

5 SOHILLING, C. u. FRIEDRICH: Z. Immun.forschg Orig. 14, 706 (1912). 
6 BREINL, F.: Z. Immun.forschg 46, 123 (1926). 
7 CHRISTOPHERS, S. R.: Indian J. med. Res. 12, 273 (1924). 
8 SERGENT, ET. u. ED.: Arch. Inst. Pasteur d'Afrique I, 1 (1921). 
9 EHRMANN: Verh. dtsch. dermat. Ges., 9. Kongr. in Bern 1906. S.265. Berlin: Julius 

Springer 1907. 
10 FINGER, E. u. LANDSTEINER: Verh. dtsch. dermat. Ges. 1906, S.251. 
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wurde die Frage der Moglichkeit einer Superinfektion bei der experimentellen 
Kaninchensyphilis gepriift. In Bestatigung und Fortsetzung friiherer Beob
achtungen von TOMACZEWSKI1 sowie UHLENHUTH und MULZER2 konnte KOLLE3 

mittels des TRUFFIschen Syphilisstamms an einem groBen Tiermaterial nach
weisen, daB bei syphilitischen Kaninchen, die manifeste Krankheitserscheinungen 
aufweisen oder aufgewiesen haben, eine nochmalige Infektion mit dem homologen 
Syphilisstamm dann, wenn sie innerhalb der ersten 60 Tage nach der Erstimpfung 
vorgenommen wird, in 50-60 %, wenn sie zwischen dem 60. und 90. Tag erfolgt, 
gelegentlich und wenn sie spater als 90 Tage nach der erstmaligen Einverleibung 
des syphilitischen Virus gesetzt wird, niemals zur Bildung eines typischen Primar
affektes fiihrt. Gelingt es durch einen therapeutischen Eingriff, z. B. durch eine 
intensive Salvarsanbehandlung die Krankheitserreger im Anfangsstadium del' 
Erkrankung restlos abzutoten, so bleibt, wie KOLLE weiter nachwies, die Aus
bildung der Infektionsimmunitat aus, d. h. das "abortiv" behandelte Kaninchen 
verhiilt sich einer syphilitischen Neuinfektion gegeniiber wie ein normales Indi
viduum dieser Tierart (weitere Literatur s. bei SCHLOSSBERGER4 ). ABE5 konnte 
bei del' experimentellen Rattenbif3krankheit des Kaninchens, die durch ein Spi
rillum (Spirillum minus val'. morsus muris) hervorgerufen wird, ahnliche Beob
achtungen machen. 

Die Annahme KOLLES, daB jeder syphilitisch infizierte Organismus von 
einem bestimmten Zeitpunkt nach der Infektion ab bis zum Lebensende auf 
eine Nachimpfung mit dem homologen Syphilisstamm nicht mehr mit Schanker
biLdung ~ntwortet, hat in letzter Zeit allerdings eine gewisse Einschrankung 
erfahren. So wurde schon oben (S.548) darauf hingewiesen, daB ein gewisser 
Prozentsatz symptomlos mit Syphilis infizierter Kaninchen (sog. "Nuller") 
auch auf eine mehr als 3 Monate nach del' Erstimpfung vorgenommene homologe 
Reinfektion mit del' Bildung eines Primaraffektes reagiert, daB also die Tiere 
ihre urspl'iingliche Resistenz verlieren konnen und trotz del' in ihrem Organismus 
vorhandenen Syphiliserreger keine "Schankerimmunitat" aufzuweisen brauchen. 
Die Syphilisspirochaten kOllllen also in einem tiel'ischen Korper vorhanden sein, 
ohne daB sie jemals einen antigenen Reiz auf die Zellen des Wirtsorganismtl8 
aU8uben ("stumme Infektion ohne Immunitat" im Sinne von REITER; s. S. 591). 
Nach den Feststellungen einiger Autoren kann die Syphilis nun abel' nicht nur 
von vornhereill in derart symptom- und reizloser Form verlaufen, vielmehr 
besteht offenbar auch die Moglichkeit, daB eine urspriinglich mit manifesten 
Erscheimmgen einhergegangene syphilitische Erkrankung sich mit del' Zeit 
zu einer fiir den befallenen Organismus anscheinend indifferenten Infektion 
spontan zuriickbilden und daB es infolgedessen zu einem allmiihlichen Abklingen 
der Immunitiitserscheinungen ("Schankerimmunitat") von seiten des Korpers 
kommen kann. In diesel' Weise ist wohl die Angabe von MANTEUFEL und WORMS6 

zu erklarell, daB in ihren Versuchen bei einem mit dem Stamm Nichols scrotal 
infizierten und hernach typisch erkrankten Kaninchen die nach 1/2 Jahr vorge
nommene homologe Reinfektion zur Bildung eines neuen typischen Primaraffektes 
fiihrte. In del' gleichen Richtung weisen auch die Befunde von MULZER und 
NOTHHAAS7 , nach denen del' bei scrotal geimpften Kaninchell bestehende Schutz 

1 TOMACZEWSKI, E.: Berl. klin. Wschr. 47', Nr 31, 1447 (1910). 
2 UHLENHUTH, P. U. P. MULZER: Arb. Reichsgesdh.amt ,(4, 307 (11.)13). 
3 KOLLE, W.: Dtsch. med. Wschr. 48, Nr 39, 1301 (1922); 50, Nr 37, S. 1235 (1924). 
4 SCHLOSSBERGER, H.: Fortschr. Ther. t, Nr 19, 637 (1925). 
5 ABE, M.: The experimental study of rat-bite fever in rabbits. Monogr. Actorum Dermat. 

B, Nr 2 (Kyoto 1927). 
6 MANTEUFEL, P. U. W. WORMS: Zbl. Balder. I Orig. 102, 23 (1927). 
7 l\!ULZER, P. u. NOTHHAAS: Arb. Reichsgesd.amt 57', 155 (1926). 
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gegen eine homologe Reinokulation am Auge vom 6. Monat nach der Erst
impfung an nicht mehr nachweisbar ist, und daB von diesem Zeitpunkte ab die 
Reinfektionsprodukte vollkommen den primaren okularen Impfprodukten 
normaler Kaninchen gleichen. Wenn auch die Cornea an den im Organismus 
sich abspielenden Immunitatsvorgangen relativ wenig beteiligt ist, so deuten 
doch diese Beobachtungen, zusammen mit dem Einzelbefund von MANTEUFEL 
und WORMS und den ahnlichen Feststellungen von SCHOBL1 an framboesie
infizierten Affen darauf hin, daB del' antigene Reiz, den die Syphilis- bzw. die 
Framboesiespirochaten auf die Zellen des infizierten Organismus ausiiben, 
unter gewissen Umstanden nachlassen, und daB auf diese Weise eine manifesto 
Syphiliserkrankung spontan in eine "stumme Infektion ohne Immunitat" (REITER) 
iibergehen kann. 

Wenn man demnach annehmen darf, daB selbst bei unbehandelten syphilitischen Kanin
chen im Verlaufe der Erkrankung wenigstens in Ausnahmefallen eine derartige mit Riick
gang der Immunitatsvorgange verbundene Abdrosselung der Infektion stattfinden kann, 
so ist die Vermutung zweifellos berechtigt, daB bei Anwendung geeigneter chemothera
peutischer Mittel, soweit diese eine vollstandige Vernichtung der Erreger nicht zu bewirken 
vermogen, haufiger eine solche Depression der Infektion eintritt. Dafiir, daB dies tatsachlich 
der Fall sein kann, sprechen vor allem die Feststellungen von KOLLE2 iiber den Wirkungs
mechanismus del' Wismutpraparate, die selbst im Anfangsstadium der Syphilisinfektion 
nicht zu einer restlosen Abtotung, sondern nur zu einer Entwicklungshemmung del' Spiro
chaten fiihren. In diesem Sinne spricht auch die Feststellung von FREI3, daB bei syphilitischen 
Kaninchen, die etwa vom 18. bis 23. Tage nach der Impfung an mit mehrfachen sicher nicht 
sterilisierenden Quecksilberinjektionen (Sublimat odeI' Kalomel) behandelt und 9 Wochen 
nach del' Erstinokulation, d. h. zu einer Zeit, in der unbehandelte Tiere sicll< bereits als 
refraktar erwiesen, nochmals infiziert wurden, ausnahmslos spezifische Erscheinungen 
(Primaraffekte) an del' Impfstelle auftraten. Auf Grund del' von MANTEUFEL und WORMS 
mitgeteilten positiven Reinfektion eines im Spatstadium der Iufektion mit einem organischen 
Arsenpraparat behandelten Kaninchens sowie analoger, noch nicht veroffentlichter Fest
stellungen des Verf. (mit Neosalvarsan) ist weiterhin anzunehmen, daB auch die Arsenobenzol
derivate selbst dann, wenn sie die in einem syphilitischen K6rper vorhandenen Erreger nicht 
restlos abt6ten, doch eine Virulenzabschwiichung der am Leben gebliebenen Restspirochaten 
und damit einen wenn auch vielleicht nur temporaren Gleichgewichtszustand im Sinne von 
WARTHlN (s. S. 601), REITER u. a. herbeifiihren konnen, der bei geniigend langer Dauer die 
durch die manifeste Erkrankung bewirkte Umstimmung des Organismus zum Verschwinden 
bringen kann. In ahnlicher Weise ist wohl auch das positive Ergebnis einer syphilitischen 
Nachimpfung bei einem zuvor ausgiebig mit Salvarsan behandelten Paralytiker zu erklaren, 
iiber das JAH':<EL4 als erster berichten konnte (hinsichtlich der fritheren negativ verlaufenen 
Reinfektionsversuche bei Paralytikern von HIRSCHL, H. W. SIEMENS, C. LEV ADITI U. A. MARIE 
vgl. JAHNEL5). 

Wahrend es beim syphilisinfizierten Menschen von einem gewissen Zeit
punkt nach der Erstinfektion ab im AnschluB an eine zweite Syphilisinfektion 
(auch mit einem heterologen Stamm) in der Regel nicht mehr zur Schanker
bildung kommt ("Panimmunitat"), ergaben weitere von KOLLE6 angestellte 
Versuche, daB syphilitische oder auch framboesiekranke Kaninchen, die, wie 
eben erwiihnt wurde, vom 4. Monat nach der Infektion ab, und zwar nach Re
infektion mit dem homologen Virus im allgemeinen nicht mehr mit Schanker
bildung reagieren, nach Einimpfung mit einem anderen Syphilis- oder Framboesie
stamm in einem gewissen Prozentsatz mit del' Bildung eines typischen Primar-

1 SCHOBL, 0.: Philippine J. Sci. 35, 209 (1928). 
2 KOLLE, W.: Dtsch. med. Wschr. 50, Nr 32, 1074 (1924). 
3 FREI, W.: Arch. f. Dermat. 144, 365 (1923). 
4 JAHNEL, F.: Z. Neur. lOt, 210 (1926). - JAHNEL, F. U. J. LANGE: Miinch. meel. 

Wschr. 73, Nr 45, 1875 (1926). 
5 J AHNEL, F.: Allgemeine Pathologie u. pathologische Anatomie der Syphilis des 

Nervensystems. Handb. del' Haut- u. Geschlechtskrankheiten, herausgeg. von J. JADAS
SORN, 17 I, 1. Berlin: Julius Springer 1929. 

6 KOLLE, W.: Dtsch. med. Wschr. 5~, Nr 1, 11 (1926). 
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affektes antworten. Abel' auch bei denjenigen syphilitischen Tieren, bei denen 
nach Einimpfung des heterologen Virus keine pathologischen Veranderungen 
an del' Impfstelle nachzuweisen sind, fiihrt, wie KOLLE und SCHLOSSBERGER1 

durch Identifizierung del' in den Lymphdriisen enthaltenen Spirochaten fest
steliten, del' zur Superinfektion del' Tiere benutzte Stamm trotzdem zu einer 
neuen, allerdings symptomlosen Allgemeininfektion. Eine derartige noch
malige Uberschwemmung des Organismus tritt, wie hernach KOLLE und 
PRIGGE2 konstatierten, auch dann ein, wenn syphilitische Kaninchen spateI' 
als 3 Monate nach del' Erstimpfung mit dem homologen Stamm reinfiziert 
werden. Das Ausbleiben des Primaraffektes ist also nicht als Zeichen eines 
Schutzes des Gesamtorganismus gegen Neuinfektion aufzufassen, sondern durch 
eine veranderte Reaktionsweise del' Raut zu erklaren, die KOLLE als "Schanker
'immunitiit" bezeichnet und die, ganz allgemein gesprochen, als eine durch die 
Erstinfektion erworbene Unempfindlichkeit del' Raut gegeniiber den eindrin
genden homologen, zum Tell auch heterologen Spirochaten aufzufassen ist 
(s. S. 549). 

Es ist abel' schon im Hinblick auf den durch verschiedene Stadien charakteri
sierten Krankheitsverlauf und auf die Tatsache, daB die Syphiliserkrankung 
beim Menschen Ulld auch beim Kaninchen (s. insbesondere JANTZEN3 , BLUM4 , 

MANTEUFEL U. BEGER5, MUTERMILCH U. NICOLAU6, LAUBENHEIMER U. HAMEL7, 

REITER8 , WAKERLIN U. CARROLL9 , LEPINE10 u. a.) mit serologischen Veriinderungen 
einhergeht, wohl anzunehmen, daB nicht nul' die Haut, sondern auch die sonstigen 
Zellen des syphilitischen K6rpers an del' durch das Eindringen, die Verbreitung 
und Vermehrung del' Spirochaeta pallida hervorgerufenen "Umstimmung" 
pal'tizipieren. Wenn auch diese Immunitatsvorgange wohlnur verhaltnismaBig 
schwach sind und infolgedessen entgegen del' Annahme von CHESNEyll, UHLEN
HUTH und GROSSMANN12, BREINL und W AGNER13 u. a. vermutlich wedel' zu einer 
Sterilisierung des infiziel'ten Organismus noch zu einem Schutze des Individuums 
gegen Neuinfektion ausreichen, so fiihren sie doch, wie bel'eits erwahnt, offenbar 
zu einer Depression del' Infektion, die sich dul'ch eine Verminderung del' Erreger 
und durch einen Riickzug del' iibrigbleibenden Spirochaten in gewisse Schlupf
winkel zu el'kennen gibt. 

Eine derart langdauernde, vel'mutlich lebenslangliche Persistenz del' Erreger 
im Zentralnervensystem findet man in besonders ausgesprochenem MaBe bei aku
ten Spirochatenel'krankungen, VOl' allem beim Riickfallfieber (PLAUT u. STEINER14, 

1 KOLLE, W. U. H. SCHLOSSBERGER: Dtsch. med. Wschr. 52, Nr 30, 1245 (1926). 
2 KOLLE, W.: Klin. Wschr. 6, Nr 12,569 (1927). - KOLLE, W. U. R. PRIGGE: Dtsch. 

med. Wschr. 53, Nr 36, 1499 (1927). 
3 JANTZEN, W.: Z. Immun.forschg 33, 156 (1922). 
4 BLUM, K.: Z. Immun.forschg "0, 195 (1924). 
5 MANTEUFEL, P. U. H. BEGER: Dtsch. med. Wschr. 50, Nr 9, 269 (1924). 
6 MUTERMlLCH, S. U. S. NICOLAU: C. r. Soc. BioI. Paris 93, 1497 (1925). 
7 LAUBENHEIMER, K. U. J. HXMEL' Z. Hyg. 10", 591 (1925). 
8 REITER, H.: ZbI. Bakter. IOrig. 9<1, 276 (1925). 
9 WAKERLIN, G. E. u. P. H. CARROLL: Arch. of Dermat. 12,670 (1925) - J. info Dis. 

38, 3:l7 (1926). 
10 LEPINE, P.: C. r. Soc. BioI. Paris 99, 612 (1928). 
11 CHESNEY, A. M.: Immunity in syphilis. Medicine 5, 463 (1926). 
12 UHLENHUrH, P. u. H. GROSSMANN: ZbI. Bakter. IOrig. 10", Beiheft, 166 (1927) 

Z. Immun.forschg 55, 380 (1928). 
13 BREINL, F. U. R. WAGNER: Z. Immun.forschg 60, 23 (1929). 
14 PLAUT, F. U. G. STEINER: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 2", 33 (1920). - STEINER, G. 

U. J. STEINFELD: Klin. Wschr . .. , Nr 42, 1995 (1925); 5, Nr 12, 499 (1926). - STEINER, G. u. 
H. SCHAUDER: Ebenda .. , Nr 48, 2288 (1925). - STEINER, G., HENNING u. STEINFELD: 
Ebenda 5, Nr_35, 1599 (1926). 
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BUSCHKE U. KR06 1, KRITSClIEWSKY U. LJASS2, TOMIOKA3, JAHNEL4, PRIGGE5, 
SCHAUDER6, SCHLOSSBERGER U. WICHMANN?, LEVADITI U. ANDERSON8 u. a.) 
sowie bei del' durch das Spirillum minus val'. morsus muris hervorgerufenen 
RattenbiBkrankheit (SCHLOSSBERGER 9). Es zeigte sich namlich bei Mausen, 
Ratten, Meerschweinchen und Kaninchen, die mit den Erregern des afrikanischen 
(Sp. Duttoni), des osteuropaischen (Sp. Obermeieri) und des spanischen Ruck
fallfiebers (Sp. hispanica) odeI' mit del' del' Sp. Duttoni nahestehenden Sp. croci
durae infiziert worden waren, daB trotz reichlichen Antikorpergehalts des Blutes 
das Gehirn del' Tiere noch lange Zeit nach Ablauf del' Krankheitserscheinungen 
und Verschwinden del' Erreger aus dem Kreislauf fast regelmaBig virulente 
Spirochaten enthalt. In ahnlicher Weise erwies sich auch das Gehirn rattenbiB
infizierter Mause stets als infektios. Diese Erscheinungen sind allem Anschein 
nach darauf zuruckzufiihren, daB die Erreger im Zentralnervensystem VOl' den 
im Blute zirkulierenden Antikorpern weitgehend geschutzt sind. 

Die experimentell schon vielfach bearbeitete Frage, ob zwischen Syphilis (Spirochaeta 
pallidal und Fl'amboesie (Spirochaeta pel'tenuis) immunisatorische Beziehungen bestehen, 
ist noch nicht definitiv gekliil't. Wiihrend manche Autol'en bei del'al'tigen kreuzweisen Vel'
suchen in einem gewissen Prozentsatz del' FiiIle ein Ausbleiben del' Schankel'bildung beob
achteten (LEVADITI u. NATTAN-LARRIERI0, KOLLEll, KOLLE U. SCHLOSSBERGERI2, JAHNEL U. 

LANGEI3, MANTEUFEL u. WORMSI4), besteht nach Ansicht anderer Forscher kein solcher Zu
sammenhang zwischen den beiden Erkrankungen (NEISSER, BAERMANN U. HALBERSTAEDTER15, 

NICHOLS 16, GOODMANI7, SCHAlIiBERG U. KLAUDERI8, McKENZIEI9, MATSUMOTo, lKEGAJlU u. 
TAKASAKI20 ). Eine gewisse Verwandtschaft in immunisatorischer Hinsicht wird auch zwischen 
manchen ultravisiblen Krankheitserregern, z. B. zwischen Pocken- und Herpesvirus (GILDE
MEISTER U. HERZBERGZ1 ) sowie zwischen Pocken- und Lyssavirus (BUSSON22 ; s. dagegen 
GILDElIIEISTER u. KARMANN23) angenommen. Hinsichtlich del' Bedeutung del' Tuberkulose
durchseuchung als Schutz gegen Lepraerkrankungen vgl. S. 579. 

1 BUSCHKE, A. U. H. KR06: Klin. Wschr. t, Nr 47,2828 u. Nr 50,2470 (1922); 2, Nr 18, 
5S0 (1923) - Zbl. Baktcr. lOrig. 95, 188 (1925) - Med. Klin. 21, Nr 84, 1276 u. Nl' 85, 
1818 (1925). - KR06, H.: Dtsch. med. Wschl'. 52, Nr 88,1875 (1926) - Z. Hyg. 108,617 (1928). 

2 KRITSCHEWSKY, J. L. u. M. A. Luss: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 29, 422 (1925). 
3 TmUOKA, Y.: Zbl. Bakter. 92, 41 (1924). - MANTEUFEL, P.: Ebenda lOrig. 96, 12 

(1925). 
4 JAHNEL, F.: Munch. med. Wschr. 13, Nr 48, 2015 (1926). - JAHNEL, F. U. F. LUCKSCH: 

Med. Klin. 23, Nr 52, 2008 (1927). 
5 PRIGGE, R.: Dtsch. med. Wschr. 52, Nr 9,856 (1926) - Dermat. Z. 47, 1 (1926). 

PRIGGE, R. U. M. ROTHERlIl1!:NDT: Z. Hyg. 108, 898 u. 621 (1928). 
6 SCHAUDER, H.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 32, 1 (1928). 
7 SCHLOSSBERGER, H. U. F. W. WICH1>1ANN: Z. Hyg. 109, 498 (1929). 
8 LEVADITI, C. u. '1'. E. ANDERSON: C. r. Acad. Sci. Paris 186, 653 (1928). 
n SCHLOSSBERGER, H.: Z. Hyg. 108, 627 (1928). 

10 LEVADITI, C. U. L. NATTAN-LARRIER: Ann. lnst. Pasteur 22, 260 (1908). 
11 KOLLE: Zitiert auf S. 598. 12 KOLLE U. SCHLOSSBERGER: Zitiert auf S. 599. 
13 JAHNEL, F. U. J. LANGE: Miinch. med. Wschr. 72, Nr 85, 1452 (1925) - Klin. Wschr. 

5, Nr 45,2118 (1926); 7, Nr 45,2188 (1928) - Munch. med. Wsehr. 14, Nr 35, 1487 (1927) -
Z. NeuI'. 106,416 (1926). - Siehe auch F. JAHNEL: Naturwiss. 14, 1194 (1926); 17,587 (1929). 

14 MANTEUFEL, P. U. W. WORMS: Zbl. Bakter. I Ref. 84, 478 (1927). - Siehe auch 
P. lVIANTEUFEL: Syphilis in den Tropen. Handb. del' Haut- u. Geschleehtskrankheiten, 
herausgeg. von J. JADASSOHN 17 III, 851. Berlin: Julius Springer 1928. 

15 NEISSER, A., G. BAERJ\iANN u. HALBERSTAEDTER: Munch. med. Wsehr. 53, Nr 28, 
1837 (1906). 

16 NICHOLS, H. J.: J. of expel'. Med. 14,202 (1911) - Amer. J. trop. Med. 5,429 (1925). 
17 GOODMAN, H.: Arch. of Dermat. 2, 6 (1920) - Ann. Mal. vener. 16, 510 (1921). 
18 SCHAMBERG, J. F. u. J. V. KLAUDER: Arch. of Dermat. 3, 49 (1921). 
19 Mc KENZIE, A.: Lancet 192411, 1280. 
20 MATSUlIIOTO, S., Y. lKEGAl\1I U. S. TAKASAKI: Acta dermat. (Kyoto) 9, 113 (1927). 
21 GILDEMEISTER, E. U. K. HERZBERG: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 40, 1647 (1925); 

53, Nr 4, 188 (1927). 
22 BUSSON, B.: Wien. klin. Wschr. 39, Nr 41, 1183 (1926); 40, Nr 14, 449 (1927). 
23 GILDEMEISTER, E. U. P. KARMANN: Zbl. Bakter. IOrig. 106, 68 (1928). 
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Aus den angefiihrten Feststellungen ergibt sich, daB der als Infektions
immunitat bezeichnete Zustand sich im Laufe der Erkrankung allmahlich aus
bildet, also erst nach langerdauernder Anwesenheit und Vermehrung der be
treffenden Erreger im Karper manifest wird. Diese vor allem durch eine ver
anderte Reaktionsfahigkeit des Organismus, gleichzeitig aber auch noch durch 
das Auftreten von Serumveranderungen (z. B. WASSERMANNsche Reaktion bei 
Syphilis; vgl. insbesondere SACHSl ) erkennbare Umstimmung der Zellen des 
infizierten Karpers kann zwar zur Ausbildung eines Gleichgewichtszustandes 
zwischen Makroorganismus und den infizierenden Mikroorganismen, d. h. zur 
sog. Latenz fiihren; sie reicht indessen zur restlosen Vernichtung der lIifektions
erreger im allgemeinen offenbar nicht aus. Wird daher bei latenter Infektion 
das zwischen Organismus und Krankheitserregern bestehende Gleichgewicht 
durch exogene oder endogene Einwirkungen erheblich gestOrt, so kann es zu 
einem Aufflackern und Fortschreiten des Krankheitsprozesses kommen. Anderer
seits kannte man sich aber vorstellen, daB die sog. Infektionsimmunitat, welche 
ihrem Wesen nach nichts anderes als eine infolge des geringen Antigenreizes 
nur partiell ausgebildete und darum unzureichende aktive Immunitiit darstellen 
diirfte, unter der Wirkung derartiger interkurrenter Faktoren unter Umstanden 
auch umgekehrt eine Steigerung erfahren und zur Ausheilung des Krankheits
prozesses fiihren kann. Fiir eine solche Maglichkeit sprechen insbesondere die 
giinstigen Resultate, die gelegentlich bei geeigneten Fallen von Tuberkulose und 
auch Syphilis (besonders Paralyse) mittels der sog. Reiztherapie erzielt werden 
und wohl auf eine Aktivierung del' entziindlichen Erscheinungen zu beziehen 
sind. Eine Sterilisierung des infizierten Organismus diirfte allerdings auch auf 
diese Weise wenigstens in der Mehrzahl del' Falle nicht zu erreichen sein, wie 
beispielsweise die bemerkenswerten Befunde von W ARTHIN2 zeigen, del' bei zahl
reichen Fallen von klinisch nicht erkannter inaktiver Syphilis und von klinisch 
und serologisch anscheinend vollkommen ausgeheilter Syphilis des Menschen Spi
rochaten in inneren Organen, besonders im Myocardium, in der Aorta, in den 
Nebennieren und in der Bauchspeicheldriise farberisch nachweisen konnte. Auf 
Grund dieser Feststellungen ist WARTHIN1 del' Meinung, daB die Syphilis ebenso 
·wie die Malaria oder die Tuberkulose iiberhaupt niemals restlos ausheile, daB sich 
vielmehr im giinstigsten Faile gewissermaBen ein Gleichgewichtszustand zwischen 
den Erregern und dem befallenen Organismus ausbilde. 

Ahnliche Feststellungen, die einen gewissen Schutz des infizierten Individuums gegen 
eine Superinfektion mit dem homologen Virus erkennen lassen, sind fernerhin auch noch mit 
verschiedenen anderen pathogenen Bakterien, wie Hiihnercholera- und Paratyphusbacillen, 
Streptokokken und Pneumokokken, die als Erreger akuter Infektionskrankheiten gelten, 
erhoben worden (DENYS3, KUTSCHER U. MEIJ'..'ICKE4, CITRON5, WOLF6, MORGENROTH, BlllER
STEIN U. SCHNITZER7, LANGE8 U. a.; vgl. oben S. 593). Nach den Untersuchungsergebnissen 
von LANGE tritt indessen eine deutliche Immunitat gegen Superinfektionen hier offenbar 
nur bei Verwendung solcher Krankheitserreger rasch ein, die auch in abgetotetem Zustand 
eine starke Antigenwirkung entfalten. Das Vorhandensein eines Schutzes ware daher in 

1 SACHS, H.: Dtsch. med. Wschr. 5t, Nr 1, 16 (1925). 
2 W ARTHIN, A. S.: ArneI'. J. med. Sci. 152, 508 (1916) - Illinois med. J. (Juni 1917) -

Amer. J. Syph. 2, Nr 3 (1918). 
3 DENYS: Historisches uber Bakteriotropine. Handb. del' Immunitatsforschung u. 

experimentellen Therapie, herausgeg. von R. KRAUS U. C. LEVADITI 1 (nul' 1. Lieferung 
erschienen), 140. Jena: G. Fischer 1914. 

4 KUTSCHER U. E. MEINICKE: Z. Hyg. 52, 301 (1906). 
5 CITRON, J.: Z. Hyg. 53, 515 (1906). 
6 WOLF, K.: Munch. med. Wschr. 55, Nr 6, 270 (1908). 
7 MORGENROTH, J., H. BIBERSTEIN U. R. SCHNITZER: Dtsch. med. vVschr. 46, Nr 13, 

337 (1920). 
8 LANGE, B.: Z. Hyg. 94, 135 (1921). 
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diesen Fallen weniger als Ausdruck einer sog. Infektionsimmunitat anzusehen, sondern auf 
eine beschleunigt eingetretene echte Immunitat zu beziehen. 

Bei infektiOsen Erkrankungen HiBt sich, wie eben erwahnt, neben der akuten 
und der chronischen Verlaufsform noch der Zustand der sog. Latenz unterscheiden, 
der dadurch charakterisiert ist, daB pathogene Mikroorganismen zwar in dem 
Organismus eines einer empfanglichen Tierart angehorenden Individuums lange 
Zeit hindurch vorhanden sind, aber keinerlei Krankheitserscheinungen hervor
rufen. So ist es Z. B. von der Lepra bekannt, daB Infektion und Auftreten mani
fester Erscheinungen meist durch eine sehr lange Zeitspanne voneinander ge
trennt sind; nach Angaben der Autoren sind hier Inkubationsstadien bis zu 
40 J ahren festgestellt worden (WALKER, LISTON und DA WSON1). AuBerdem kommt 
es aber bei leprainfizierten Menschen offenbar haufig iiberhaupt nicht zum 
nachweisbaren Ausbruch der Erkrankung (NOEL2 , SERRA3 ). Ebenso wissen wir 
auch von der Tuberkulose, daB die meisten Menschen in Europa und Nord
amerika von ihr ergriffen werden, ohne daB der groBte Teil jemals irgendwelche 
Anzeichen einer Erkrankung darbieten wiirde. Auch sind schon Erkrankungen 
an Malaria festgestellt worden, die erst nach mehrere Jahre lang dauernder Latenz
periode manifest geworden sind (FOSSATI und SALV04). Ahnliche Beobachtungen 
iiber latente Infektionen sind dann vor allem wahrend des Weltkriegs erhoben 
worden; es zeigte sich haufig, daB verschmutzte Wunden trotz der Gegenwart 
von Wundinfektionserregern in Heilung iibergingen, daB aber spater die "schlum
mernden" Keime z. B. durch Nachoperationen mobilisiert wurden und zum Aus
bruch von Krankheitserscheinungen fiihrten (LOESER5, MELCHIOR und ROSEN
THAL6, WOLFSOHN7; vgl. auch TEALE B, TEALE U. BACH9 , SHEARER10). Verschiedene 
Autoren (RONCALIll , TAROZZI12 , CANFORA13, FRANCIS14, REYMANN15, WALBUM16) 

hatten zum Teil schon friiher nachgewiesen, daB Kaninchen, Meerschweinchen 
lmd Mause, die mit nichttodlichen Mengen von Tetanussporen infiziert worden 
waren, die Sporen monatelang in ihrem Organismus beherbergen, ohne irgend
welche Krankheitserscheinungen darzubieten, daB sie aber an akutem Tetanus 
eingehen, wenn ihnen irgendwelche andere Infektionserreger, z. B. Staphylo
kokken, die an sich keine Krankheitserscheinungen aus16sen, injiziert werden. 
Neuerdings haben ferner KOLLE und EVERS17 experimentell nachgewiesen, daB 
eine derartige prim are latente Infektion auch bei der Syphilis vorkommt; sie 
konnten feststellen, daB mit Syphilismaterial am Hoden infizierte Kaninchen, 
die keinerlei Zeichen einer syphilitischen Erkrankung darbieten (sog. "Nuller"), 
in ihren Lymphdriisen (Poplitealdriisen) haufig lebende infe~tionstiichtige 

1 WALKER, N., G. LISTON U. J. W. DAWSON: Lancet ~07, Nr 11, 542 (1924). 
2 NOEL, P.: Rev. prato Mal. Pays chauds 1, Nr 2, 50 (1923). 
3 SERRA, A.: Giorn. ital. Dermat. 67, 1109 (1926). 
4 FOSSATI, V. U. C. SALVO: Rev. Sud-Amero Endocrin. 19~5, 871. 
., LOESER, A.: Dtsch. meel. Wschr. 43, Nr 20, 618 (1927). 
6 MELCHIOR, E. U. F. ROSENTHAL: Berl. klin. Wschr. 57, NI 13, 293 (1920). 
7 WOLFSOHN, G.: Berl. klin. Wschr. 57, Nr 27, 636 (1920). 
8 TEALE, F. H.: Lancet 199, Nr 6, 279 (1920). 
9 TEALE, F. H. u. E. BACH: J. of Path. ~3, 315 (192G). 

10 SHEARER, C.: J. of Hyg. 19, 72 (1920). 
11 RONCALI, D. B.: Boll. Soc. Naturalisti Napoli 7, Nr 1 u. 2. (1895). 
12 TAROZZI, C.: Zbl. Bakter. I Orig. 40, 305, 451 (1906). 
13 CANFORA, M.: Zbl. Bakter. I Orig. 45, 495 (1908). 
14 FRANCIS, E.: Laboratory studies in tetanus. U. S. A. Hyg. Laborat. Washington D. C., 

Bull. Nr 95 (1914). 
15 REYMANN, H. C.: Z. Immun.forschg 50, 31 (1927). 
16 WALBUM, L. E.: Z. Tbk. 48, 193 (1927). 
17 KOLLE, W. U. E. EVERS: Dtsch. med. Wschr. 5~, Nr 14, 557 (1926). - Siehe auch 

W. KOLLE: Zbl. Bakter. IOrig. 97, Beiheft, 71 (1926). 
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Syphilisspirochaten enthalten. Bei Mausen verlauft die Syphilis und auch die 
Framboesie iiberhaupt ausschlief3lich in Form der symptomlosen Infektion 
(KOLLE u. SCHLOSSBERGER1, Zm2, KRITSCHEWSKI u. HERONIMUS3, JAHNEL 
U. PRIGGE4, LEPINE5). Auch die Tuberkulose kann bei dieser Tierart v6llig 
symptomlos (lediglich als Bacillendeponierung in den Organen) verlaufen (W AL

BUM6). 

Von besonderem theoretischen Interesse ist ferner die von M. l\L\.YER7 beschriebene 
Bartonellen-Infektion der Ratten, die im allgemeinen nur nach Entmilzung manifest wird 
und dann zu einer meist todlich endigenden Anamie fiihrt. SchlieBlich ware noch zu er
wahnen, daB nach den Feststellungen von HEILIG und HOF]j8 latente Herpe8-Infektionen 
beim Menschen durch psychische Traumen manifest werden kOnnen. COber Aufflackern 
latenter Infektionen unter der Wirkung andersartiger Infektionen vgl. auch S.577.) 

Andererseits kennen wir auch zahlreiche Infektionskraukheiten, bei denen 
sich das Stadium der Latenz erst sekundar im AnschluB an manifeste Krank
heitserscheinungen ausbildet. Derartige Erscheinungen werden besonders haufig 
bei Protozoeninfektionen, wie Malaria, Piroplasmosen, Trypanosomen- und 
Spirochatenerkrankungen beobachtet, kommen aber auch bei mancben durch 
bakterielle Erreger (Typhusbacillen, Gonokokken, Diphtheriebakterien, Eiter
erreger, Tuberkelbacillen u. a.) hervorgerufenen Erkrankungen vor (KRUSE, 
v. WASSERMANN9). Diese latente Infektion kann dann zeitlebens bestehen 
bleiben, so z. B. die Leptospiren- (SCHUFFNER10) oder die Tularamieinfektion der 
Ratten (DIETER und RHODESll) oder die Infektion des Menschen mit Tuberkulose 
oder Syphilis (s. S.601). Die im Blute oder meist in inneren Organen lokalisierten 
Parasiten konnen dann unter gewissen Umstanden nach Ablauf eines gewissen 
Intervalls (Latenzstadium) wieder zu manifesten Krankheitserscheinungen fiihren 
(Rezidive; vgl. Rezidivstammbildung, s. S. 528), in anderen Fallen (z. B. Typhus
bacillen in der Gallenblase bei sog. Dauerausscheidern) unterschieden sie sich 
in ihrem Verhalten zum Wirtsorganismus kaum von harmlosen Saprophyten. 

Was das Wesen dieser latenten oder kryptogenetischen Infektion anlangt, 
so handelt es sich hierbei offenbar um einen Gleichgewichtszustand zwischen den 
Abwehreinrichtungen des Organismus und den Angriffsmitteln des betreffenden 
Krankbeitserregers oder, wie V. WASSERMANN9 sich ausdriickt, um eine temporare 
oder dauernde "Kompensation" des Infektes durch die angeborenen oder erwor
benen Schutzkrii.fte des Organismus. Temporar ist der Zustand offenbar dann, 
wenn es dem Mikroorganismus gelingt, sich den Abwehrstoffen des befallenen 
Makroorganismus anzupassen. FUr das Zustandekommen der oben als "primare 
latente Infektion" bezeichneten Erscheinung kann man entweder eine Infektion 
mit abgeschwachtem Virus oder aber eine erhohte Resistenz des betreffenden 
Wirtskorpers als ursachliches Moment annehmen. Soweit es sich um latente 
Infektionen im Verlauf von Epidemien, bei denen ein groBer Teil der infizierten 

1 KOLLE, W. U. H. SCBLOSSBERGER: Dtsch. med. Wschr. 5~, Nr 30, 1245 (1926); 
54, Nr 4, 129 (1928). - SCBLOSSBERGER, H.: Zbl. Bakter. IOrig. t04, Beiheft, 237 (1927), 
S. auch S. 548. 

a Zm, A.: Med. Klin. ~5, Nr II, 431 (1929). 
3 KRlTSCHEWSKI, J. L. u. E. S. HERONIMUS: Klin. Wschr. 7, Nr 52, 2472 (1928). 
4 JAHNEL, F. U. R. PRIGGE: Dtsch. med. Wschr. 55, Nr 17,1694 (1929). 
6 LEPINE, P.: C. r. Soc. BioI. Paris tOt, 777 (1929). 
6 W ALBUM: Zitiert auf S. 602. 
7 MAYER, M.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. ~5, 150 (1921). - Siehe auch M. MAYER, 

W. BORCHARDT U. W. KIxUTH: Ebenda 3t, Beiheft, 4 (1927). 
8 HEILIG, R. U. H. HOFF: Wien. klin. Wschr. ~4, Nr 38, 1472 (1928). 
9 WASSERMANN, A. V.: Festschrift der Kaiser Willielm-Gesellschaft zur Forderung der 

Wissenschaften, S. 236. Berlin 1921. 
10 SCHijFFNER, W.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. ~9, Beiheft, Nr I, 333 (1925). 
11 DIETER, L. V. u. B. RHODES: J. info Dis. 38, 541 (1926). 
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Individuen manifeste Krankheitserscheinungen darbietet, oder um Laboratoriums
versuche handelt, bei denen von gleichmiiBig infizierten Tieren nur ein bestimmter 
Teil in typischer Weise erkrankt (z. B. Syphilis), diirfte in Anbetracht der gleich
artigen Beschaffenheit des Infektionsstoffes im allgemeinen die individuelle 
Resistenz als Ursache des Phanomens in Betracht kommen. Dasselbe gilt wohl 
auch fiir solche Falle, bei denen abgekapselte Wundinfektionserreger wieder 
mobilisiert werden. Das Zustandekommen der latenten Infektion ist in solchen 
Fallen offenbar weitgehend von der Beschaffenheit des lebenden Gewebes ab
hangig; wird dessen Lebensfahigkeit durch irgendwelche Einflusse, z. B. durch 
eine Nachoperation, beeintrachtigt, so kann die latente Infektion manifest werden. 
Der "sekundaren Latenz" liegen dagegen aktive Immunitatsvorgange<zugrunde, 
die infolge ungenugender Intensitat nicht zur vollstandigen Sterilisierung des 
Organismus gefiihrt haben. 

B. Aktive Immunitat und Stoffwechsel. 
Da ein anatomisches Substrat als Trager der erworbenen Immunitat eines 

Organismus nicht nachgewiesen werden kann, ist, wie bereits angedeutet, an
zunehmen, daB die im Verlauf immunisatorischer Vorgange im K6rper eintretenden 
Veranderungen rein /unktioneller Art sind. Nun ist aber der Stoffwechsel die 
hervorstechendste AuBerung des lebenden Protoplasmas, und in der Tat konnte 
auch, wie hernach auszufuhren sein wird,festgestellt werden, daB die Ausbildung 
einer erworbenen Immunitat mit erheblichen Anderungen des Zellmetabolismus 
einhergeht. Dabei muB es allerdings noch unentschieden bleiben, inwieweit die 
im Laufe der aktiven Immunisierung zu beobachtenden, von der Norm abwei
chenden Erscheinungen von seiten des Stoffwechsels einen integrierenden Be
standteil und inwieweit sie nur Begleitphanomene des immunisatorischen Pro
zesses darstellen. 

Da es sich bei der Ausbildung einer aktiven Immunitat um einen ProzeB 
handelt, der, wie aIle Anpassungsvorgange des Organismus, spezi/isches Geprage 
aufweist, kann es sich hier naturgemaB nicht etwa um eine einfache Steigerung 
des normalen Zellstoffwechsels handeln. Wie oben (s. S. 585) hervorgehoben wurde, 
wird zwar durch die verschiedenartigsten Einwirkungen chemischer und physi
kalischer Art, welche zu einer allgemeinen "Protoplasmaaktivierung" im Sinne 
von WEICHARDT und damit zu einer Steigerung der Stoffwechselvorgange fuhren, 
auch die Empfanglichkeit des Organismus fiir manche Infektionskrankheiten 
herabgesetzt. 1m Gegensatz zu diesem von R. PFEIFFER als "Resistenzsteigerung", 
von MUCH als "unabgestimmte Immunitat" bezeichneten Phanomen ist jedoch die 
aktiv erworbene Immunitat durch ihre meist sehr lange Dauer und vor allem 
durch ihre streng spezi/ische Einstellung auf ein bestimmtes Antigen charakteri
siert. Auch die von W. ROSENTHAL! hervorgehobene Tatsache, daB die naturliche 
Resistenz durch interkurrente Krankheiten, W ochenbett, Verletzungen, Blut
verluste und andere Faktoren der verschiedensten Art entscheidend beeinfluBt 
werden kann, wahrend bei der aktiv erworbenen Immunitat keine derart er
heblichen Schwankungen unter der Wirkung der genannten und anderer Ein
flusse zu beobachten sind, weist auf eine im Verlauf des Immunisierungsprozesses 
eintretende Anderung des Zellebens hin. 

Der erste, der den Zusammenhang zwischen Stoffwechsel- und Immunitats
vorgangen unter Berucksichtigung der Spezifitat des Erscheinungskomplexes 
prazisiert und zur Grundlage eines Erklarungsversuchs yom Wesen der Immunitat 

1 ROSENTHAL, W.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 24, 142 (1920). 



Aktive Immunitat und Stoffwechsel. 605 

genommen hat, war EHRLICHl. Sein in der Seitenkettentheorie (betr. Einzel
heiten vgl. insbesondere das Kapitel Antigene und Antikorper dieses Handbuchs) 
niedergelegter Gedankengang wurzelt in der Konzeption, daB die Immunitats
prozesse dadurch eingeleitet werden, daB bestimmte, der Ernahrung dienende 
Funktionen des Zellprotoplasmas, die er als N utriceptoren bezeichnet, durch das 
korperfremde und daher nicht assimilierbare Agens, also z. B. durch das Gift 
eines Krankheitserregers, auf Grund zufalliger chemischer Verwandtschaft mit, 
Beschlag belegt werden. Entsprechend dem von WEIGERT2 formulierten Regene
rationsgesetz nimmt EHRLICH nun weiter an, daB die Zelle, soweit sie durch den 
Krankheitsstoff in ihrer Vitalitat nicht schon zu sehr geschwacht ist, die durch 
diesen Ausfall bewirkte Schadigung ihres Stoffwechsels durch Neubildung ent
sprechender Gruppierungen nicht nur ausgleicht, sondern sogar iiberkompensiert 
und daB schlieBlich die derart im UberschuB gebildeten Receptoren von der Zelle 
abgestoBen werden und als Antikorper in die Korpersafte iibertreten. Nach dieser 
Theorie wiirde also der Immunisierungsvorgang darin bestehen, daB durch eine 
unter der Wirkung des Antigens einseitig gesteigerte Lebenstatigkeit der Zelle 
eine Uberproduktion priijormierter, auf das betreffende Agens spezifisch ein
gepaBter Protoplasmabestandteile, die schon beim nichtimmunisierten Individuum 
in geringer Menge auch im Biute als sog. Normalantikorper vorhanden sein konnen, 
stattfindet. EHRLICH steht demnach auf dem neuerdings auch von SAHLI3 ver
tretenen Standpunkt, daB einerseits die Immun- und die Normalantikorper 
wesensgleich sind und daB andererseits die Antikorper in ihrer Gesamtheit die 
unter dem Begriff der Immunitat zusammengefaBten Abwehrvorrichtungen des 
Organismus reprasentieren. Auch HIRSZFELD4 ist, wenigstens hinsichtlich der 
Diphtherieimmunitat, der Meinung, daB die Fahigkeit, Immunantikorper zu 
produzieren, eine konstitutionell bedingte Eigenschaft des Organismus darstellt, 
daB also die Immunstoffbildung nur als eine Entfaltung und Verstarkung del' 
genotypisch bedingten Zellfahigkeiten anzusprechen ist. Allerdings ist darauf 
hinzuweisen, daB die Vorstellullgell EHRLICHS iiber die Entstehung der Anti
korper vorwiegend odeI' ausschlieBlich auf den Ergebnissen von Toxinversuchen 
aufgebaut sind und daher, streng genommen, nur zur Erkiarung del' Antitoxin
bildung herangezogen werden diirfen. Die Frage, welcher Mechanismus der Aus
bildung einer Immunitat gegeniiber intakten lebenden Infektionserregern zugrunde 
liegt, wird dadurch eigentlich nicht beriihrt. 

1m Gegensatz zu den Anschauungen EHRLICHS stehen andere Autoren, wie 
LAND STEINER und REICH5 , BAILEy6 u. a. (vgl. auch S. 544) auf Grund experimen
teller Untersuchungen auf dem Standpunkt, daB die immunisatorisch erzeugten 
Antikorper eine hohere Spezifitat und eine starkere Aviditat zu dem betreffenden 
Antigen, als die entsprechenden Normalantikorper aufweisen, daB also die Immun
stoffbildung nicht auf einer einseitigen Steigerung, sondern auf einer qualitativen 
Abiinderung normaler Prozesse beruhe. Nach ihrer Ansicht stellen die Immun
;.;toffe neugebildete Substanzcn dar, die ihre Beschaffenheit auch noch wahrend 
des Verlaufs der Immunisierung ~indern; del' ImmunisierungsprozeB ware danach 
al;.; ein aus einzelnen Reaktionen sich zusammensetzender echter Anpassungs
'Oar'gang anzusehen, del' schlieBlich zur Bildung spezifisch adaptierter Antikorper 

1 EHRLICH, P.: Die VVertbemessnng des Diphtherieserums und dercn theoretische 
Grundlagen. Klin .. Jb. 6, 299 (1898). 

2 WEIGERT, C.: Dtsch. med. Wschr. 22, Nr 40, 635 (1896). 
3 SAHLI, H.: Schweiz. med. Wschr. 50, 1129, 1153 (1920); 51, 269 (1921). 
4 HIRSZFELD, L.: Klin. Wschr. 3, Nr 46, 2084 (1924) - s. a. S. 535. 
£; LANDSTEINER, K. u. M. REICH: Z. Hyg. 58, 213 (1907). 
6 BAILEY, C. Eo: Amer. J. Hyg. 3, 370 (1923). 
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fiihrt. Fiir eine solche, auch nach Wegfall des spezifischen Reizes vielfach lange 
Zeit oder dauernd bestehen bleibende Umanderung der Zelltatigkeit spricht die 
Tatsache, daB bei friiher gegen irgendwelche Antigene aktiv immunisierten 
Individuen, die keine Immunstoffe mehr im Blute aufweisen, haufig durch Ein
verleibung kleinster Dosen des homologen Antigens, die keinerlei Reaktions
erscheinungen von seiten eines nicht vorbehandelten Organismus bewirken 
(s. S. 646), ja selbst durch unspezifische Reize der verschiedensten Art (OBER
MAYER und PICK1 , DIEUDONNE 2, DREYER und W ALKER3 , CONRADI und BIELING4 , 

FLECKSEDER5, WEICHARDT und SCHRADER6, TSUKAHARA7 , JAGGI8 , MATSUDA9 , 

MACKENZIE und FRUHBAUER10 U. a.) die erneute Ausschwemmung groBer Anti
korpermengen ins Blut bewirkt werden kann. Auch der Umstand, daB die 
erworbene Immunitat gegeniiber manchen Infektionskrankheiten in Anbetracht 
des Fehlens spezifischer Antikorper im Blute von manchen Autoren als histogen 
betrachtet wird, wiirde zutreffendenfalls darauf hindeuten, daB wahrend des 
Immunisierungsprozesses in den Korperzellen erhebliche funktionelle Umstel
lungen eintreten. Ein derartiges qualitativ verandertes Verhalten des Organismus 
laBt sich insbesondere im Verlaufe chronischer Infektionskrankheiten feststellen; 
so konnten z.B., wie bereits erwahnt (s.S.596) EHRMANN, sowie FINGER und LAND
STEINER eine fortschreitende Umstimmung des syphilitisch infizierten Organismus, 
die sich nicht ausschlieBlich durch eine Steigerung praformierter Zellfunktionen 
erklaren lassen diirfte, nachweisen. 

Wenn auch die definitive Entscheidung dieser Frage weiteren Untersuchungen 
vorbehalten bleiben muB, so gewahren doch die Ergebnisse der ausgedehnten 
Untersuchungen iiber den EinfluB der immunisatorischen Prozesse auf die Funk
tionen der Zellen und Organe, speziell auf den Stoffwechsel, einen interessanten 
Einblick 'in die unter der Wirkung eines Antigens im Organismus sich abspielenden 
komplizierten Vorgange. Auf den engen Zusammerihang der beiden Erschei
nungen weist insbesondere die Tatsache hin,daB die verschiedenartigsten Ein
fliisse, welche die Stoffwechselvorgange f6rdern bzw. beeintrachtigen, auch eine 
analoge Wirkung auf die Immunitatsprozesse ausiiben. So erfahren Stoffwechsel
und Immunitatsvorgange Z. B. im Hohenklima (S'l'AUBLIll , POTTHOFF undHEUERI2 ) 

oder bei kiinstlicher Bestrahlung mit ultraviolettem Licht (IRALA13 , KOENIGS
FELD14) bzw. mit kleinen Dosen von Rontgenstrahlen (HEKTOEN15, PETERSEN und 
SAELHOF16 , THEILHABER17 , KONRICH18) vielfach eine erhebliche Steigerung, anderer
seits wahrend des Winterschlafs eine betrachtliche Reduktion (HAUSMANN19, 

1 OBERMAYER, F. U. E. P. PICK: Wien. klin. Wschr. 17, Nr 10, 265 (1904). 
2 DIEUDONNE, A.: Med. Klin. 2, Nr 22, 575 (1906). 
3 DREYER, G. U. E. W. A. WALKER: J. of Path. 14, 28 (1910). 
4 CONRADI, H. U. R. BIELING: Dtsch. med. Wschr. 42, Nr 42, 1280 (1916). 
5 FLEOKSEDER, R.: Wien. klin. Wschr. 29, Nr 21, 637 (1916). 
6 WEICHARDT, W. U. E. SCHRADER: Miinch. rned. Wschr. 66, Nr 11, 289 (1919). 
7 TSUKAHARA, J.: Z. Irnmun.forschg 32, 410 (1921). 
8 JAGGI, M.: Z. Immun.forschg 36, 482 (1923). 
9 MATSUDA, T.: Z. Immun.forschg 41, 44 (1924). 

10 MAOKENZIE, G. M. u. E. FRUHBAUER: Proc. roy. Soc. BioI. a. Med. 24, 419 (1927). 
II STAUBLI, C.: Das Hohenklima als therapeutischer Faktor. Erg. inn. Med. II, 72 (1913). 
12 POTTHOFF, P. U. G. HEUER: Zbl. Bakter. I Orig. 88, 299 (1922). 
13 lRALA, J.: Ann. 19iene 30, 28 (1920). 
14 KOENIGSFELD, H. ~ Z. exper. Med. 38, 410 (1923). 
15 HEKTOEN, L.: J. info Dis. 27', 23 (1920). 
16 PETERSEN, W. F. u. C. C. SAELHOF: J. arner. rned. Assoc. 7'6, 718 (1921) - Amer. 

,J. Roentgenol. 8, 175 (1921). 
17 THEILHABER, A.: Strahlenther. 15, 605 (1923). 
18 KONRICH: ZbI. Bakter. I Orig. 95, 237 (1925). 
19 HAUSMANN, W.: Pfliigers Arch. 113, 317 (1906). 
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ZABOLOTNyl; S. auch CHAHOVITCH2). - Dementsprechend bewirkt auch bei einem 
unter der Einwirkung eines Antigens stehenden Organismus die Einverleibung von 
Protoplasma- und Stoffwechselgiften, wie z. B. liinger dauernde Alkoholzufuhr 
(DELEARDE3 , P. TH. MULLER', C. FRAENKEL5 u. a.), groBere Dosen von Sallcyl
saure (SWIFT6), Injektion von Phloridzin (P. TH.MULLER7 ) oder von Dichlorathyl
sulfid (HEKTOEN und CORPERS), Bowie Einatmung von Chlorgas oder schwefellger 
Saure (RONZANI9) eine Verminderm:ig der immunisatorischen Erscheinungen. 

Zu erwahnen ware noch in diesem Zusammenhange, daB dieselben Einfliisse chemischer 
und physikalischer Art, die beim nicht vorbehandelten Individuum eine Steigerung der 
natiirlichen Resistenz gegenuber gewissen Infektionsstoffen hervorrufen konnen (s. S.585), 
beim immunisierten Organismus vielfach einen erMhten Gehalt des Blutes an spezifischen 
Immunstoffen zu bewirken vermogen. NachHoRGANlO besteht sogar ein gewisser Zusammen
hang zwischen dem natiirlichen Antikorperbildungsvermogen eines- Organismus und dem 
Grad seiner Fahigkeit, auf solche unspezifische Reize zu reagieren. So wurde festgestellt, 
daB durch Einverleibung zahlreichef chemischer Substanzen, wie Pilocarpin (SALOMONSEN 
u. MAnSENll, LITAROZEKI2), geringe .Alkoholmengen (FRAENKELI3, FuxUHARAI4), zimtsaures 
Natrium (P. TH. MtiLLER7, KHANOLKARI6), Jodoxybenzoesaure (ARKmI6), Arsenpraparate 
(Literatur bei SOBLOSSBERGERI7), Farbstoffe (Ftrns~8), Metallsalze und kolloidale MetalIe 
(W ALBUMI9, W ALBUMU. MOROH2o, W ALBUM U. SCHMIDT21, MAnSEN22, REYMANN23, H. SOHMIDT24, 
Pr0026, P AOHE0026, HORGA;N27, s. SOHMIDT28), Proteinkorper und heterologe Impfstoffe (P ANE29, 
FUKUHARAI4, FLEOKSEDER30, JOTTEN81, LOHR32, SOHULTZ38, SEIFFERT34, Russ U. KmSOHNER36, 
THOMPSON36, REITLER37, MATsuDA38 und viele andere), ferner durch BIERSche Stauung 

1 ZABOLOTNY, D.: Zbl. Bakter. IOrig. 106, 397 (1928). Vgl. S. 539 u. 624. 
2 CHAHOVITOH, X.: C. r. Soc. BioI. Paris 84, 731 (1921). 
3 DELEARDE, A.: Ann. Inst. Pasteur 11, 837 (1897). 
4 MULLER, P. TH.: Wien. klin. Wschr. n, Nr 11. 300 (1904). 
5 FRAENKEL, C.: BerI. klin. Wschr. 4~, Nr 3, 53 (1905). 
6 SWIFT, H. F.: J. of exper. Med. 36, 735 (1922). 
7 MULLER, P. TH.: Arch. f. Hyg. 51, 365 (1904). 
8 HEKTOEN, L. U. H. J. CORPER: J. info Dis. ~8, 279 (1921). 
9 RONZANI, E.: Arch. f. Hyg. 61', 287 (1908). 

10 HORGAN, E. S.: Brit. J. exper. Path. 6, 108 (1925). 
11 SALOMONSEN, C. J. u. TH. MADSEN: C. r. Acad. Sci. Paris 1~6, 1229 (1898). 
12 LITAROZEK, S.: Z. exper. Med. 46, 656 (1925). 
13 FRAENKEL, C.: BerI. klin. Wschr. 4~, Nr 3, 53 (1905). 
14 FUKUHARA, Y.: Arch. f. Hyg. 65, 275 (1908). 
16 KHANOLKAR, V. R.: J. of Path. ~1', 181 (1924). 
16 ARKIN, A.: J. info Dis. 16, 350 (1915). 
17 SOHLOSSBERGER, H.: Die experimentellen Grundlagen der Salvarsantherapie. Handb. 
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(KLIENEBERGER1 ), durch kiinstliche Erhohung der Korpertemperatur (LISSAUER2, ROLLY 
U. MELTZER3, FUKUHARA4, LUDKE5, ARONSOHN U. CITRON6), durch Hautverbrennungen 
(FLU7 ), vor allem auch durch andersartige Krankheitsprozesse (CONRADI u. BIELING8, FLECK
SEDER9 u. a.) spezifische Antikorper haufig, wenn auch nicht regelmaJ3ig und offenbar nur 
bei der Immunisierung mit bestimmten Antigenen (vgl. insbesondere die negativen Er
gebnisse von HOFMANN10, HAJ6s U. STERNBERGll, JOACHIMOGLU U. WADA12, Mc INTOSH U. 
KLINGSBURyI3, HARTLEy14, 0'BRIENI5, KONRICHI6, INOUEI7) in vermehrter Menge im Blute 
auftreten. Es handelt sich hierbei offenbar um eine unter der Wirkung der genannten Reize 
auf die antikorperbildenden Zellen eintretende gesteigerte Produktion und eine dadureh be
dingte vermehrte Aussehwemmung von Immunstoffen ins Blut. Aueh die Tatsaehe, daB der 
Antikorpergehalt des Blutes selbst naeh erhebliehen Aderlassen vielfaeh olme voriibergehende 
Remission sieh ziemlieh konstant erhalt odeI' selbst ansteigt (Roux u. VAILLARDI8, SALOMON
SENU. MADSENI9,R. PFEIFFER20, FRIED BERGER U. DORNER21, LUDKE22, SCHROEDER23, 0'BRIEN24, 

SPIETHOFF25, HAHN U. LANGER26, LANGER27, J OTTEN28, OLSEN29, REYMANN30, IWATA 31), daB sogar 
bei friiher immunisierten Individuen, in deren Korpersaften keine Antikorper mehr naehzu
weisen sind, naeh unspezifisehen Reizen Immunstoffe. wieder in betraehtlieher Menge im 
Blute auftreten konnen, sprieht dafiir, daB die Antikorper, wie dies PFEIFFER und FRIED
BERGER32 ausdriieken, nieht etwa als die Residuen eines akuten, in wenigen Tagen sieh ab
spielenden Prozesses aufzufassen sind, daB sie vielmehr die Produkte eines dureh den Immuni
sierungsreiz angeregten Sekretionsprozesses, der langsam abklingend langere Zeit hindureh 
fOI'tdauert, darstellen. 

Ob es sieh bei dieser naeh unspezifisehen Reizen gelegentlieh beobaehteten vermehrten 
Ausschwemmung von Antikorpern ins Blut um eine tatsaehliehe Erhohung der spezifisehen 
Unempfangliehkeit des betreffenden Organismus handelt, muB allerdings noeh fraglieh er
scheinen. Die Entscheidung dieser .Frage ist davon abhangig, welchen Standpunkt man 
hinsiehtlieh der theoretisehen Vorstellung von dem Zustandekommen der spezifischen Immuni
sierung einnimmt. Folgt man den obenerwalmten Ansehauungen EHRLICHS, so miiBte man 
eigentlich zu dem Schlusse kommen, daB zwischen der spezifisehen Immunitat'und der ein
faehen Resistenzsteigerung nur ein quantitativer Untersehied besteht. In beiden Fallen 
wiirde es sich dann urn eine Steigerung einer praformierten Zelleigenschaft, die eimnal ein
seitig' und im Zusammenhang damit nach dieser Richtung starker ausgepragt ist, in dem 
andeI'cn Fall zusammcn mit ciner Verstarkung anderer Zellfunktionen eintritt und quantitativ 
oin geringeres AusmaB aufweist, handeln. Die im aktiv immunisierten Organismus unter 
der Wirkung unspezifisoher Reize gelegentlioh zu beobachtende vermehrte Ausschwemmung 

1 KLIENEBERGER, C.: Mitt. Grenzgeb. Med. u. ChiI'. 19, 836 (1909). 
2 LISSAUER, M.: Arch. f. Hyg. 63, 331 (1907). 
3 ROLLY, F. u. MELTZER: Dtsch. Arch. klin. Med. 94, 335 (1908). 
4 FUKUHARA: Zitiert auf S.607. 
" LUDKE, H.: Dtsch. Arch. klin. Med. 95, 425 (1909). 
6 ARONSOHN, E. 11. J. CITRON: Z. exper. Path. 8, 13 (1911). 
7 Jhu, P. C.: Z. Hyg. 100, 302 (1923). 
8 CONRADI, H. U. R. BIELING: Dtsch. med. Wschr. 42, Nr 42, 1280 (1916). 
9 FLECKSEDER: Zitiert auf S.607. 10 HOFMANN, A.: Z. Hyg. 93, 18 (1921). 

11 HAJ6s, K. u. F. STERNBERG: Z. Immun.forschg 34, 218 (1922). 
12 .JOACHIMOGLU, G. U. Y. WADA: Arch. f. exper. Path. 93, 269 (1922). 
13 M.c INTOSH, J. U. A. N. KLINGSBURY: Brit. J. exper. Path. 5, 18 (1924). 
14 HARTLEY, P.: Brit. J. exper. Path. 5, 306 (1924). 
15 O'BRIEN, R. A.: Brit. med. J. 1924, 13. Dezember. 
16 KONRICH: Zitiert auf S.606. 17 INOUE, M.: Verh. jap. Ges. inn. Mod. 1927, 6. 
18 Roux, E. U. VAILLARD: Ann. Inst. Pasteur 7, 64 (1893). 
19 SALOMONSEN, C. J. u. TH. MADSEN: Ann. Inst. Pasteur 12, 763 (1898); 13,262 (1899). 
20 PFEIFFER: XIIIe Congres internat. d'Hygiene et de Demogr., Briissel 1903. C. r. 

congl'es 2 (1903). 
21 FRIED BERGER U. DORNER: Zbl. Baktel'. I Orig. 38, 544 (1905). 
22 LUDKE, H.: Zbl. Baktel'. I Orig. 37. 288, 419 (1905); 40, 576 (1906). 
23 SCHROEDER, K.: Om Aareladningens Indflydelse paa Blodets Aglutinin-Holighed. 

Inaug.-Dissert. Kopenhagen 1909. 
24 O'BRIEN, R. A.: J. of Path. 18, 89 (1913) - J. of Hyg. 13, 353 (1913). 
25 SPIETHOFF, B.: Med. Klin. 12, Nr 47, 1223 u. Nr 48, 1252 (1916). 
26 HAHN, M. U. H. LANGER: Z. Immun.forschg 26, 199 (1917). 
27 LANGER, H.: Z. Immun.forschg 31, 290 (1921). 28 JOTTEN: Zitiert auf S.607. 
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spezifischer Antik6rper ins Elut wiirde dementsprechend im Sinne del' EHRLICHSChen Theorie 
eine weitere Steigerung del' Immunitatsvorgange darstellen. Wenn man sich dagegen del' 
von anderen Autoren (LAND STEINER u. REICH u. a.; s. S. 605) vertretenen AImahme an
sehlieBt, daB die e~:vorbene Immunitat nicht auf einer einseitigen Steigerung, sondern auf 
einer qualitativen Anderung del' Zelltatigkeit beruht, so wiirde es sich urn prinzipiell ver
schiedene Vorgange handeln. Man hatte hier anzunehmen, daB der durch bestimmte endo
odeI' exogene Einwirkungen bedingte vermehrte Antik6rpergehalt des Elutes eines immuni
sierten Individuums in gleicher Weise, wie die unter ahnlichen odeI' denselben Einflussen 
auftretende Resistenzsteigerung eines nicht vorbehandelten Organismus lediglich eine 
quantitative Erh6hung gewisser, dem betreffenden Zustand des K6rpers entsprechender Zell
leistungen, also nicht etwa eine Verstarkung odeI' Beschleunigung del' qualitativen Ver
anderungen del' Protoplasmatatigkeit reprasentiert. Dafiir wiirde auch die Feststellung 
von HORGAN1 sprechen, daB die unspezifischen Reize (Manganchlorur) nur eine voruber
gehende Steigerung des Antik6rpergehaltes des Eluts bewirken. Einer scharfen Trennung 
del' spezifischen und unspezifischen Vorgange auf experimentellem Wege stehen in solchen 
Fallen zweifellos recht erhebliche Schwierigkeiten im Wege. VOl' allen Dingen ist damn zu 
denken, daB in einem Organismus, del' noch das betreffende Antigen enthalt, die Reaktions
ablaufe unter del' Wirkung des unspezifischen Reizes auch in qualitativer Hinsicht eil1e 
Vel'andel'ung erfahren k6nnen (O'BRIEN2 u. a., vgl. auch LUITHLEN3, BIELING4). 

Die Analyse der durch infektiose Prozesse oder durch Antigenzufuhr im 
Organismus ausgelosten \Virkungen auf den Stoffwechsel hat durch die Unter
suchungen zahlreicher Autoren iiber das Schicksal parenteral einverleibter art
fremder Prote'ine und durch das Studium der durch diese und durch ihre Abbau
produkte im Tierkorper bewirkten Vorgange eine wesentliche Forderung erfahren. 
Besonders bedeutsam sind in dieser Hinsicht die Ergebnisse del' Anaphylaxie
jOTschung, sowie die zur Begriindung und Erklarung del' neuerdings in den Vor
dergrund des Interesses geriickten sog. unspezifischen Therapie (Proteinkorper
therapie, Kolloidtherapie, Reiztherapie usw.; vgl. insbesondere WEICHARDT, 
KAZNELSON, SACHS, PETERSEN, BUSSON, CARMALT JONES) unternommenen 
Untersuchungen. Da indessen sowohl die Fragen des parenteralen EiweiBstoff
wechsels (vgl. auch CASPARI) und des sen Beziehungen zur Anaphylaxie (vgl. 
DOERR, sowie SELIGMANN und V. GUTFELD), als auch die Anderungen des Gesamt
stoffwechsels unter pathologischen Bedingungen (vgl. F. KRAUS) an anderen 
Stellen dieses Handbuchs eingehend diskutiert werden, kann ich mich unter 
Bezugnahme auf diese ausfiihrlichen Darstellungen hier auf eine kurze Zusammen
fassung der iiber den EinfluB der Immunitatsvorgange auf den Stoffwechsel 
bisher vorliegenden Experimentalbefunde beschranken. 

Es ist eine alte, schon durch die Erfahrungen bei der Pockenimpfung begriin
dete Annahme, daB die haufig mit Fieber und sonstigen Begleiterscheinungen 
verbundene Immunisierung mittels abgeschwachter oder abgetoteter Krank
heitserreger, die ja ihrem Wesen nach nichts anderes als eine abortiv oder lokal 
verlaufende Infektionskrankheit darstellt, ebenso wie diese - wenn auch in 
wesentlich geringerem Grade - die gesamten Funktionen des Organismus und 
damit auch die Stoffwechselvorgange beeinfluBt. In Bestatigung dieser ur
spriinglich rein empirischen Feststellungen hat nun aber die experimentelle 
Forschung zeigen konnen, daB nicht nur die mit solchen, an sich toxischen Sub
stanzen meist bakterieller Herkunft arbeitenden Impfverfahren Umwalzungen 
der Stoffwechselvorgange im weitesten Sinne des Wortes bewirken, daB vielmehr 
in analoger Weise auch bei der Behandlung des Menschen- und Tierkorpers mit an 
sich ungiftigen artfremden EiweiBstoffen, Z. B. bei del' Heilserumtherapie, die sich 
ja fast ausschlieBlich des Serums immunisierter Pferde bedient, oder bei der 

1 HORGAN, E. S.: Brit. J. expel'. Path. G, 108 (1925). 
2 O'BRIEN, R. A.: Brit. med. J. 1924 (13. Dezember). 
3 LUITHLEN, F.: Wien. klil1. Wschr. 29, Nr 9, 253 (1916) - Munch. med. Wschr. GG, 

Nr 16. 447 (1919). 
4 BIELING, R.: Klin. Wschr. 2, 1245 (1923). 
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Proteinkorperbehandlung derartige Reaktionen, die man als Ausdruek einer Um
stimmung des Organismus auffassen darf, eintreten. Naeh den Ausfiihrungen 
von PICK seheint diese Alteration des Stoffweehsels fUr den Immunisierungseffekf 
sogar unbedingt notwendig zu sein, da "aile jene Substanzen, welehe im inter
mediaren Stoffweehsel dureh die normalerweise den Zellen zur Verfiigung stehen
den Hilfskrafte verarbeitet werden konnen, keine antigenen Eigensehaften auf
weisen".. Immunisatorische Vorgange treten danach also nur dann ein, wenn 
heterogene, fUr den intermediaren Stoffwechsel differente Stoffe in genuiner 
Form, d. h. unter Umgehung des im Intestinaltraktus normalerweise statt
findenden fermentativen Abbaus, d. h. bei parenteraler Zufuhr oder bei erhohter 
oder abnormer Durehlassigkeit der Magen-Darmsehleimhaut auch von den Ver
dauungswegen aus (EHRLICHl , VAN ERMENGEM2, UHLENHUTH3, ASCOLI4, MICHA
ELIS5 , GANGHOFNER und LANGER6 , P. H. ROMER7 , SCHKARIN8 , UFFENHEIMER9 

u. a.) in die Blutbahn gelangen und infolge ihrer Artfremdheit einen Reiz, den 
sog. "Immnnisiernngsreiz", auf den Organismus ausiiben (vgl. S. 517). 

Wenn wir auch iiber die durch den immunisatorischen Eingriff bewirkte Beeinflussung 
des Stoffwechsels einiges wissen, so sind doch unsere Kenntnisse uber den eigentlichen 
Mechanismus dieser durch die Antigenzufuhr im Organismus eingeleiteten Vorgange noch 
techt mangelhaft. Vor allem gehen hinsichtlich der Frage, wie weit diese Stoffwechsel
anderungen bei der spezifischen Immunisierung direkt mit den Schutzma13nahmen des 
Qrganismus zusammenhangen, die Ansichten der Autoren auseinander. Es ist noch eine 
<?ffene Frage, ob die wohl als primare Reaktion auf die Antigeneinverleibung anzusprechende 
Anderung des Eiwei13- und des Lipoidstoffwechsels als auslosender Faktor der Immunitats
phanomene zu betrachten ist, oder ob die insbesondere im Blute nachweisbaren Reaktions
erscheinungen, uber welche wir genauer unterrichtet sind, das ausschlaggebende Moment 
darstellen. Es sind zur Erklarung dieser komplizierten Verhaltnisse dementsprechend auch 
verschiedene Hypothesen, von denen hernach im geeigneten Zusammenbange die Rede 
sein wird, aufgestellt won;len. 

Dureh die Untersuchungen von OPPENHEIMERlO , FRIEDEMANN und ISAACll , 

HAMBURGER und SLUKAl2 , ABDERHALDEN und seinen Mitarbeitern, SCHITTEN
HELM und WEICHARDT13 , HEILNERl4, ARNOLDIl5 U. a. wurde festgesteilt, daB viel
fach schon nach erstmaliger parenteraler Einverleibung der Antigene nachweiiO
bare Anderungen des Stoffweehsels, besollders eine Erhohung des Eiweij3nmsatzes, 
eintreten. Diese Erscheinungen erfahren, wie die Beobachtungen der gEmannten 
Autoren weiter zeigen, bei einer nach einem bestimmten IntervaH erfolgten 
Wiederholung der Antigeninjektion eine erhebliehe, haufig mit schweren Krank
heitssymptomen verbundene Steigerung, die sieh vor aHem in einer Mehraus
seheidung von inkoagulablen Stickstoffsubstanzen zu erkennen gibt. Abgesehen 
davon, ob es sieh um eine erstmalige oder um eine wiederholte Antigeninjektion 

1 EHRLICH, P.: Dtsch. med. Wschr. 17, Nr 32, 976 u. Nr 44. 1218 (1891). 
2 VAN ERMENGEM: Z. Hyg. 26, 1 (1897). 
3 UHLENHUTH: Dtsch. med. Wschr. 26, Nr 46, 734 (1900). 
4 ASCOLI, M.: Munch. med. Wschr. 49, Nr 10, 398 (1902). 
5 MICHAELIS, L.: Dtsch. med. Wschr. 28, Nr 41, 733 (1902). 
6 GANGHOFNER U. J. LANGER: Munch. med. Wschr. 51, Nr 34, 1497 (1904). 
7 ROMER, P. H.: Berl. klin. Wschr. 38, Nr 46, 1150 (1901) - Z. Immun.forschg I, 171 

(1909). 
8 SCHKARIN, A.: Arch. Kinderheilk. 46, 357 (1907). 
9 UFFENHEIMER: Diskussionsbemerkungen. Mschr. Kinderheilk. 6, 60 (1908). 

10 OPPENHEIMER, C.: Beitr. chern. Physiol. u. Path. 4, 263 (1904). 
11 FRIEDEMANN, U. U. S. ISAAC: Z. exper. Path. I, 513 (1905); 3, 209 (1906). 
12 HAMBURGER, F. U. E. SLUKA: Wien. klin. Wschr. 18, Nr 50, 1323 (1905). 
13 SCHITTENHELM, A. U. W. WEICHARDT: Munch. med. Wschr. 57, Nr 34, 1769 (1910); 

58, Nr 16, 841 (1911); 59, Nr 2, 67 u. Nr 20, 1089 (1912). 
14 HElLNER, E.: Z. BioI. 58, 333 (1912). 
15 ARNOLDI, W.: Z. exper. Med. 42, 502 (1924). 
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handelt, ist der Grad der ausge16sten Stoffwechselverandenmg noch von der 
Menge, vor allen Dingen aber, wie insbesondere die Erfahrungen mit der Vac
cinations- und Proteinkorpertherapie lehren, von der Art des betreffenden Anti
gens abhangig. Wahrend einmalige Einspritzungen auch relativ hoher Dosen 
an sich ungiftiger EiweiBstoffe den Stoffwechsel des gesunden Organism us meist 
nur wenig beeinflussen, vielmehr lediglich eine rasch voriibergehende Mehraus
scheidung an Stickstoff, deren Menge ungefahr dem parenteral einverleibten 
Stickstoffquantum entspricht, bewirken (FRIEDEMANN und ISAAC;!, LOMMEL2, 
DE WAELE und VANDEVELDE3, SCHITTENHELM und WEICHARDT4 ), sind bei Ver
wendung gewisser, besonders an sich toxischer Antigene schon nach der erst
maligen parenteralen Applikation Stickstoffwerte im Harne festzustellen, deren 
Hahe die Zufuhr erheblich iibertrifft (s. auch MICHAELIS undRoNA5 ). So konnten 
z. B. SCHITTENHELM und WEICHARDT an Kaninchen und besonders an Hunden 
schon nach einmaliger subcutaner Einspritzung geringster Mengen von Coli
bacilleneiweiB Steigerungen der Stickstoffausscheidung hervorrufen, wie sie selbst 
bei Anwendung toxischer EiweiBspaltprodukte (z. B. Pepton) erst nach Ein
verleibung verhiiltnismaBig groBer Mengen zu beobachten waren. Auch MAL::vJ:
BERG6 , del' neuerdings die Beeinflussung des Stoffwechsels durch die Pocken
und Typhusschutzimpfung bei Kindem eingehend studierte, stellte bei beiden 
Eingriffen eine verschlechterte Stickstoffretention infolge erhohter Ausscheidung 
von inkoagulablen Stickstoffsubstanzen durch den Harn, auBerdem noch eine 
Abnahme der > gebundenen Faecesfettsauren (Seifen) und eine verschlechterte 
Retention der Mineralbestandteile fest. 

Neben dem EiweiBstoffwechsel ist es offenbar hauptsachlich der Lipoid-
8toffwechsel, der, wie besonders die Untersuchungen iiber die Veranderungen der 
Blutlipoide infolgc immunisatorischel' Vorgange zeigen, durch die Antigen
einverleibung erhehlich in Mitleidenschaft gezogen wird. Es ist natiirlich nicht 
ausgemacht, daB Veranderungen im Lipoidgehalt des Blutes stets als Ausdruck 
von Stoffwechselvorgangen im eigentlichen Sinne des Wortes zu betrachten sind; 
es ist hier vielmehr auch an die Moglichkeit zu denken, daB es sich einfach um 
Verteilungsunterschiede handelt. Soweit allerdings diese Vorgange, wie noch zu 
erartern sein wird, auf Zellzerstorung zuriickzufiihren sind, wird man sie wohl 
mit Recht unter dem Gesichtspunkt der Stoffwechselveranderung betrachten. 

Unsere diesbeziiglichen Kenntnisse sind jedoch noch recht unvollstandig, da eingehendere 
Studien iiber die hier bestehenden Beziehungen erst in den letzten Jahren eingesetzt haben. 
Der Grund hierfiir ist vor aHem darin zu suchen, daB bis vor kurzem keine praktisch brauch
baren Methoden zur Verfiigung standen, die eine Trennung und hinreichend exakte Mengen
bestimmung der Lipoide aueh in kleinen Fliissigkeitsquanten gestattet hatten. Da die unter 
dem EinfluB infektiiiser oder besonders immunisatorischer Vorgange eintretenden Steige
rungen der schon normalerweise vorhandenen Schwankungcn des Lipoidgehalts, spezieH 
des Uholesterins im Blute vielbch nur von kurzer Dauer sind, ist weiterhin wohl anzunehmen, 
daB die zwischen den Angaben der einzelnen Autoren zum Teil noch bestehenden Unter
schiede hauptsaehlich darauf zuriickzufiihren sind, daB die Lipoidbestimmungen in ver
schiedenen Phasen des Reaktionsablaufs vorgenommen wurden. Daneben miissen aber aueh 
die Versehiedenheiten der zum quantitativen Lipoidnaehweis benutzten Methoden, ferner 
der Umstand, daB manehe Autoren den Gehalt des Blutes an bestimmten Lipoiden, vor 
aHem an Cholesterin zu ermitteln suchten, wahrend andere auf die Feststellung der Gesamt
lipoidmenge sieh besehrankten, fiir die mangelnde Ubereinstimmung der vorliegenden Ver
suchsergebnisse verantwortlieh gemaeht werden. 

1 FRIEDEMANN, U. U. S. ISAAC: Zitiert auf S.610 - Z. exper. Path. 4, 830 (1907). 
2 LOMMEL, F.: Arch. f. exper. Path. 58, 50 (1908). 
3 WAELE, H. DE U. A. J. J. VANDEVELDE: Bioehem. Z. 30, 227 (1911). 
4 SCHITTENHELM, A. U. W. WEICHARDT: Z. exper. Path. 10,412,448 (1912); ll, 69 (1912). 
5 MICHAELIS, L. U. P. RONA: Pfliigers Arch. 121, 163 (1908). 
6 MALMBERG, N.: Acta paediatr. (Stockh.) 2, 209 (1923). 
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Nach parenteraler Zufuhr von Eiwei13stoffen in kleinen Mengen stel1te 
GARBE! ein Ansteigen, bei hoheren Dosen zunachst ein mit Steigerung der Korper
temperatur verbundenes Absinken des Blutlipoidgehalts, dann eine Vermehrung 
desselben iiber die urspriingliche Menge hinaus fest. Auch STERN und REISS2 

konnten an Runden nach sensibilisierenden 1njektionen von inaktiviertem 
Rinderserum eine sehr erhebliche Steigerung der Blutlipoide, und zwar sowohI 
der PetroIather- als auch der Alkoholfraktion beobachten. Der nach Reinjektion 
eintretende anaphylaktische Shock war von einem raschen und steilen Absinken 
des Lipoidspiegels ill Blute gefolgt, womit die Angaben von DOLD und RHEIN 3 , 

daB Cholesterin einen hemmenden Einflu13 auf die Anaphylatoxinbildung aus
iibt, und von AOHARD und FLANDIN4 sowie DlJ1>REZ5 , daB 1njektionen von 
Lecithin oder Lipoidgemischen (z. B. alkoholischer Rinderherzextrakt) das Auf
treten des anaphylaktischen Shocks zu verhindern vermogen, im Einklang stehen. 

Soweit die wenigen bisher vorliegenden, zum Teil sich widersprechenden An
gaben iiber die Beeinflussung der Blutlipoide bei Tieren durch 1mmunisierungs
prozesse Schliisse zu ziehen erlauben, ist die hier in Frage stehende Reaktionsweise 
weitgehend von der betreffenden Tierart und von dem zur 1mmunisierung ge
wahlten Antigen abhangig. Nach MARIE6 ist es nicht ganz leicht, die beim Men
schen festgestellten Phasen im Tierversuch zu reproduzieren, da die schweren 
1ntoxikationserscheinungen hier meist nur von kurzer Dauer sind. Beim Kanin
chen beobachtete MARIE nach parenteraler Zufuhr bakterieller Antigene erheb
liche Steigerungen oder starke Verminderungen des Cholesterinspiegels im Blute. 
So war nach Einspritzung von Typhusbacillen, Staphylo- und Streptokokken 
sowie Lyssavirus eine Zunahme des BIutcholesterins auf etwa das 3-4fache, und 
zwar nach Einverleibung Wdlicher Dosen schon wenige Stunden nach der 1n
jektion nachweisbar (s. auch DANYSz-MIOHEL und LASKOWNIOKI7). Dagegen 
trat nach Tetanusgifteinspritzungen mit dem Erscheinen der Krankheitssymptomc 
ein Absinken des Blutcholesterins ein. Wahrend KOLDAJEFFs bei diphtherie
immunisierten pferden normale Cholesterinwerte im Blute, also keinerlei Be
ziehungen zwischen der Rohe des antitoxischen Titers und dem Cholesterin
gehalt nachweisen konnte, fand MARIE9 , daB bei Pferden durch die langdauernde 
Behandlung mit Diphtherie- oder Tetanusgift ein Absinken des Semmcholesterins 
von normalerweise 0,04% auf 0,02-0,038%, und zwar vielfach umgekehrt 
proportional dem Antitoxingehalt eintritt. 1m Laufe der Diphtherieimmuni
sierung ist, wie MARIE auf Grund von Untersuchungen ap Pferden weiter angibt, 
im AnschluB an die erste 1njektion eine Rypercholesterinamie, der dann mit 
dem Ansteigen des Titers eine Verminderung des Blutcholesterins folgt, zu 
beobachten. Bei schlechten Antitoxinbildnern tritt haufig eine erhebliche Stei
gerung des Blutcholesterins wahrend der 1mmunisierung ein. Die frii.here Angabe 
von TAKAKIlO, der im Serum tetanusimmuner pferde eine Zunahme chloroform
extrahierbarer Substanzen festgestellt hatte, diirfte vielleicht darauf beruhen, 
daB TAKAKI zufalIig Serum eines im Stadium der Rypercholesterinamie befind
lichen Pferdes untersuchte. Bei Kaninchen, die mit Rammelblutkorperchen 

1 GABBE, E.: Munch. med. Wschr. 68, Nr 43, 1377 (1921). 
2 STERN, W. U. M. REISS: Z. exper. Med. 29, 388 (1922). 
3 DOLD, H. U. M. RHEIN: Z. Irnrnun.forschg Orig. 20, 520 (1914). 
4 ACHARD, CH. u. CH. FLANDIN: C. r. Soc. BioI. Paris 71, 91 (1911). 
5 DUPREZ, CH.: C. r. Soc. BioI. Paris 86, 285 (1922); 89, 420 (1923). 
6 MARIE, A.: Ann. lnst. Pasteur 37, 921 (1923); 38, 945 (1924). 
7 DANYSZ-MICHEL U. S. LASKOWNIOIq: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 632 (1924). 
8 KOLDAJEFF, B. M.: Russk. fizioI. Z. 3, 139 (1921). 
" MARIE, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 76, 875 (1923); 89, 504 (l923). 

10 TAKAKI, K.: Bcitr. chern. PhysioI. u. Path. II, 288 (1908). 
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immunisiert wurden, konnte endlich PRIGGE! zum Teil einen deutlichen Paral
lelismus zwischen dem Hiimolysingehalt und der Hohe des Cholesterinspiegels 
im Blute beobachten; bei dem groBten Teil der Tiere war jedoch infolge der 
Eigenschwankungen des Blutcholesterins keinerlei Zusammenhang zwischen den 
beiden Erscheinungen nachzuweisen. 

Die im vorstehenden geschilderten Stoffwechselveranderungen, vor allem 
die nach wiederholten Injektionen ungiftiger artfremder EiweiBkorper oder 
schon nach erstmaliger Einspritzung von Bakterienproteinen zutage tretende 
vermehrte Stickstoffausscheidung, die ihrem Wesen nach mit den besonders bei 
fieberhaften infektiosen Prozessen erhohten Stickstoffwerten (vgl. insbesondere 
KREHL und MATTHES2) in Analogie gesetzt werden darf, aber auch die Verande
rungen des Blutlipoidgehalts deuten darauf hin, daB das Prim are bei den Immuni
sierungsvorgangen ein ZellzerfaZl ist. Die Ursache und das Zustandekommen dieser 
Einschmelzung korpereigener Substanz sind aber ihrerseits offenbar aufs engste 
mit dem Schicksal des Antigens im Organismus verkntipft. Da wir tiber diese 
Frage einigermaBen orientiert sind, lassen sich an Hand des dartiber vorliegenden 
Tatsachenmaterials auch hinsichtlich des Zellzerfalls gewisse Rtickschltisse 
ziehen. 

Die Ve"rteil'ung der dem Organismus parenteral zugefiihrten Antigene ist 
weitgehend von dem physikalischen Charakter der betreffenden Losung ab
hangig. Grobere Suspensionen, also z. B. Aufschwemmungen von Bakterien oder 
Blutkorperchen werden zunachst von Zellen des reticuloendothelialen Apparates 
aufgenommen, also bei intravenoser Einverleibung hauptsachlich in den KUPFFER
schen Sternzellen der Leber und in den Reticuloendothelzellen der Milz deponiert 
(s. S. 631). Ge16ste EiweiBkorper, zu denen unter anderem auch die bakteriellen, 
tierischen und pflanzlichen Toxine gehoren, werden dagegen nach erfolgter Re
sorption, deren Schnelligkeit abgesehen von der Diffusibilitat des betreffenden 
Antigens, noch von der Permeabilitiit der Zellmembranen abhangt (COOK3), 
meist durch den Blutstrom im Korper verteilt und teilweise oder restlos im Ge
webe fixiert (s. S. 542). Der Ablauf dieses Vorgangs ist vor allen Dingen von dem 
Vorhandensein entsprechender Zellreceptoren und von der Aviditat dieser und 
der Antigcnreceptoren abhangig. So verschwinden z. B. intravenos injizierte 
Toxine in cinem empfanglichen Organismus sehr rasch aus der Elutbahn, da sie 
hier quantitativ in gewissen inneren Organen festgehalten werden, wahrend sie 
bei Tierarten, in deren Gewebe infolge Receptorenmangels eine derartige Gift
bindung nicht stattfindet, noch lange Zeit im Elute nachgewiesen werden konnen 
(Naheres s. bei SACHS). Almliche Feststellungen hat man auch nach parenteraler 
Einverleibung an sich ungiftiger artfremder EiweiBstoffe gemaeht; es zeigte sich 
namlich, daB das zugefiihrte artfremde Serum u. dgl. im Kreislauf entsprechend 
immunisierter oder sensibilisierter Tiere ktirzere Zeit verweilt als im Elute 
nichtvorbehandelter Individuen derselben Art (COOK3, MACKENZIE und LEAKE4, 
MACKENZJE5 , OPIE6 ), bei denen es zum Teil unverandert durch die Nieren wieder 
ausgeschieden (FRIEDEMANN und ISAAC7 u. a.), zum Teil aber als solches, vielleicht 
nach vorausgegangener Anderung seiner physikalischen Eigenschaften (durch 
Polymerisation, durch Adsorption von Plasmabestandteilen od. dgl.), ebenfalls 
als ZeIleinschluB, vor allem in der Leber gespeichert wird (s. bei CASPARI). 

1 PRIGGE, R.: Z. Hyg. 105, 299 (1926). 
2 KREHL, L. u. MATTHES: Arch. f. exper. Path. 40, 436 (1898). 
3 COOK, M. W.: J. of Immun. 5, 39 (1920). 
4 MAOKENZIE, G. M. u. W. H. LEAKE: J. of exper. Med. 33, 601 (1921). 
5 MAOKENZIE, G. M.: J. of exper. Med. 37, 491 (1923). 
6 OPIE, E. L.: J. of exper. Med. 39, 659 (1924). 
7 FRlEDElVIANN, U. U. S.ISAAO: Z. exper. Path. 1, 513 (1905); 3, 209 (1906). 
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Wenn man zunachst die oben geschilderten Veranderungen des EiweiBstoff
wechsels nach Antigenzufuhr mit den hier kurz skizzierten Feststellungen uber 
das Schicksal der parenteral einverleibten Antigene vergleicht, so ergibt sich, daB 
zwischen der Schnelligkeit der Antigenfixierung an die Gewebsreceptoren und der 
Intensitat der Storung des EiweiBstoffwechspls ein gewisser Parallelismus besteht. 
Wahrend namlich an sich ungiftige Antigene, abo z. B. artfremdes Serum oder 
EiereiweiB im nichtvorbehandelten Organismns trotz langdauernden Kreisens 
in der Elutbahn gar keine oder nur eine geringe Mehrausscheidung an inko'agu
lablen Stickstoffsubstanzen verursachen, bewirkt die Injektion von Bakterien
toxinen oder die nach entsprechendem Intervall vorgenommene Reinjektion art
fremder EiweiBstoffe, die beide von einer raschen Antigenverankerung an die ent
sprechenden Zellen gefolgt sind, auch eine mehr oder weniger erhebliche Verande
rung des Stickstoff-Stoffwechsels. Daraus folgt nun aber mit einer gewissen Wahr
scheinlichkeit, daB in diesen Fallen der Zellzerfall und die dadurch bedingte Mehraus
scheidung an inkoagulablem Stickstoff als primiire Folge del' durch die Antigenfixie
rung ausgelOsten Storung des Gleichgewichts der Zel1kolloide zu betrachten ist. 

Eine Bestatigung fUr diese Annahme, daB die geschilderten, besonders nach 
Einverleibung von Toxinen eintretenden Stoffwechselveranderungen primal' 
durch einen Zellzerfall bedingt sind, bilden auch die wenigen bisher vorliegenden 
Untersuchungsbefunde uber die dabei zu beobachtenden Storungen des Lipoid
stoffwechsels. Schon oben (s. S. 573) wurde darauf hingewiesen, daB das Di
phtheriegift durch seine Bindung an das Cholesterin des Elutes und besonders del' 
Nebennierenrinde eine weitgehende Cholesterinverarmung des Organismus be
dingtl. Damit ist naturlich keineswegs gesagt, daB die auch nach Einverleibung 
sonstiger Antigene eintretenden Stoffwechseliinderungen in gleicher Weise zu
stande kommen, wie dies hier flir das Diphtheriegift beschrieben worden ist. 
In Anbetracht, der mannigfachen Reaktionsmoglichkeiten, uber welche der 01'
ganismus verfugt, besteht, wie dies ja auch zum Teil aus den keineswegseinheit
lichen Angaben der Autoren hervorgeht, im Gegenteil die Wahrscheinlichkeit, 
claB je nach cler Natur uncl den spezifischen Affinita,ten des clem Korper zugefUhr
ten Antigens grwz verschieclene Zelllwmplexe primar uncl hauptsachlich oder 
ausschlieBlich beeinflnBt werden. Dabei ist es offen bar keineswegs erforclerlich, 
die auslosende Ursache des Zellzerfalls in allen Fallen in einer spezifischen Ver
ankerung der einverleibten Antigene durch korresponclierende Zellreceptoren zn 
erblicken. Man kann sich vielmehr sehr wohl vorstellen, daB die im Elute krei
senden oder etwa von bestimmten Zellen phagocytierten korperfremden Sub
stanzen allch auf Grund ihrer physikalisch-chemischen Eigenschaften Storungen 
des Gleichgewichts der Blut- oder Zellkolloide mit nachfolgender Einschmelzung 
korpereigenen EiweiBes bewirken konnen. 

Die Bedeutung physikalischer Einflussc fUr clas biologische Verhalten der 
Zellen und Safte des Organism us wurde hauptsachlich durch die expcrimentellen 
Untersuchungen uber das Zustandekommen cles anaphylaktischen Shocks und 
uber das Wesen der ABDERHALDENschen Abwehrfennente (s. S. 621) el'kannt. 
SACHS2 (s. auch RITZ und SACHS3 , SACHS und v. OETTINGEN4 ) hat als erstel' die 

1 Hinsichtlich der Verminderung de~ Adrenalingehalts der Nebennieren durch Diphtherie
gift vgl. F. LUKSCH [Wien. klin. Wschr. 18, Nr 14-, 34-5 (1905) - Virchows Arch. 223, 290 (1917)], 
A. MARIE [Ann. lnst. Pasteur 27, 294- (1913)], J. RlTCIDE u. N. BRucE [Quart. J. exper. 
Physiol. 4, 127 (1917)], S. MIKAl>IT [Tohoku J. exper. Med. 6, 299 (1925)], CHALlER, BRocIDER, 
CHAlX u. GRANDMAISON [J. Med. Lyon 165, 1 (1927)] sowie G. MOURIQUAND, A. LEULIER 
u. P. SEDALLIAN [C. r. Acad. Sci. Paris 184, 1359 (1927)]. 

2 SACHS, H.: Berl. klin. Wschr. 53, Nr 52, 1381 (1916) - Kolloid-Z. 24, 113 (1919). 
3 RITZ, H. u. H. SACHS: Berl. klin. Wschr. 48, Nr 22, 987 (1911). 
4 SACHS, H. u. K. v. OETTINGEr:<: Iilin. Wschr. 1, Nr 45, 2223 (1922). 
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Vermutung ausgesprochen, daB im Blute praformierte proteolytische Fermente 
enthalten sind, die normalerweise durch antagonistische Einflusse in ihrer Funk
tion gehemmt werden, daB abel' durch geeignete physikalische Eingriffe, wie sie 
z. B. die parenterale Einverleibung genugender Mengen artfremder Protein
stoffe darstellt, eine Adsorption und dadurch eine Ausschaltung diesel' ant
agonistisch wirkenden Stoffe und damit die Einleitung fermentativer Vorgange 
bewirkt werden kann. Diese Annahme, die in del' Folgezeit dUTch die Unt,er
suchuugen verschiedener Autoren (DE WAELE1 , BRONFENBRENNER2 u. a.) be
statigt und erweitert wurde, steht auch in gewisser Ubereinstimmung mit del' 
von FREUND3 sowie von CASPARti vertretenen Auffassung. Diese beiden Autoren 
nehmen an, daB es gewisse Formelemente des Blutes, namlich die Blutplattchen 
bzw. die Leukocyten, speziell die Lymphocyten sind, die als die labilsten Zell
elemente nach parenteraler Zufuhr von artfremdem EiweiB zuerst dem Unter
gang verfallen. Fur diese Vorstellung, auf die weiter unten nochmals zuruck
zukommen sein wird, spricht VOl' allem die nach Einverleibung entsprechender 
Mengen von EiweiBsubstanzen, bakteriellen Antigenen usw. nachweisbare vor
ubergehende Leukopenie und Bl'utpliittchenverrninderung (s. auch MAIXNER und 
DECASTELL05 , ARNOLDl6), die auf eine Beeinflussung diesel' Elemente und auch 
ihrer Bildungsstatten hinweisen. Ferner ist es ja bekannt, daB sowohl die Lellko
cyten als auch die Blutplattchen proteolytische Fermente enthalten und diese bei 
ihrem Zerfall in Freiheit setzen (ABDERHALDEN und DEETJEN7 , J OCHMANN und 
LOCKEMANNS). Immerhin laBt sich abel' bei dem heutigen Stande unseres Wissens 
die Frage, ob del' Zerfall del' geformten Blutbestandteile auf einer unmittelbaren 
primaren Beeinflussung durch die Antigene beruht odeI' ob er erst durch die im 
Plasma sich abspielenden V organge veranlaBt wird, nicht mit Sicherheit entscheiden. 

Ebenso lassen sich uber die Beeinflussung des Stoffwechsels, speziell des 
Stickstoffumsatzes durch das in den Zellen des reticuloendotheUalen Apparates 
zur Ablagerung kommende Antigen, vorderhand nurVermutungen anstellen. Es 
ist wohl anzunehmen, daB diese als Histiocyten odeI' Makrophagen bezeichneten 
Zellen die von ihnen aufgenommenen Partikel (Bakterien, Blutplattchen, EiweiB
korper) durch einen VerdauungsprozeB abzubauen versuchen. Dabei besteht 
abel', besonders wenn es sich um bakterielle Antigene handelt, zweifellos die 
Moglichkeit, daB toxische Stoffe (Endotoxine usw.) aus dem Antigen in Freiheit 
gesetzt werden, die zunachst die Funktion del' Zellen schadigen und diese evtl. 
zum Absterben bringen, hernach abel' vielleicht ins Blut ausgeschwemmt und von 
giftempfindlichen Geweben auf Grund spezifischer Affinitaten verankert werden. 
Fur die Berechtigung diesel' Annahme spricht auch die Tatsache, daB lebende 
septicamieerzeugende Bakterien nach parenteraler, insbesondere auch nach 
intravenoser Einverleibung, zunachst aus del' Blutbahn verschwinden, von den 
Reticuloendothelien aufgenommen werden, daml abel' nach Ablauf eines gewissen 
Latenzstadiums, also 'Offenbar nach vorausgegangener Zerstbrung del' als Schutz
organe dienenden Zellen in das Blut ausgeschwemmt werden (KOLLE u. LEU
poLD, SCHLOSSBERGER U. HUNDESHAGEN9 , OERSKOV, JENSEN u. KOBAYASHI10). 

1 WAELE, H. DE: Z. Irnrnun.forschg Orig. 22, 170 (1914). 
2 BRONFENBRENNER, J.: J. of exper. Med. 21, 221 (1915). 
3 FREUND, H.: Med. Klin. 16, Nr 17, 437 (1920) - Arch. f. exper. Path. 91, 272 (1921). 
4 CASPARI, W.: Z. Krebsforschg 19, 74 (1922) - Strahlenther. 15, 831 (lg23). 
5 MAIXNER, E. U. A. v. DECASTELLO: Med. Klin. n, Nr 1, 14 (1915). 
6 ARNOLDI, W.: Z. exper. Mell. 42, 502 (1924). 
7 ABDERHALDEN, E. u. H. DEETJEN: Hoppe-Seylers Z. 53, 280 (1907). 
8 JOCHMANN, G. U. G. LOCKEMANN: Beitr. chern. Physiol. u. Path. n, 449 (1908). 
" KOLLE, W. U. F. LEUPOLD, SCHLOSSBERGER, H. U. K. HUNDESHAGEN: Zitiert auf S. 627. 

10 OERSKOV, J., JENSEN, K. A. u. K. KOBAYASm,: Z. Irnroun.forschg aa, 34 (1928). 
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Einen besonderen Beweis ffir die Einschmelzung korpereigenen EiweiBes im Laufe 
des Immunisierungsprozesses bllden ferner die Untersuchungen von HASIDMOTO und PICK1 

(s. auch PICK u. HASIDMOT02) und die im AnschluB daran ausgefiihrten Versuche von LOHR3, 

FREUND4 (S,. auch FREUND u. Rupp5), BIELING6 sowie ARNOLDI7• Diese Autoren konnten 
namlich nachweisen, daB im lebenden Organismus nach parenteraler Injektion von Pferde
serum und anderen artfremden EiweiBsubstanzen eine im Vergleich mit der Norm erhebliche 
Anderung des intracellularen Stoffwechsels stattfindet. Diese driickt sich unter anderem 
darin aus, daB die schon normalerweise vorhandene Leberproteolyse vom 3. bis 5. Tage, 
nach FREUND schon vom 1. Tage nach der Antigeneinspritzung an eine im allgemeinen 
progressive, nach HASIDMOTO und PICK am 14. bis 16. Tag iliren Hohepunkt erreichende 
Steigerung bis urn das 3-4fachl!. erfahrt. Dagegen konnten HASIDMOTO und PICK in anderen 
Organen keine bemerkenswerte Anderung im Gehalt des unkoagulablen Stickstoffs gegeniiber 
der Norm feststellen; vor allem haben sich im Gegensatz zu den Angaben von ABELOUS und 
BARDIER8 sowie SOULA9 keinerlei Anhaltspunkte fiir eine Steigerung der Proteolyse im 
Zentralnervensystem der mit artfremdem EiweiB vorbehandelten Meerschweinchen ergeben. 

Was die Ursache dieser Steigerung der autolytischen Vorgange in der Leber im AnschluB 
an die Antigenzufuhr anlangt, so kaun man zunachst einmal daran denken, daB das im 
reticuloendothelialen System, also in den KUPFFERschen Sternzellen als ZelleinschluB 
gespeicherte Antigen eine Beschleunigung der Einschmelzungsvorgange bedingt. Fiir eine 
derartige Anna.hme wiirde z. B. die Tatsache sprechen, daB im tuberkulOsen Organismus 
nach parenteraler Zufuhr von EiweiBstoffen eine als Herdreaktion imponierende vermehrte 
Gewebseinschmelzung in den zum groBten Tell aus Histiocyten bestehenden Tuberkeln 
stattfindet. Bei dieser Art der Interpretation wiirde allerdings die Feststellung von HASID
MOTO und PICK, daB nach Seruminjektionen in anderen histiocytenreichen Organen, vor 
allem in der lYIilz, eine nennenswerte Vermehrung des Reststickstoffs gegeniiber der Norm 
nicht eintritt, unberiicksichtigt bleiben. Da bei Meerschweinchen, denen vor oder nach der 
Serumzufuhr die Milz exstirpiert worden war, eine Erhohung der Leberautolyse infolge 
der Antigeneinverleibung gar nicht oder nur in geringfiigigem Umfange festzustellen war, 
nehmen HASIDMOTO und PICK indessen an, daB die Mllz fiir die Aktivierung eines nach ihrer 
Meinung aus den Leberzellen stammenden und im AnschluB an die parenterale Seruminjektion 
in gesteigerter Menge gebildeten Ferments notwendig ist. Wenn man von der obenerwahnten 
Annahme CASPARIS ausgeht, daB namlich nach parenteraler Zufuhr von EiweiBstoffen zu
nachst die Leukocyten, besonders die Lymphocyten und deren Bildungsstatten in groBerem 
Umfange geschadigt werden, konnte man sich auch vorstellen, daB die Leberautolyse sekundar 
durch die von ihm als "Nekrohormone" bezeichneten Leukocytenzerfallsprodukte in Gang 
gebracht wird; der EinfluB der Milzexstirpation wiirde also bei dieser Erklarungsweise in 
einer Verminderung der Zellzerfallsprodukte zu suchen sein. Eine Stiitze findet diese Auf
fassung in den Versuchsresultaten von KAPSENBERG10 sowie HERZFELD11, nach denen EiweiB
abbauprodukte die Proteolyse und damit den weiteren EiweiBzerfall anzuregen imstande sind. 

Die durch den ImmunisierungsprozeE bewirkten Storungen der Stoffwechsel
vorgange dokumentieren sich weiterhin noch durch verschiedene dabei nach
weisbare Anderungen der physikalischen nnd chetnischen Kigenschaften des Blntes, 
die offenbar als Folge der nach Antigenzufuhr im Organismus eintretenden Ein
schmelzung korpereigener Substanz aufzufassen sind. Dabei muE es aHerdings 
unentschieden bleiben, ob und inwieweit diese im nachfolgenden aufgefiihrten 
Blutveranderungen mit den eigentlichen Immunitatsvorgangen, vor aHem mit 
der Antikorperbildung, zusammenhangen. 

Schon v. SZONTAGH und WELLMANN12 geben an, daB antitoxische Diphtheriesera regel
maBig eine Abnahme der Gefrierpunktserniedrigung und cine erhohte Leitfahigkeit auf
weisen. BELJAEFF13 konnte indessen im Gegensatz hierzu keinen Zusammenhang zwischen 

1 HASIDMOTO, M. U. E. P. PICK: Arch. f. exper. Path. 76, 89 (1914). 
2 PICK, E. P. u. M. HASHIMOTO: Z. Immun.forschg 21, 237 (1914). 
3 LOHR, H.: Z. exper. Med. 30,344 (1922). 4 FREUND, Klin. Wschr. 2, Nr 2,99 (1923). 
5 FREUND, H. U. F. Rupp: Arch. f. exper. Path. 99, 137 (1923). 
G BIELING, R.: Klin. Wschr. 2, Nr 27, 1245 (1923). 
7 ABNOLDI, W.: Z. exper. Med. 42, 502 (1924). 
8 ABELOus, J. E. u. E. BARDIER: C. r. Acad. Sci. Paris 154, 1529 (1912). 
9 SOULA, L. C: C. r. Acad. Sci. Paris 156, 1258 (1913). 

10 KAPSENBERG, G.: Z. Immun.forschg Orig. 12, 477 (1912). 
11 HERZFELD, E.: Biochem. Z. 70, 262 (1915). 
12 SZONTAGH, F. V. u. O. \VELLMANN: Dtsch. med. Wschr. 24, 421 (1898). 
13 BELJAEFF, W.: Zbl. Bakter. I Orig. 33, 293, 369 (1903). 
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den spezifischen Eigenschaften verschiedener antitoxischer und antiinfektioser Immunsera 
und einer Reihe einfacher physikalischer Konstanten der entsprechenden Serumart nach
weisen. Dagegen ist nach den neueren Angaben von WHIPPLE und COOKEt, WHIPPLE, COOKE 
und STEARNS2, WmpPLE und VAN SLYRE3, MCQUARRIE und WHIPPLE4 sowie KANAI5 nach 
Proteinkorper- und Bakterieninjektionen der Reststickstoff des Elutes erhoht. Damit Hand 
in Hand geht eine Vermehrung und anschlieBende Verminderung der Wasserstoffionen
konzentration im Serum (MENDELEEF6, ROHDENBURG, KREHBIEL und BERNHARD7, ARNOLDI8 ) 

sowie eine Beschleunigung der Blutkorperchensenkung (GRAM9, GYORGy10, LEENDERTZll, 
LOHBI2, RICHTERI3, SHINTAKEI4, CONNERTHI5 ; vgl. auch WESTERGREN, PALDROCK), die ja auch 
als Ausdruck eines vermehrten EiweiBabbaus und einer dadurch bedingten Labilitiit der 
EiweiBkorper des Blutplasmas (SACHS und v. OETTINGENI6, V. OETTINGENI7) angesehen 
werden mull. 

v. SZONTAGH und WELLMANN18 sowie BUTJAGIN19 haben weiterhin angegeben, 
daB Sera diphtherieimmuner Pferde etwa 0,25% mehr GesamteiweifJ enthalten 
sollen, als Sera unbehandelter Tiere. LANGSTEIN und MAYER20 , die das Plasma 
von Kaninchen, welche mit verschiedenen bakteriellen Krankheitserregern 
(Typhus-, Dysenterie-, Cholera-, Schweinerotlaufbacillen, Pneumokokken, Strep
tokokken) vorbehandelt waren, untersuchten, wiesen ebenfalls eine deutliche Er
h6hung des GesamteiweiBgehaltes im Laufe del' Immunisierung nacho Auch nach 
den Befunden von DOERR und BERGER21, BERGER22 , ABDERHALDEB und WERT
HEIMER23 , BACHER und KOSIAN24 sowie SORDELLI und MAZZOCC025 tritt schon 
nach einmaliger parenteraler Zufuhr artfremder EiweiBstoffe eine Steigerung des 
Gesamtproteingehaltes des Elutes ein. 

SENG26, HIss und ATKlNSON27, ATKINSON28 PICK29, JOACHlM3o, MOLL3!, LANGSTEIN und 
MAYER2o, GLAESSNER32, LEDINGHAM33, BANZHAF und GIBSON34, RIGHETTI35, HURWITZ und 

1 WHIPPLE, G. H. u. J. V. COOKE: J. of exper. Med. 25, 461 (1917). 
2 WmpPLE, G. H., J. V. COOKE, U. T. STEARNS: J. of exper. Med. 25, 479 (1917). 
3 WHIPPLE, G. H. u. D. D. VAN SLYKE: J. of exper. Med. 28, 213 (1919). 
4 MCQUARRIE, J. U. G. H. WHIPPLE: J. of exper. M(ld. 29, 421 (1919). 
5 KANAI, T. J.: Biochem. Z. 132, 26 (1922). 
6 MENDELEEF, P.: C. r. Soc. BioI. Paris 87, 391, 393 (1922). 
7 ROHDENBURG, G. L., O. F. KREHBIEL, U. A. BERNHARD: Amer. J. med. Sci. f64, 

361 (1922). 
8 ARNOLDI: Zitiert auf S. 616. 9 GRill, H. C.: C. r. Soc. BioI. Paris 84,1045 (1921). 

10 GYORGY, P.: Munch. med. Wschr. 68, Nr 26, 808 (1921). 
11 LEENDERTZ, G.: Dtsch. Arch. klin. Med. 137, 234 (1921). 
12 LOBE, H.: Z. exper. Med. 27, 1 (1922). 
13 RICHTER, L.: Biochem. Z. 141, 28 (1923). 
14 SHINTAKE, T.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 28, 62 (1924). 
15 CONNERTH, 0.: Dtsch. med. Wschr. 5f, Nr 37, 1525 (1925). 
16 SAOHS, H. U. K. v. OETTINGEN: Munch. med. Wschr. 68, Nr 12, 351 (1921). 
17 OETTINGEN, K. V.: Biochem. Z. U8, 67 (1921). 
18 V. SZONTAGH U. WELLMANN: Zitiert auf S.616. 
19 BUTJAGIN, P. W.: Hyg. Rdsch. 12, 1193 (1902). 
20 LANGSTEIN, L. U. M. MAYER: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 5, 69 (1904). 
21 DOERR, R. U. W. BERGER: Z. Hyg. 93, 147 (1921). 
22 BERGER, W.: Z. exper. Med. 28, 1 (1922). 
23 ABDERHALDEN, E. U. E. WERTHEIMER: Pflugers Arch. 197, 85 (1922). 
24 BAOHER, ST. U. M. M. KOSIAN: Biochem. Z. 145, 324 (1924). 
25 SORDELLI, A. u. P. MAZZOOOO: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 827 (1925). 
26 SENG, W.: Z. Hyg. 31, 513 (1899). 
27 HIss, P. H. u. J. P. ATKINSON: J. of exper. Med. 5, 47 (1901). 
28 ATKINSON, J. P.: J. of exper. Med. 4, 649 (1899); 5, 67 (1901). 
29 PICK, E. P.: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 1, 351 (1902). 
30 JOACHIM, J.: Pfliigers Arch. 93, 558 (1902). 
31 MOLL, L.: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 4, 578 (1904). 
32 GLAESSNER, K.: Z. exper. Path. 2, 154 (1906). 
33 LEDINGHAM, J. C. G.: J. of Hyg. 1, 65 (1907). 
34 BANZHAF, E. ,J. u. R. B. GIBSON: Collected Studies, Research Labor., Department 

of Health, City of New York 4, 86 (1909). 
35 RIGHETTI, H.: Univ. California Publ. Path. 2, 205 (1916). 
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MEYERl, MEYER, HURWITZ und TAUSSIG2, REITSTOTTER3, DOERR und BERGER4, BERGER", 
REYMANN6, BACHER und KOSIAN7 sowie SORDELLI und MAZzocco8 konnten im Serum oder 
Plasma immunisierter Tiere vielfaeh einen erhiihten Gehalt an Globulinen mit gleiehzeitiger 
Verminderung del' Albuminfraktion, also eine Versehiebung del' EiweiBzusammensetzung 
im Sinne einer Erhiihung del' Labilitat naehweisen. BACHER und KOSIAN beobaehteten 
eine derartige Veranderung allerdings nur bei Pferden, die mit Diphtheriegift immunisiert 
wurden; bei Verwendung einiger anderer Antigene sowie bei del' Diphtherieimmunisierung 
von Rindern waren naeh wen Angaben keine analogen Versehiebungen in del' Fallbarkeit 
del' SerumeiweiBfraktionen festzustellen. Offenbar verhalten sich also die verschiedenen 
Tierarten in diesel' Hinsicht nicht gleichartig; auch spielt offenbar die Art des zur Immuni
sierung verwendeten Antigens eine wesentliehe Rolle. Jedenfalls muB in Anbetracht del' 
zwischen den Angaben del' Autoren noch bestehenden 'Viderspriiche die Frage, ob die 
Globulinvermehrung als konstante Begleiterseheinung des Immunisierungsprozesses auf
gefaBt werden darf, vorderhand noch offengelassen werden. Ein Zusammenhang zwischen 
Antikiirper- und Globulingehalt besteht bei den Immunseris nach den Befunden von GLAESS
NER, HURWITZ und MEYER, REYMANN, BACHER und KOSIAN u. a. jedenfalls nicht. Nach 
GLAESSNER laBt sich die Globulinvermehrung durch vorsichtige Immunisierung sogar voll
kommen vermeiden. Dagegen sollen nach den Feststellungen von HUR'HTZ und MEYER 
bei Tieren, die auf Antigenzufuhr mit einer starken Globulinvermehrung antworten, hernach 
auch sehr reichliehe Schutzstoffe im Blute nachweisbar sein. Del' Globulinanstieg ware 
also nach diesen Autoren ein MaBstab fiir die Reaktion des Organismus. Fiir diese An
nahme wiirde auch die Beobachtung von BACHER und KOSIAN sprechen, die im Verlauf 
del' Diphtherieimmunisierung einen hohen EiweiBquotienten, also einen relativ hohell 
Globulingehalt des Serums im Vergleich zur Albuminfraktion, haufig bei solchen Pferden 
feststellten, die starkere Fieberreaktionen aufwiesen. Da die Serumglobuline die Trager 
del' antitoxischen bzw. del' antiinfektiiisen Funktionen del' Immunsera darstellen (Lit. bei 
SCHLOSSBERGER), nahm LEDINGHAM an, daB bei Tieren, deren Serum an sich globulinreich 
ist, eine weitere starke Steigerung des Globulingehalts und damit eine wesentliche Erhiihung 
des Antikiirpertiters nicht moglich sei, weil del' Globulingehalt eine physiologische Grenze 
nicht iiberschreiten konne. 1m Gegensatz hierzu sind nach den Angaben von BACHER und 
KOSIAN solche Pferde, die normalerweise eine gewisse Labilitat im EiweiBaufbau, also einen 
hohen EiweiBquotienten des Serums aufweisen, fiir Zwecke del' Diphtherieantitoxingewinnung 
gerade als besonders geeignet anzusehen. Auch SACHS9 fiihrt die im illfizierten Organismus 
nach parenteraler Einverleibung von artfremden Proteinsto:ijen eintretenden starken Reak
tionen auf die bei Infektionsprozessen erhohte Labilitat del' BluteiweiBkorper zuriick. REY· 
MANN nimmt an, daB die Globulinsteigerung auf einem vermehrten ErythrocytenzerfaH 
beruht; den Beweis hierfiir erblickt er, abgesehen von del' nach Antigenzufuhr haufig ein
tretenden Verminderung del' Blutkorperchenzahl, VOl' aHem in dem durch FEIGL und 
DEUSSING lO bei Infektionskrankheiten beobachteten Vorkommen von Hamatin im Blute 
sowie in del' bei infektiosen Prozessen eintretenden Verminderung des Blutcholesterins (siehe 
S.571). Nach MAYERll zeigt auch das Blutplasma trypanosomeninfizierter Tiere eine Zu
nahme des Gesamtglobulins und eine Abnahme des Albumingehalts. Ahnliche Erscheinungen 
wurden endlich noeh u. a. bei del' Kala-Azar·lnfektion (SIA u. VVU12, SIA13, RAy14), bei 
Schistosomiasis japoniea (PATERSON1", MELENEY U. WU16) sowie bei del' Lepra des Menschen 
FRAZIER u. WU17) festgestellt. 

1 HURWITZ, S. H. u. K. F. MEYER: J. of expel'. Med. 24, 515 (1916). 
MEYER, K F., S. H. HURWITZ, U. L. TAUSSIG: .r. info Dis. 22, 1 (1918). 

3 REITSTOTTER, J.: Z. Immun.forschg 30, 468 (1920). 
4 DOERR U. BERGER: Zitiert auf S.617. 
5 BERGER: Zitiert auf S.617. 
6 REYMANN, G. C.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 614 (1923) - Z. Immun.forschg 39, 15 

(UJ24); 41, 209, 265, 284 (1924). 
7 B.4.CHER u. KOSIAN: Zitiert auf S. 617. 
8 SORDELLI U. MAZZOCCO: Zitiert auf S. 617. 
" SACHS, H.: Ther. Halbmh. 34, Nr 14, 379; Nr 15, 405 (1920). 

10 FEIGL, J. U. R. DEUSSING: Biochem. Z. 85, 212 (1918). 
11 MAYER, M.: Z. expel'. Path. I, 539 (1905). 
12 SIA, R. H. P. u. H. Wu: China med. J. 35, 527 (1921). 
13 SIA, R. H. P.: China med. J. 38, 35 (1924). 
14 RAY, C.: Indian med. Gaz. 56, 9 (1921). 
15 PATERSON, J. L. H.: China med. J. 36, 89 (1922). 
16 MELENEY, H. E. u. H. Wu: China med. J. 38, 357 (1924). 
17 FRAZIER, CH. N. U. H. Wu: Amer. J. trop. Med. 5, 297 (1925). 
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Als cine weitere Folge der durch den EiweiBzerfall beeinfluBten Organfunk
tionen darf wohl auch der wahrend des Immunisierungsprozesses (mit bakteriellen 
Antigenen oder mit Proteinkorpern) vielfach nachweisbare gesteigerte Fibrinogen
und Fibrinfermentgehalt des Elutes angesehen werden (LANGSTEIN und MA YER1 , 

VON DEN VELDEN2 , FRISCH und STARLINGER3 , vgl. auch COl\iBIESC04 ; weitere 
Literatur bei KAZNELSON). Nach P. TH. MULLER5 , der den Fibrinogen-, Globu
lin- und Albumingehalt des Elutplasmas und des Knochenmarks vergleichend 
untersuchte, weist das Knochenmark bei Kaninchen, welche mit Typhusbacillen 
vorbehandelt worden waren, eine betrachtliche Erhohung des GesamteiweiB
gehalts sowie eine besonders auffallige absolute und relative Vermehrung der 
Fibrinogenfraktion auf. Dagegen war bei Kaninchen, die mit Staphylokokken 
immunisiert wurden, nur eine geringe Vermehrung des Fibrinogens, jedoch auf
fallenderweise eine erhebliche Zunahme des Albumingehalts festzustellen. Da 
diese mit Knochenmarksextrakten erhobenen Befunde mit den entsprechenden, 
jedoch wesentlich niedrigeren Ergebnissen der Elutplasmaanalysen parallel ver
liefen, nimmt MULLER an, daB die unter dem EinfluB des Immunisierungsprozesses 
nach Zufuhr mancher Antigene zu beobachtende Zunahme des Fibrinogen
gehalts im Elute auf cine gesteigerte Produktion des lymphadenoiden Gewebes 
im Knochenmark zu beziehen ist. Demgegeniiber glauben FOSTER und WHIPPLE 6, 

daB wahrscheinlich die Leber als Hauptquelle des Fibrinogens anzusehen sei, 
daB also die bei Zellschadigung, Entziindung u. dgl. nachweisbaren erhohten 
Fibrinogenwerte im Elute durch einen Anreiz der Leberfunktionen zustande 
kommen. 

Auch der Blutz~tckergehalt wird, wie aus den vorliegenden sparlichen Angaben 
hervorgeht, durch die Immunisierungsvorgange beeinfluBt. Bei akuten Infek
tionskrankheiten und ebenso nach parenteraler Zufuhr von Proteinen konnte 
L6wy7 regelmaBig eine Hyperglykamie feststellen, deren Ursache er in dem 
toxischen EiweiBzerfall erblickt. Er nimmt an, daB dadurch eine Anregung 
glykogenspaltender Fermente und derart eine vermehrte Umwandlung von 
Glykogen in Traubenzucker bewirkt wird (s. auch POLLAK8 , JACOBOWSKy9 ). Es 
ist zweifellos naheliegend, den erh6hten Elutzuckergehalt mit der von HASHIMOTO 
und PICK (s. S. 616) festgestellten Steigerung der autolytischen Vorgange in der 
Leber in Verbindung zu bringen, da doch bei einem Zerfall der Leberzellen 
Glykogen frei werden muG. Nach der Annahme von KANAIlO beruht der hyper
glykamische Zustand dagegen stets auf einer Funktionssteigerung der Neben
nieren. Die verschiedenen Krankheitserreger verhalten sich nach seinen Befunden 
in dieser Hinsicht nicht gleichartig; wahrend Pneumokokken und Colibacillen 
die Nebennierentatigkeit anregen und derart cine Hyperglykamie bewirken, 
haben Typhusbacillen die entgegengesetzte Wirkung. 1m Gegensatz hierzu 
konnte HIRCHll bei Kaninchen nach intravenoser Injektion verschiedener patho
gener Bakterien, u.a. Typhus-, Paratyphus- und Colibacillen, sowie Pneumo
und Streptokokken, cine mit Abfall der Alkalireserve und mit Leukopenic ver-

I LANGSTEIN, L. U. M. MAYER: Beitr" chem. Physiol. u. Path. 5, 69 (1904). 
2 VELDEN, R. VON DEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 114, 298 (1914). 
3 FRISCH, A. U. W. STARLINGER: Z. exper. Med. 24, 142 (1921). 
4 COMBIESCO, .D.: C. r. Soc. BioI. Paris 81, 416 (1922). 
5 MULLER, P. TH.: Sitzgsber. ksl. Akad. Wiss. Wien., Math.-naturwiss. Kl. III 114 

(1905). 
6 FOSTER, D. P. u. G. H. WHIPPLE: Amer. J. PhysioI. 58, 407 (1922). 
7 L6wy, J.: Dtsch. Arch. klin. Med. 120, 131 (1916). 
8 POLLAK, L.: Biochem. Z. 121, 120 (1922). 
9 JACOBOWSKY, B.: Uppsala Lak. for. Forh. 28, 215 (1923). 

10 KANA!, T. J.: Biochem. Z. 132, 26 (1922). 
11 HIRCH, E. F.: J. info Dis. 29, 40 (\921). 
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laufende, rasch voriibergehende Hyperglykamie nachweisen (s. auch ROHDEN
BURG und POHLMANN!, ROHDENBURG, KREHBIEL und BERNHARD2 , TACHIGARA3 ). 

Nach LUTTICHAU tritt beim Hunde nach intraven6ser Zufuhr von EiereiweiB 
oder Casein, nicht aber von Pferdeserum eine Blutzuckervermehrung ein. W. und 
H. LOHR4 endlich konnten iiberhaupt keinerlei Zusammenhang zwischen Blut
zuckerspiegel und Immunitatsvorgangen beobachten. 

Die bereits hervorgehobene Tatsache, daB die nach Einverleibung ungiftiger 
artfremder EiweiBstoffe nachweisbaren Anderungen des Stoffwechsels bei sen
sibilisierten Tieren eine erhebliche, vielfach mit schweren akuten Krankheits
erscheinungen verbundene Steigerung aufweisen, wurde vielfach mit den durch 
die Antigenzufuhr ausgelOsten Immunitatsvorgangen in einen kausalen Zusam
menhang gebracht, indem man annahm, daB der Organismus unter dem Ein
fluB der Immunitat die Fahigkeit der Assimilierung des parenteral zugefiihrten 
EiweiBes gewinnt. Dafiir, daB der Organismus parenteral einverleibte Antigene 
durch einen in seinen Saften und Zellen stattfindenden VerdauungsprozeB ab
zubauen und zu assimiIieren oder auszuscheiden sucht, sprechen ja auch die 
friiheren Versuche GAMALEB.s5 , sowie VOl' aIlem die klassischen Untersuchungen 
R. PFEIFFERS iiber Bakteriolysine und die daran sich anschlieBenden Arbeiten 
von BORDET u. a., die den Nachweis dafiir erbrachten, daB Krankheitserreger im 
aktiv odeI' passiv immunisierten Organismus del' Auflosung durch die Korpersafte 
verfaIlen. Auch steht diese V orsteIlung mit dem in der Seitenkettentheorie nieder
gelegten Gedankengang EHRLICHS, del' die aktive Immunisierung als einen ge
steigerten StoffwechselprozeB und die Antikorper als abgestoBene nahrstoffassim1:
lierende Faktoren, als sog. Nutriceptoren del' ZeIle auffaBte, in Ubereinstimmung. 

In del' Tat gelang es auch HEILNER6 , VOl' aHem aber ABDERHALDEN und seinen 
Mitarbeitern (ABDERHALDEN und PINCUSSOHN7 U. a.), im Blute del' mit artfremden 
EiweiBstoffen parenteral vorbehandelten Tiere das Auftreten proteolyt'ischer 
Fermente nachzuweisen. Nach Digerieren des betreffenden Antigens mit dem 
Serum vorbehandelter Tiere traten dialysierbare EiweiBabbauprodukte in dem 
Gemisch auf, die sich mittels chemischer oder optischer Methoden nachweis en 
lieBen. ABDERHALDEN zog daraus den SchluB, daB der Organismus die Anwesen
heit "plasmafremder" Substanzen, deren Verarbeitung normalerweise im Darm
traktus zu geschehen hatte, im Blute mit der Bildung spezifischer Fermente, 
die er als Abwehrfermente bezeichnete, beantwortet. 

Die auf den ersten Blick naheliegende Identifizierung diesel' Abwehrfermente 
mit den im AnschluB an denselben Eingriff auftretenden Immunstoffen hat sich 
indessen als nicht berechtigt erwiesen. Es zeigte sich namIich durch die Untcr
suchungen GRUBERS8 und anderer Autoren (Literatur S. bei PICK, DOERR), daB 
Auftreten und Verschwinden dieser Fermente 1uwbhangig von den Immunitats
vorgangen erfolgt; auch sind die Fermente, welche durch Erwarmen auf 56 bis 
60° ihre Wirksamkeit verlieren, im Gegensatz zu den eigentlichen Immunstoffen 
wahrscheinlich nicht reaktivierbar. Weiter ergab sich, daB auch die Zufuhr von 
llichtantigen wirkenden Substanzen, Z. B. Kohlehydraten (WEINLAND9, ABDER-

1 ROHDENBURG, G. L. u. H. F. POHLMANN: Amer. J. meel. Sci. 159, 853 (1920). 
2 ROHDENBURG, G. L., KREHBIEL, O. F. u. A. BERNHARD: Amer. J. med. Sci. 164, 

361 (1922). 
3 TAOIDGARA, S.: Mitt. med. Fak. Tokyo 28, 125 (1921). 
4 LORn, W. U. H. LORn: Z. exper. Med. 31, 19 (1923). 
5 GAMALEIA, N.: Ann. lust. Pasteur 2, 229 (1888). 
6 HEILNER, E.: Z. BioI. 50, 26 (1907); 58, 333 (1912). 
7 ABDERHALDEN, E. U. L. PINOUSSOHN: Hoppe-Seylers Z. 61, 200 (1909). 
8 GRUBER, G. B.: Z. Immuu.forschg Orig. 7, 762 (1910). 
9 WEINLAND, E.: Z. BioI. 47, 279 (1907). 
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HALDEN und KAPFBERGER1) oder Peptonen (ABDERHALDEN, s. auch POZERSKI 
und POZERSKA.2 ), wenn sie unter Umgehung des Magen-Darmkanals in den 
Organismus erfolgt, die Bildung zuckerspaltender bzw. peptolytischer Fermente 
veranlaBt. Vor allen Dingen sind es aber die bei den eigentlichen Antigenwir
kungen im Vergleich mit den Abwehrfermentreaktionen viel feiner nuancierten 
Spezifitatsunterschiede, welche gegen eine Identitat beider Prozesse sprechen 
(Naheres s. im Abschnitt "Antigene und Antikorper" ds. Handb.). GRUBER, 
der im Blute stark abgemagerter Kaninchen oder kachektischer Menschen (z. B. 
bei Tumoren) auch ohne jede Vorbehandlung proteolytische Fermente nachweisen 
konnte, ist daher der Meinung, daB diese Stoffe ganz allgemein dann im Blute 
auftreten, wenn der Organismus ein anderes, als das gewohnliche NahrungseiweiB 
verarbeiten muB, sei es, daB ihm artfremdes, also an sich nicht assimilierbares 
EiweiB zugefiihrt wird, sei es, daB bei konsumierenden Erkrankungen das eigene 
KorpereiweiB angegriffen werden muB. 

Wahrend man nach diesen Erklarungsversuchen das Auftreten der sog. 
Abwehrfermente und den eigentlichen ImmunisierungsprozeB als zwei voneinander 
ziemlich unabhangige, etwa gleichzeitig verlaufende Vorgange zu betrachten 
hatte, weisen aber doch die zum Teil schon geschilderten Experimentalergebnisse 
iiber die nach Antigenzufuhr im Organismus eintretende, mit einem ZerfaH 
korpereigener Substanz verbundene Anderung der chemise hen und physikalischen 
Eigenschaften des Blutplasmas auf einen gewissen inneren Konnex beider Er
scheinungen hin. Vor aHem sind es die teilweise bereits erwahnten Untersuchungen 
von SACHS3 (s. auch SACHS und V. OETTINGEN4 ), DE WAELE5, BRONFENBRENNER6 , 

STEPHAN7 U. a. iiber das Wesen der ABDERHALDENSchen Reaktion, die zur 
Klarung dieses Zusammenhangs beigetragen haben (vgl. S. 614). Danach besteht 
namlich die groBe Wahrscheinlichkeit, daB die im Dialysierversuch nach Mischen 
der abbaufahigen Substanz mit dem zu untersuchenden Serum im Dialysat auf
tretenden diffusiblen Abbauprodukte nicht oder nur zum geringsten Teile durch 
einen fermentativen Abbau des betreffenden Antigens entstehen, daB es sich 
vielmehr vorwiegend oder ausschlieBlich um einen autolytischen Zerfall der 
EiweiBstoffe des zugesetzten Serums handelt, derhauptsachlich durch prafor
mierte fermentative Funktionen nach Elimination antagonistischer Einfliisse 
in Gang kommt. So konnten PLAUT8 , sowie DE WAELE U. a. in Ubereinstimmung 
mit friiheren Versuchen von RITZ und SACHS9 zeigen, daB schon der Zusatz von 
anorganischen, nicht abbaufahigen Substanzen (Kaolin, Bariumsulfat, Talkum, 
Kieselgur, Ammonsulfat usw.) zu normalem Serum das Auftreten von Abbau
stoffen im Dialysat veranlaBt. Ferner stellte SACHS fest, daB lVleerschweinchen
serum ohne weiteren Zusatz im Dialysierversuch an destilliertes Wasser als 
AuBenfliissigkeit weit mehr Abbaustoffe abgeben kann, als bei der Dialyse gegen 
physiologische Kochsalzlosung. Er nimmt dementsprechend an, daB die im 
Hiilseninhalt bei der Dialyse gegen Wasser entstehende Globulinfallung das aus-
16sende Moment darstellt, indem durch diese Veranderung der physikalischen 
Serumstruktur der Vorgang der Serumautolyse eingeleitet oder gefordert wird. 
Die starke proteolytische Wirkung des Serums entsprechend vorbehandelter 

1 ABDERHALDEN, E. U. G. KAPFBERGER: Hoppe-Seylers Z. 69, 23 (1910). 
2 POZERSKI, E. U. POZERSKA: C. r. Soc. BioI. Paris 70, 444, 592 (1911); 71, 80 (1911). 
3 SACHS, H.: Berl. klin. Wschr. 53, Nr 52, 1381 (1916) - Kolloid-Z. 24, 113 (1919). 
4 SACHS, H. U. K. v. OETTINGEN: Klin. Wschr. I, Nr 45, 2223 (1922). 
5 WAELE, H. DE: Z. Immun.forschg Orig. 22, 170 (1914). 
6 BRONFENBRENNER, J.: J. of exper. Med. 21, 221 (1915). 
7 STEPHAN, R.: Dtsch. med. Wschr. 48, Nr 9, 282 (1922). 
8 PLAUT, F.: Munch. med. Wschr. 61, Nr 5, 238 (1914). 
U RITZ, H. U. H. SACHS: Berl. klin. Wschr. 48, Nr 22, 987 (1911). 
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Tiere ware also demgemaB auf die durch den ImmunisierungsprozeB bedingten 
einsehneidenden physikalischen Anderungen des Blutplasmas im Sinne einer 
Labilitatserhi:ihung zu beziehen. AuBerdem dad man abel' wohl annehmen, 
daB durch den nach Antigenzufuhr eintretenden Zellzerfall, del' ja vermutlich 
ebenfalls auf einer Gleichgewichtssti:irung der Protoplasmakolloide beruht, auch 
noeh aus den Organen stammende verschiedenartige Fermente ins Blut ausge
schwemmt werden; so konnten z. B. RONA, PET ow und SCHREIBER! bei patho
logischen Leberveranderungen einen Ubertritt von Leberlipase ins Blut lwn
statieren. 

Mit diesel' Auffassung wiirde u. a. auch die erstmals von OPPENHEIMER2 erhobene 
Feststellung, daB die Intensitat del' Immunitatsvorgange mit del' Stickstoffausscheidung 
durch den Harr~ in keinem direkten Zusammenhange steht, iibereinstimmen. Die noch nicht 
entschiedene Frage, ob die Wirkung del' durch physikalische Einfliisse (z. B. auch Antigen
Antik6rperverbindungen; vgl. SACHS u. v. OETTINGEN) manifest gewordenen fermentativen 
Stoffe ausschlleBlich gegen das k6rpereigene EiweiB odeI' auch gegen das Antigen gerichtet 
ist, ob also del' bei dem ImmunisierungsprozeB mehr ausgeschiedene unkoagulable Stickstoff 
ausschlieBlich aus eingeschmolzener k6rpereigener Substanz stammt, odeI' ob auch das 
einverleibte Antigen im Organismus einer Desamidierung anheimfallt (vgl. auch CASPARI), 
ist fiir diese Erklarungsweise von untergeordneter Bedeutung. Ob nach parenteraler Antigen
zufuhr auBer den genannten Fermenten etwa noch spezifische Fermente, die manche Autoren 
(PFEIFFER u. MiTA3 ) festgestellt haben wollen und als Ursache des anaphylaktischen Shocks 
ansprechen, auftreten und ob das Komplement, wie FRIEDBERGER zur Erklarung del' 
anaphylaktischen Erscheinungen annimmt, nach Fixierung durch den spezifischen Ambo
ceptor fermentative Wirkungen auf das Antigen zu entfalten imstande ist (s. bei DOERR 
sowie SELIGMANN u. v. GUTFELD), laBt sich heute noch nicht mit Sicherheit sagen; zwingende 
Beweise liegen fiir beide Auffassungen vorlaufig nicht VOl' (s. auch DE WAELE4). 

1st schon libel' die durch die Antigenzufuhr bedingte Anderung des chemisehen 
Stoffwechsels bis jetzt verhaltnismaBig nur wenig bekannt, so liegen hinsichtlich 
del' Beeinflusstmg des Energiestoffwechsels durch die Immunitatsvorgange nul' 
Untersuchungen libel' die Wirkung artfremder Proteine, nicht abel' bakterieller 
Antigene VOl'. Diese gewissermaBen einseitige Behandlung des Gegenstandes 
dlirfte wohl zum Teil auf das del' Proteinki:irpertherapie in den letzten Jahren 
entgegengebrachte Interesse zuriickzufiihren sein, VOl' allem auch deshalb, weil 
WEICHARDT5 als del' Vorkampfer der Lehre von der unspezifischen Resistenz
steigerung eine allgemeine Leistungssteigerung als Ursache dieser Vorgange 
annimmt. 

LOENING6 , der Meersehweinchen Pferdeserum injizierte, konnte bei un
vorbehandelten Tieren keine erheblichen Schwankungen in der Ki:irpertemperatur
und del' Gaswechselkurve konstatieren; es lie Ben sich nur geringe Abweichungen 
im Sinne einer Steigerung der wiirmebildenden Prozesse feststellen. Dagegen zeigten 
sensibilisierte Tiere im Zustande del' Uberempfindlichkeit bei dem nach Re
injektion des homologen Serums eintretenden Shock einen erheblichen Rlick
gang del' oxydativen Leistungen des Gesamtorganismus. ABDERHALDEN und 
WERTHEIMER7 fanden bei Tauben, denen sie Rinderserum, das fur diese Tierart 
allerdings schon an sich giftig ist, parenteral einverleibten, schon nach del' ersten 
Einspritzung eine, wenn auch im Vergleich mit reinjizierten Tieren geringe 
Herabsetzung del' Ki:irpertemperatur und des Gaswechsels. Auch war die Gewebs
atmung des Gehirns bei diesen Tieren leicht vermindert, wahrend die Unter-· 

1 RONA, P., PET OW, H. u. H. SCHREIBER: Klin. Wschr. 1, Nr 48, 2366 (1922). 
2 OPPENHEIMER, C.: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 4, 263 (1904). 
3 PFEIFFER, H. u. S. lHITA: Z. Immun.forschg Orig. 6, 18 (1910). 
4 WAELE, H. DE: Z. Immun.forschg 22, 170 (1914). 
5 WEICHARDT, W.: Miinch. med. Wschr. 62, Nr45, 1525 (1915); 65, Nr22, 581 (1918); 

67, Nr 4, 91 (1920) - Wien. klin. Wschr. 37, Nr 29, 709 u. Nr 30, 732 (1924). 
6 LOENING, F.: Arch. f. expel'. Path. 66, 84 (1911). 
7 ABDERHALDEN, E. u. E. WERTHEIMER: Pfliigers Arch. 196, 429 (1922). 
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suchung del' Gewebsatmung fiir den Herzmuskel, die iibrige Muskulatur und die 
Leber Werte ergab, die im Gegensatz zu den Befunden bei anaphylaktischen 
Tauben, im Bereich des Normalen lagen. SAENGERl konnte bei Kaninchen, 
denen er 1-2 ccm frischer Milch pro Kilogramm Korpergewicht intravenos 
injizierte, eine voriibergehende, 6-8 Stunden lang dauernde Steigerung del' 
Korperwarme und des respiratorischen Gaswechsels feststellen. Ebenfalls bei 
Kaninchen fand endlich AMSTADT2 nach intravenoser, in kiirzeren Abstanden 
mehrfach wiederholter Einspritzung von Pfe:::-deserum anfanglich eine Verminde
rung des Grundumsatzes um 30% gegen die Norm, dalll1 eine gleichgradige Er
hohung desselben. 

Aus diesen Versuchen ergibt sich also, daB die Einwirkung artfremder 
Proteine auf den Energiestoffwechsel je nach del' Art del' Substanz und je nach 
del' Art ihrer Anwendung eine verschiedene ist. Wie von vorneherein zu erwarten 
war, ist bei einmaliger Injektion artfremder EiweiBstoffe in den meisten Fallen 
ein Anstieg des Grundumsatzes festzustellen, wahrend dort, wo ein anaphylak
tischer Shock und ein starker Temperatursturz eintritt, auch del' Grundumsatz 
eine Herabsetzung erfahrt. Umgekehrt kann auch die Verminderung des Ge
samtstoffwechsels von einer gleichgradigen Erhohung gefolgt sein. 

Zusammenfassend kann man also sagen, daB die parenterale Zufuhr antigen 
wirkender Stoffe Anderungen des Stoffwechsels im Gefolge hat, die ihrem Wesen 
nach als eine Steigerung autolytischer Prozesse zu charakterisieren ist und deren 
Ursache in einer Anderung del' physikalischen Struktur del' Blut- und Zellkolloide 
erblickt werden kann. Je nach den Eigenschaften des betreffenden Antigens 
bestehen in diesel' Hinsicht jedoch weitgehende Unterschiede nicht nul' quanti
tativer, sondern auch qualitativer Art, die zum Teil wohl auf einer Verschieden
heit del' Angriffspunkte im Organismus beruhen diirften. 

In Anbetracht del' Tatsache, daB die Erscheinungen von seiten des Stoff
wechsels schon im unmittelbaren AnschluB an die Antigeneinverleibung eintreten, 
die spezifischen Reaktionsprodukte, namlich die Antikorper, jedoch erst nach 
einer gewissen Inkubationszeit in nachweisbaren Quantitaten im Blute erscheinen 
und dann, offenbar weitgehend unabhangig von dem Verlauf del' Stoffwechsel
anderung, allmahlich an Menge zunehmen, ist del' zwischen beiden Vorgli..ngen 
zweifellos bestehende Zusammenhang auf den ersten Blick allerdings nicht ohne 
weiteres ersichtlich. Abgesehen davon, daB die Ausschwemmung der Antikorper 
ins Blut, wie an anderer Stelle auseinandergesetzt wird, als sekundarer Vorgang 
aufzufassen ist, der jeweilige Antikorpergehalt des Blutes dementsprechend 
keinen sichern RiickschluB auf den Immunitatsgrad zulaBt, ist abel' auf Grund 
des vorliegenden Tatsachenmaterials anzunehmen, daB del' nach Einverleibung 
von Antigenen eintretende Zellzerfall und die dadurch bedingte Steigerung odeI' 
Storung des intermediaren Stoffwechsels lediglich odeI' vornehmlich als Reiz 
wirken und den eigentlichen Immunisierungsvorgang nur in Gang bringen. 
Diese Alll1ahme, daB die Einschmelzung der korpereigenen Substanz als solche 
nicht mit dem eigentlichen ImmunisierungsprozeB identisch, vielmehr nur als 
aus16sendes odeI' als Begleitsmoment zu betrachten ist, wird durch die Tatsache 
gestiitzt, daB nicht nul' nach Zufuhr antigen wirkender Substanzen, sondern auch 
z. B. nach Einverleibung anorganischer Salze und anderer Nichtantigene ein 
Zellzerfall im Organismus stattfindet. Da jedoch bei Verwendung von Antigenen 
der zur Ausbildung einer Immunitat offenbar notwendige Reiz von seiten des 
Stoffwechsels gerade durch gleichzeitige Applikation nicht antigen wirkender 
Stoffe, sowie durch sonstige Eingriffe, wie Bestrahlung, Aderlasse, Temperatur-

1 SAENGER, J.: Z. BioI. 76, 301 (1922). 
2 AMSTADT, E.: Biochem. Z. 145, 168 (1924). 
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anderungen in seiner Wirkung unter U mstanden gesteigert werden kann (s. S. 608), 
ist anzunehmen, daB der Zellzerlall direkt oder indirekt die Ausbildung der 
Immunitat, vor allem die Antikorperproduktion anregt. Dafiir spricht auch die 
Feststellung, daB bei herabgesetztem Stoffwechsel und dadurch bedingter ver
minderter Reaktionsfahigkeit des Organismus, z. B. bei winterschlafenden 
Tieren, die Antikorperbildung aufgehoben oder mindestens sehr verlangsamt 
ist, wahrend bei einer gewissen Steigerung des Stoffwechsels, z. B. im Hohen
klima oder im Vogelorganismus (DETREl), die Antikorperkurve vielfach zwar 
einen im Vergleich mit der Norm rascheren Anstieg, aber auch einen kiirzeren 
Verlauf aufweist (vgl. oben S. 606). 

Andererseits geniigt aber bei empfindlichen Tierarten, wie aus den Unter
suchungen von KNORR2 mit Tetanusgift, von KOLLE3 , sowie FRIEDBERGER4 

mit Choleravibrionen, von PINNER und IVANoEVIc5 , sowie OSHIKAWA6 mit 
Proteusbacillen, von REITLER7 mit Coli- und Mesentericusbacillen und von 
FRIEDBERGER und DORNERs mit Blutkorperchen hervorgeht, schon eine ver
haltnismafJig geringe Antigenzujuhr, urn den zur Immunstoffproduktion aus
reichenden Reiz im Organismus auszuiiben. Man konnte daran denken, daB es 
nur eines AnstoBes bedarl, der durch Einwirkung kleinster Antigenmengen gegeben 
sein kann, urn den ImmunitatsprozeB auszulosen, daB aber ein einmal in Gang 
gebrachter Immunitatsvorgang dann unter Umstanden automatisch weiter 
ablauft. Eine derartige Auffassung wiirde mit den Vorstellungen, wie sie EHREN
BERG in seiner Lehre von den Lebensvorgangen gegeben hat, in guter Uberein
stimmung stehen und vielleicht auch zum Verstandnis der unter dem Begriffe 
der unspezifischen Resistenzsteigerung zusammengefaBten Vorgange, bei denen 
es sich ja urn die Wirkung von Abbauprodukten handelt, beitragen konnen. 
Nach den Versuchen von REITLER ist es, wie bereits erwahnt (s. S. 589), zur Ag
glutinin- und Amboceptorbildung sogar iiberhaupt nicht not,wendig, daB das 
Antigen in die Blutbahn iibertritt; er nimmt daher an, daB die Immunkorper
bildung als ein durch einen spezifischen Reiz ausgelOster Reflexvorgang aufzu
fassen ist. 

Mit der Feststellung, daB von manchen Antigenen geringste Mengen zur 
AuslOsung spezifischer Immunitatsvorgange ausreichen, stehen auch die An
gab en verschiedener Autoren, nach denen die bei Uberschreiten einer gewissen 
Antigendosis eintretende Erhohung der Korpertemperatur zur Erzielung eines 
Immunisierungseffektes nicht erlorderlich ist, in Einklang (KRETZ9 ,KREHL10 , 

LEMAIRE 11 , SCHUTZE12 , BACHER und KOSIAN13 , MALMBERG14 ; s. auch HORT und 
PENFOLD15 ). Jedenfalls wird man also auf Grund der vorliegenden Experimental
befunde schlieBen diirlen, daB die Intensitat der nach Antigenzufuhr eintretenden 

1 DETRE, L.: Zbl. Bakter. I Orig. 97, Beih., 174 (1926). 
2 KNORR, A.: Munch. med. Wschr. 45, Nr 11, 321 u. Nr 12, 362 (1898). 
3 KOLLE, W.: Dtsch. med. Wschr. 23, Nr 1, 4 (1897). 
4 FRIEDBERGER, E.: v. Leyden-Festschrift 2, 435 (1902). 
" PINNER, M. u. J.IVANOEVIC: Z. Immun.forschg 30, 542 (1920). 
6 OSHIKAWA, K.: Z. Immun.forschg 33, 306 (1921). 
7 REITLER, R.: Wien. klin. Wschr. 37, Nr 11, 267 (1924) - Z. Immunforschg 40, 453 

(1924). 
8 FRIEDBERGER u. DORNER: Zbl. Bakter. I Orig. 38, 544 (1905). 
9 KRETZ, R.: Jb. Wien. k. k. Krankenanst. II 5, 449 (1896). 

]0 KREHL, L.: Arch. f. exper. Path. 35, 222 (1895). 
11 LEMAIRE, A.: Arch. internat. Pharmacodynamie 5, 225 (1899). 
12 SCHUTZE, A.: Z. Hyg. 38, 205 (1901). 
13 BACHER u. KOSIAN: Zitiert auf S.617. 
]4 MALMBERG, N.: Acta paediatr. (Stockh.) 2, 209 (1923). 
15 HaRT, E. O. u. W. J. PENFOLD: J. of Hyg. 12, 361 (1912). 
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Stoffwechselanderungen keinen RuckschluB auf den eintretenden Immunitats
grad bzw. die Starke der Antikorperbildung gestattet; vielmehr ist sogar anzu
nehmen, daB die nach Einverleibung zu hoher Antigendosen eintretenden Um
walzungen im Bereich des intermediaren Stoffwechsels eine Herabsetzungder 
Reaktionsfahigkeit des Organismus bedeuten. 

Was schlieBlich noch die Bedeutung der Erniihr~tng ftir die Ausbildung einer 
Immunitat anlangt, so ware zunachst zu erwahnen, daB durch Nahrungsentzug 
die Fahigkeit eines Individuums, auf die Zufuhr von Antigenen mit spezifischen 
Immunitatsvorgangen zu antworten, ebenso wie auch die nattirliche Resistenz 
des Organismus (s. S. 557), je nach der Art des verwendeten Antigens verschieden 
beeinfluBt wird. P. TH. MULLER! konnte feststellen, daB hungernde Tauben bei 
der aktiven Immunisierung mit Ruhrbakterien, Vibrionen (Vibrio Metschnikovi) 
und Proteusbacillen weniger, dagegen bei Vorbehandlung mit Typhus- und 
Pyocyaneusbacillen reichlicher spezifische Agglutinine produzieren, als die ent
sprechenden, in ublicher Weise gefutterten Kontrolltiere. Nach den Meerschwein
chenversuchen TRoMMsDoRFFs2 wird durch Hunger die Bakteriolysinproduktion 
gegenuber Typhusbacillen herabgesetzt. Dagegen konnte HEKToEN3 hinsicht
lich der Bildung heterogenetischer Antikorper keinen Unterschied zwischen nor
mal und mangelhaft ernahrten Ratten feststellen. Diese Beobachtungen sprechen 
im Sinne P. TH. MULLERS daftir, daB der Hunger ebenso wie andere Eingriffe in den 
Chemismus der Zellen einerseits gewisse cellulare Leistungen begunstigen, anderer
seits bestimmte Funktionen des lebenden Protoplasmas beeintrachtigen und 
herabsetzen (vgl. a. S. 542 u. 559). 

Auf diese Ta.tsache sind wohl auch die Widerspriiche zu beziehen, welche zwischen den 
Angaben der Autoren hinsichtlich del' immunisatorischen Bildung spezifischer Antikiirper 
unter dem EinfluB verschiedenartiger Ernahrung bestehen. So konnte P. TH. MULLER! 
zeigen, daB Ta.uben, die mit einer eiweiB- und fettreichen, aber kohlehydratarmen Kost 
gefiittert worden waren, bei Immunisierung mit Pyocyaneusbakterien wesentlich mehr 
Agglutinine blldeten als Tauben, denen reichlich Kohlehydrate, jedoch wenig Fett und 
EiweiBstoffe zugefiihrt wurden. Dagegen lieBen entsprechende Untersuchungen mit Proteus
baciIlen beziiglich del' Agglutininproduktion keine deutlichen Unterschiede zwischen den 
heiden Versuchsreilien erkennen. KLEINSCHMIDT4 fand bei jungen Hunden eines Wurfs, 
die unter die versehiedenartigsten Ernahrungsbedingungen (einseitige Bevorzugung des Fettes 
bzw. del' Kohlehydrate, kiinstliche Ernahrung mit Milch oder gemischter Kost) gesetzt und 
dann tells mit Hammelblutkiirperchen, tells mit TyphusbaciIlen immunisiert wurden, keine 
nennenswerten Unterschiede in der Hamolysin-, Agglutinin- und Bakteriolysinproduktion. 
Eine voriihergehende Beeintrachtigung del' Hamolysinbildung war nul' bei Ernahrungs
stiirungen infolge von Verdauungskrankheiten zu konstatieren; nach deren Behebung wurde 
die Antikiirperproduktion wieder normal. OSSININ5 fand, daB bei jungen, kiinstlich ernahrten 
Kaninchen nach Zufuhr artfremden EiweiBes spezifische Pracipitine wesentlieh spater im 
Blute naehweisbar waren als bei den natiirlich ernahrten Kontrolltieren. Andererseits gibt 
SCHKARIN6 an, daB neugeborene Kaninchen, die sofort nach del' Geburt mit Kuhmilch er
nahrt wurden, wohl infolge der noeh bestehenden Durehgangigkeit des Darmes fUr artfremdes 
EiweiB, friihzeitig spezifische Pracipitine bildeten. Wahrend ZILVA7 bei Typhusimmunisierung 
von Ratten und Meerschweinehen, 'NERKMAN8 sowie VVERKMAN, NELSON und FULMERo 
bei Immunisierung von Ratten, Kaninehen, Meerschweinchen und Tauben mit versehiedenen 
Antigenen keine wesentliehe Herabsetzung der .Antikiirperbildung (Agglutinine, Ambo
ceptoren) unter der Wirkung einer langeren totalen odeI' partiellen Vitaminentziehung fest-

1 MULLER, P. TH.: Wien. klin. Wschr. 17, Nr 11, 300 (1904) - Arch. f. Hyg. 51, 365 
(1904). 

2 TRoMMsDORFF, R.: Arch. f. Hyg. 59, 1 (1906). 
3 HEKTOEN, L.: J. info Dis. 15, 279 (1914). 
4 KLEINSCHMIDT, H.: Mschr. Kinderheilk. U, 423 (1913). 
5 OSSININ, A.: Arch. Kinderheilk. 59, 98 (1913). 
6 SCHKARIN, A.: Arch. Kinderheilk. 46, 357 (1907). 
7 ZILVA, S. S.: Biochemic. J. 13, 172 (1919). 
8 WERKMAN, C. H.: J. info Dis. 32, 247 (1923). 
U WERKMAN, O. H., NELSON, V. E. u. E. J. _FULMER: ,J. info Dis. 34, 447 (1924). 
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stellten, verlieren nach den Angaben von GUERRINI1 Tauben bei absolut vitaminfreier Er
nahrung die Fahigkeit, antibakterielle Immunstoffe (Agglutinine) zu bilden. Bei vitamin
frei ernahrten Ratten und Meerschweinchen konnte endlich BIELING2 eine verminderte 
Antitoxinbildung nach Zufuhr bakterieller Gifte (Tetanus- und Diphtherietoxin) nachweisen. 

C. Wesen der aktiv erworbenen Immunitat. 

a) Humorale und celluHire Immunitiit. 
Der Umstand, daB im Verlaufe der meisten infektiOsen Erkrankungen oder 

im AnschluB an die parenterale Zufuhr geeigneter Impfstoffe oder sonstiger 
Antigene im Blute der betreffenden Individuen vorher nicht vorhandene neuartige 
Substanzen auftreten, die auch auBerhalb des Korpers in eigenartiger spezifischer 
Weise mit dem Infektionsstoff bzw. dem zur Vorbehandlung gewahlten Agens 
zu reagieren vermogen, flihrte zu der Annahme, daB diese offen bar unter der Wir
kung del' artfremden belebten oder unbelebten Materie entstandenen sog. Anti
lc6rper die eigentlichen Trager des veranderten Zustandes des Organismus dar
stellen, daB also die Immunitat ganz allgemein an die Gegenwart von Antikorpern 
im Elut und den sonstigen Korperflussigkeiten gebunden sei. Diese Auffassung 
griindete sich insbesondere auf die erstmals von BEHRING und KITASAT03 fest
gestellte Tatsache, daB einerseits die Ubertragung des Blutserums von Tieren, 
welche mit Diphtherie- oder mit Tetanusgift immunisiert worden waren, auf 
gesunde unvorbehandelte Individuen diesen einen wirksamen spezifischen Schutz 
gegen eine nachfolgende Diphtherie- bzw. Tetanusinfektion zu verleihen vermag 
("passive Immunitat"), daB andererseits diphtherie- oder tetanuskranke Men
schen und Tiere durch ein solches antitoxisches Immunserum bei fruhzeitiger 
Anwendung geheilt werden kOllllen. Die im AnschluB an diese Entdeckung der 
Antitoxine eingeleiteten Untersuchungen, welche zur Auffindung noch einer 
Reihe andersartiger Immunstoffe, vor allem der auf bakterielle Krankheitserreger 
selbst wirkenden Antikorper, der Agglutinine, Bakteriolysine, Opsonine und 
Bakteriotropine flihrten, schienen die Ansicht zu bestatigen, daB der durch das 
Uberstehen einer infektiosen Erkrankullg oder durch eine ihr biologisch gleich
zusetzende kunstliche Antigeneinverleibung vielfach bewirkte Schutz des Indi
viduums gegen Neuinfektion durch die im Elute kreisenden Antikorper bedingt 
sei, daB also die Menge dieser Immunstoffe einen brauchbaren MaBstab fill' den 
Grad der Immunitat darstelle. Da auch im Normalserum samtlicher untersuchter 
Tierarten geringe Mengen verschiedenartiger Antikorper (vgl. HAHN, SACHS; 
S. auch S. 546) nachzuweisen sind, hat man, wie erwahnt, mehrfach angenommen, 
daB auch· die angeborene Resistenz gegenuber bestimmten Infektionserregern 
und deren Giften vorwiegend oder wenigstens zum Teil durch das Vorhandenscin 
solcher Normalantikorper bedingt sei. 

Schon die Tatsache, daB die gegenuber manchen lnfektionsstoffen wirk
same passive Ubertragung von Antikorpern, Z. B. von Diphtherie- oder Tetanus
antitoxin, den behandelten Tieren nur einen zeitlich recht beschrankten Schutz 
gegen eine spater erfolgende spezifische Infektion verleiht (BEHRING, BORNSTEIN4 , 

BULLOCH5 , RANSOM6 , KOLLE und TURNER7, JORGENSEN und MADSEN8 , SCHUTZE9 , 

1 GUERRINI, G.: Ann. Igiene 31, 597 (1921). 
2 BIELING, R.: Z. Hyg. 104, 631 (1925). 
3 BEHRING, E. U. S. KITASATO: Dtsch. med. Wschr. 16, Nr49, 1113 (1890). 
4 BORNSTEIN: Zbl. Bakter. I 22, 587 (1897). 
5 BULLOCH, W.: J. of Path. 5, 274 (1898). 6 RANSOM, F.: J. of Path. 6, 180 (1900). 
7 KOLLE, W. U. G. TURNER: Z. Hyg. 29, 309 (1898). 
8 JORGENSEN, A. U. TH. MADSEN: Festschr. d. Statens Seruminstitut, herausgcg. von 

C. ,J. SALOMONSEN. Kopenhagen: O. C. Olsen u. Co 1902. 
9 SCH1TTZE, A.: Festschr. Z. 60. Geburtstage Robert Kochs, S. 657. Jena: G. Fischer 1903. 
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PFEIFFER und FRIEDBERGERl, LEVIN2, LUDKE und ORUDSCHIEW3 , LEVADITI und 
MUTERMILCH4, ROMER und VIERECK5 , KOLMER und MOSHAGE6 , KOLLE und LEu
POLD, SCHLOSSBERGER und HUNDESHAGEN7 , GLENNY und HOPKINS8 und viele 
andere; Literatur s. u. a. bei ANDREWES lmd seinen Mitarbeitern, sowie bei 
SACHS), deutete darauf hin, daB fUr die im Gegensatz hierzu meist lange Zeit 
hindurch herabgesetzte Empfanglichkeit aktiv immunisierter Organismen in 
erster Linie der Nachschub der wirksamen Substanzen ausschlaggebend ist. 
In demselben Sinne spricht auch die Erfahrungstatsache, daB eine passive Uber
tragung von immunstoffhaltigem Serum aktiv immunisierter Individuen zu 
therapeutischen Zwecken ("Se'rumtherapie") nur bei einigen wenigen Infektions
krankheiten, und auch hier bloB im Anfangsstadium der Erkrankungen, befrie
digende Resultate liefert. Vor al1em zeigte sich aber, daB die verminderte Emp
fanglichkeit des aktiv immunisierten Organismus auch nach Verschwinden der 
Antikorper aus dem Blute vielfach fortbesteht (PFEIFFER und KOLLE9 , PFEIFFER 
und FRIEDBERGER1), und daB bei immunisierten Tieren selbst nach erheblichen 
Aderlassen nur eine vorubergehende, meist geringgradige Verminderung des 
Antitoxingehalts des Blutes eintritt (Roux und V AILLARD u. a.; s. S. 608). Diese 
Tatsachen waren, ebenso wie das erneute Auftreten spezifischer Antikorper unter 
der Wirkung spczifischer oder unspezifischer Reize nur in der Weise zu erklaren, 
daB weniger das Vorhandensein spezifischer Antistoffe in den Korpersaften, als 
vielmehr eine unter der Wirkung der artfremden Materie erfolgte veranderte Ein
stellung des Karpers in seiner Gesamtheit oder wenigstens gewisser Organe oder 
Zellkomplexe eine erhohte Reaktionsbereitschaft und damit eine herabgesetzte 
Empfanglichkeit des Organismus einer erneuten Zufuhr des betreffenden krank
machenden Agens gegenuber bedingen (s. auch TROMMSDORFF10), daB also die 
Antikorper als Produkte einer abnormalen Zellsekretion zu betrachten sind. 

In richtiger Erkenntnis dieser Tatsachennahm, wie schon oben (S.605) 
ausgefUhrt wurde, EHRLICH an, daB der Immunisierungsvorgang auf eine primare 
Bee1:nflussung bestimmter Karperzellen und zwar auf eine durch speziflsche Affi
nittiten vermittelte Verankerung des betreffenden Antigens an lebenswichtige 
Protoplasmabestandteile zuruckzufuhren ist. Die erworbene Immunitat wfude 
entsprechend den von EHRLICH in seiner Seitenkettentheorie niedergelegten Vor
stellungen damnf beruhen, daB die geschadigten Zellen infolge der Ausschaltung 
lebenswichtiger Funktionen die Fa.higkeit erwerben, die betreffenden Receptoren 
in vermehrter Menge zu bilden und als Antikorper ins Blut abzustoBen. Das 
Wiederanftreten von Immnnstoffen bei fruher immunisierten Individnen unter 
der Wirkung spezifiseher odeI' unspezifischer Reize (s. S. 606) ware dann dnrch 
eine erhohte Erregbarkeit der betreffenden Zellen zu erklaren. 

Das eigentliche Wesen der erworbenen Immunitat wiirde demnach in einem 
ve.riinderten Re.izz·ustand des gesamten Organismns oder wenigstens gewisser 
Gewebspartien (s. unten) dcm spezifischen Antigen gegenuber bestehen. Da die 
Ansbildung einer Immnnitat nicht mit einem Schlage, sondern allmahlich erfolgt, 

1 PFEIFFER, R. U. E. FRIEDBERGER: ZbI. Bakter. I Orig. 37', 131 (1905). 
2 LEVIN, E. J.: Z. Immun.forschg Orig. I, 3 (1909). 
a LUDKE, H. U. D. ORUDSCIDEW: Beitr. Klin. Inf.krkh. I, 87 (1913). 
4 LEVADITI, C. U. S. MUTERlIULCH: C. r. Soc. BioI. Paris 7'5, 92 (1913). 
5 ROMER, P. H. u. H. VIERECK: Z. Immun.forschg Orig. 21, 32 (1914). 
G KOLMER, J. A. u. E. L. MOSHAGE: Amer. J. Dis. Childr. 9, 189 (1915). 
7 KOLLE, W., LEUPOLD, F., SCHLOSSBERGER, H. U. K. HUNDESHAGEN: Arb. Staatsinst. 

exper. Ther. Frankf. 1921, H. 14, 43. 
8 GLENNY, A. T. u. B. E. HOPKINs: J. of Hyg. 21, 142 (1923); 22, 12, 37, 208 (1924). 
9 PFEIFFER, R. U. vY. KOLLE: Z. Hyg. 21, 203 (1896). 

10 TROM1I1SDORFF, R.: Arch. f. Hyg. 59, 1 (1906). 

40* 



628 H. SCHLOSSBERGER: lmmunitat. 

ist entsprechend den friiheren Ausfiihrungen anzunehmen, daB diesel' "Reaktions
ablauf" nul' dann vollkommen stattfindet, daB also z. B. die Sterilisierung eines 
infizierten Organismus nur dann eintritt, wenn del' antigene Reiz, del' die Um
stimmung del' Korperzellen bewirkt, hinsichtlich seiner Starke einen unteren 
Schwellenwert, del' seinerseits von del' individuellen Resistenz des betreffenden 
Organismus abhangt, iiberschreitet lmd wenn er geniigend lange anhalt. Bei 
diesel' Betrachtungsweise wird es verstandlich, daB bei kiinstlicher Immunisierung 
vielfach eine mehrfache Zufuhr des betreffenden Impfstoffs zur Erzielung des 
gewiinschten Effekts erforderlich ist. Andererseits findet die Tatsache, daB bei 
solchen Infektionskrankheiten, die, sei es infolge einer relativ hohen Resistenz 
des befallenen Organismus, sei es infolge einer geringen Virulenz del' betreffenden 
Erreger einen chronischen Verlauf aufweisen, die Immunitatsvorgange nul' in 
geringem Grade in die El'scheinung treten, durch die Annahme, daB del' auf die 
Korperzellen wirkende antigene Reize hier zu gering ist, eine plausible El'
klarung. 

Nebenbei sei hier erwahnt, daB die Ausbildung einer lmmunitat im Sinne der Seiten
kettentheorie aueh in der Weise miiglich ist, daB die unter der Wirkung eines ihr schadlichen 
Antigens stehende Zelle die betreffenden besetzten Receptoren nicht wieder ersetzt oder 
gar iiberregeneriert, daB sie sich ihrer viehnehr, wenigstens voriibergehend, vollkommen 
erledigt. Dem betreffenden Antigen fehlt infolgedessen der zur Entfaltung seiner Wirkung 
notwendige Angriffspunkt, wahrend die Zelle den AusfaIl ihrer Funktionen durch Neubildung 
andersartiger Receptoren ausgleicht. EHRLICH (s. auch EHRLICH, ROEHL U. GULBRANSEN1) 

fiihrt die bei Trypanosomen im infizierten Organismus sich ausbildende Serumfestigkeit 
(Rezidivstammbildung) auf derartige Vorgange zuriick. Eingehendere Untersuchungen 
dariiber, ob auch bei Metazoen ein solcher Receptorschwund immunisatorisch eintreten kann, 
liegen bisher nicht vor. lmmerhin laBt aber die Tatsache, daB manche FaIle von natiirlicher 
Giftresistenz auf einem Receptormangel beruhen (s. S. 542), sowie die Feststellung, daB bei 
hiiheren Lebewesen durch die lmmunisierung des Organismus die roten BJutkiirperchen 
gegeniiber Hamol'ysinen und Hamotoxinen (EHRLICH u. MORGENROTH2, KOSSEL3, CAMUS U. 

GLEy4, TCHISTOVITCHS, CARRA6), andere Organe (Herz, Darm) gegeniiber Cobragift (GUNN 
u. HEATHCOTE7 ) eine herabgesetzte Empfindlichkeit erwerben kiinnen, an eine solche Miiglich
<keit denken (vgl. auch METALNIKOy8). 

Die Annahme EHRLICHS, daB die VerankerungHstelle des Antigens auch die 
Antikorperbildungsstatte darstellt, wird allerdings von verschiedenen Autoren 
nicht anerkannt. So konnten z. B. MEYER und RANSOM9 nachweisen, daB bei 
tetanuHimmunisierten Kaninchen die Cerebrospinalfliissigkeit weniger Antitoxin 
enthalt, als das Blut. Auch VERNONI10 gibt an, daB das Nervensystem sich wedel' 
auf aktivem noch auf passivem Wege gegen Tetanus immunisieren laBt. Da 
parenteral einverleibte bakterielle Toxine, speziell auch das Tetanusgift, zum 
groBten Teil in den parenchymatosen Bauchorganen angehauft werden und nul' 
geringe Giftmengen in das Gehirn gelangen, nehmen BIELING und GOTTSCHALKll 

(s. auch BIELING12) in Ubereinstimmung mit del' Auffassung von MEYER und 
RANSOM an, daB das Gehirn als Bildungsstatte des Tetanusantitoxins nicht in 
Frage kommt, daB die Immunisierungsvol'gange sich vielmehr VOl' allen Dingen 

1 EHRLICH, P., ROEHL, W. U. R. GULBRANSEN: Z. lmmun.forschg Orig. 3, 296 (1909). 
2 EHRLICH, P. U. J. MORGENROTH: Ber!' klin. Wschr. 37, Nr 21, 453 (1900). 
3 KOSSEL, H.: Ber!' klin. Wschr. 35, Nr 7, 152 (1898). 
4 CAMUS, L. U. E. GLEY: Arch. internat. Pharmacodynamie 5, 247 (1899) - Ann. lnst. 

Pasteur 13, 779 (1899). 
5 TCHISTOVlTCH, TH.: Ann. lust. Pasteur 13, 406 (1899). 
6 CARRA, J.: Z. lmmun.forschg 39, 383 (1924). 
7 GUNN, J. A. u. R. ST. A. HEATHCOTE: Proc. r0'y. Soc. Lond. B 92, 8] (1921). 
8 METALNIKOY, S.: Ann. lnst. Pasteur 40, 787 (1926). 
9 MEYER, H. U. F. RANSOM: Arch. f. exper. Path. 49, 369 (1903). 

10 VERNONI, G.: Arch. Pat. e Clin. med. I, 231 (1922). 
11 BIELING, R. U. A. GOTTSCHALK: Z. H'yg. 99, 125, 142 (1923). 
12 BIELING, R.: Z. lmmun.forschg 38, 193 (1923). 
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in der Milz abspielen, womit auch die alten, von anderer Seite (BENARIOl) alier
dings nicht bestatigteni Angaben von TIZZONI und CATTANI2 , daB eine Immuni
sierung entmilzter Kaninchen gegen Tetanus nicht moglich ist, in Einklang 
stehen wiirde. Ebenso weisen auch die Angabell von SCHURER3 sowie KASSOWITz4 

(s. auch FREUND5 ), daB Menschen, trotzdem ihr Serum relativ reichliche Mengen 
spezifischen Antitoxins enthalt, eine positive SCHIcKsche Hautreaktion geben 
und an Diphtherie erkranken konnen, darauf hin, daB die Produktionsstatte der 
Antikorper und der Hauptangriffspunkt des entsprechenden Infektionsstoffs 
nicht identisch zu sein brauchen (s. auch O'BRIEN, OKELL u. PARISH6 ). 

Auch an der Produktion der iibrigen Antikorper, die als innere Sekrete im 
Sinne ASHERS7 (vgl. auch PFAUNDLER) anzusprechen sind, ist die Milz offenbar 
in hervorragender Weise beteiligt. Als erste konnten PFEIFFER und MARx8 den 
Nachweis erbringen, daB bei choleraimmunisierten Kaninchen in der Milz, auBer
dem noch im Knochenmark, in den Lymphdriisen und auch in den Lungen schon 
24 Stunden nach Einverleibullg des Impfstoffs ein UberschuB von spezifischen 
Alltikorpern im Vergleich mit dem Blute vorhandell ist, wahrend die iibrigen 
Organe bedeutelld gerillgere Immunstoffmellgen aufwiesen. 1m AnschluB daran 
von A. WASSERMANN9 , M. WASSERMANN10, DEUTSCHll , PAWLOWSKy 12, sowie 
CASTELLANl13 mit verschiedenen andern Infektionserregern durchgefiihrte ent
sprechende Untersuchungen hatten ein analoges Ergebnis. Diese Feststellungen, 
welche die Entstehung bestimmter Antikorper in delllymphoiden, blutbereitenden 
Organen erkennen lieBen, wurden in der Folgezeit durch zahlreiche Autoren 
bestatigt und erweitert. 

Da die Frage der Antikorperentstehung und die zu ihrer Erklarung auf
gestellten Theorien in dem Kapitel "Antigene und Antikorper" dieses Hand
buchs eingehend behandelt werden, eriibrigt es sich, auf die Ergebnisse der vielen 
experimentellen Arbeiten iiber diesen Gegenstand hier im einzelnen naher ein
zugehen. Des Zusammenhangs halber sei nur erwahnt, daB man die Frage nach 
der Antikorperbildungsstatte, d. h. llach dem Sitze der Immunitat auf die ver
schiedenste Art zu klaren versuchte. Da, wie friiher (S.613) erwahnt wurde, 
illtravenos injizierte Bakterien zu einem groBen Teil in der Milz abgelagert werden, 
da auBerdem die verschiedellartigstell Infektionskrankheiten mit eiller Anschwel
lung der MHz einhergehen, ist es verstandlich, daB iiber die Rolle dieses Organs bei 
der Ausbildung einer Immunitat besonders ausgedehnte Untersuchungen vorliegen. 
InsbesoncJere suchte man durch Exstirpation der Milz, die teils langere, teils kiirzere 
Zeit vor der Alltigeneinverleibung, teils im Verlauf des Immunisierungsvor
gangs vorgenommen wurde (TIZZONI u. CATTANI2 , FOA U. SCA1HAI4 , KANTHACK15 , 

BENARIol, BLUMREICH U. JACOBy16, DEUTSCHll , LKVIN17 , HEKTOEN18 , BIELING19, 

1 BENARIO: Dtsch. med. Wschr. 20, Nr I, 8 (1894). 
2 TIZZONI, G. U. G. CATTANI: Zbl. Bakter. I ll, 325 (1892). 
3 SCHURER, J.: Z. exper. Med. 10, 225 (1920). 
4 KASSOW1:TZ, K.: Z. exper. Med. 41, 160 (1924). 
5 FREUND, P.: Z. exper. ::\led. 42, 400 (1924). 
6 O'BRIEN. R. A., OKELL, C. C. u. H. J. PARISH: Lancet I, 14U (192!J). 
7 ASHER, L.: Klin. Wschr. I, Nr 3, 105 (1922): 3, Nr 8, 308 (1924). 
8 PFEIFFER, R. U. MARX: Z. f. Hyg. 27, 272 (1898). 
D WASSERMANN, A.: Berl. klin. Wschr. 35, Nr 10, 209 (18U8). 

10 WASSERMANN, M.: Dtsch. med. Wschr. 25, Nr 9, 141 (1899). 
11 DEUTSCH, L.: Ann. Inst. Pasteur 13, 689 (1899). 
12 PAWLOWSKY, A.D.: Z. Hyg. 33, 261 (1900). 13 CASTELLANI, A.: Z. Hyg. 37, 381 (1901). 
14 FoA. U. SCABIA: Gazz. med. Torino 1892, Nr 13/15. 
15 KANTHACK, A. A.: Zbl. Bakter. I 12, 227 (1892). 
16 BLUMREICH, L. U. M. JACOBY: Z. Hyg. 29, 419 (1898). 
17 LEVIN, J.: J. med. Res. 8, ll6 (IU02). 18 HEKTOEN, L.: J. info Dis. 27, 23 (1920). 
19 BIELING: Zitiert auf S. 628 - S. auch Zbl, Bakter. IOrig. no, Beiheft, 195 (1929). 
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Russ und KIRSCHNERl , MOTOHASHI2 , STEFANI3, LUZZATTo4 , GAY und CLARK5, 
KruTSCHEWSKI und RUBINSTEIN 6 u. a.), ferner auch durch vergleichende Be
stimmung des Antikorpergehalts im Milzvenenblut und in dem aus andern 
Venen und aus Arterien entnommenen Blute immunisierter Tiere (RAUTMANN7), 
sowie durch Rontgenbestrahlung (HEKTOEN8 ), weiter durch Transplantation der 
Milzen von Tieren, die mit Antigen vorbehandelt waren, auf normale Individuen 
(DEUTSCH9 , REITERlO) und endlich noch durch kiinstliche Ziichtung von Milz
gewebe immunisierter Tiere in vitro nach der Methode von CARREL (REITERlO, 

CENTANNIll) oder durch Zusatz des betreffenden Antigens zu Plasmakulturen 
normalen Milzgewebes (PRZYGODEl2, SC~3) die Bedeutung des Organs fiir 
den ImmunisierungsprozeB festzustellen . .Als iibereinstimmendes Resultat der 
Mehrzahl dieser mit den verschiedenartigsten Antigenen durchgefiihrten Ver
suche laBt sich wohl sagen, daB der Milz eine nicht unwesentliche Rolle 
als Bildungsstatte der Immunstoffe zukommt, daB jedoch diese Tatigkeit von 
andern Organen vikariierend iibernommen werden kann (vgL auch HELLy14, 
sowie MEYERl5). In diesem Sinne spricht auch die Feststellung von ReiterlO , 

daB nicht nur Milzgewebe, sondern auch Knochenmark, Niere und Leber (vgL 
auch J ONESl6) immunisierter Tiere nach Transplantation auf normale Individuen 
oder auch in kiiDstlicher Kultur die Bildung spezifischer Antikorper in vivo bzw. 
in vitro erkennenlassen. Nach OSHIKAWAl7 ist sogar nach Transplantation kleiner 
Hautlappchen von immunisierten Kaninchen auf nicht vorbehandelte Angehorige 
dieser Tierart bei den Empfangertieren regelmaBig die Erzeugung von Antikorpern 
nachzuweisen. In Anbetracht dieser Feststellungen, sowie auf Grund der Befunde 
zahlreicher Autoren (MURATAl8, BIELING und ISAAcl9 , BIELING20 , PASCHKIS2l , 
SIEGMUND22, H. PFEIFFER U. STANDENATH23 , STANDENATH24, V ANNUCCI25, OELLER26, 

1 Russ, V. K. u. L. KIRsCHNER: Z. lmmun.forschg 32, 131 (1921). 
2 MOTOHASHI, S.: J. med. Res. 43, 419 u. 473 (1922). 
3 STEFANI, .A.: Sperimentale 76, 361 (1923). 
4 LUZZATTO, .A.: .Atti .Accad. Fisiocritici Siena 14, 247 (1922). 
5 GAY, F. P. u . .A. R. CLARK: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 22, 1 (1924) - J. amer. 

med . .Assoc. 83, 1296 (1924). 
6 KRITSCHEWSKI, J. L. u. P. RUBINSTEIN: Z. lmmun.forschg 51, 27 u. 56 (1927) -

.Arb. Mikrobiol. lnst. Volksunterrichtskommissariats Moskau 3, 393 (1928). - LISGUNOWA,.A. 
W. u . .A. P. BUTJAGINA: Ebenda 3, 394 (1928). - KRITSCHEWKSI, J. L. u. S. L. SCHAPIRO: 
Ebenda 4, 360 (1929). - LISGUNOWA, .A. W.: Ebenda 4, 361 (1929). - RUBINSTEIN, P. L.: 
Ebenda 4, 362 (1929). - KRITSCHEWSKI, J. L.: Ebenda 4, 365 (1929). 

7 RAUTMANN, H.: Dtsch. med. Wschr. 48, Nr. 45, 1504 (1922). 
B HEKTOEN: Zitiel't auf S. 629. 9 DEUTSCH: Zitiel't auf S.629. 

10 REITER, H.: Z. Immun.forschg, Orig. 18, 5 (1913). 
11 CENTANNI, E.: .Arch. expel'. Zellfol'schg 6, 181 (1928). 
12 PRZYGODE, P.: Wien. klin. Wschr. 27, Nr.9, 201 (1914). 
13 SCHlLF, F.: Zb1. Bakter., .Abt. 1., Ol'ig. 97, 219 (1926). 
14 HELLY, K.: Zb1. Path. 31, Erg .. H., 6 (1921). 
15 MEYER, .A.: Zb1. Gl'enzgeb. Med. u. Chir. 18, 41 (1915). 
16 JONES, F. S.: J. of expel'. Med. 41, 767 (1925). 
17 OSHIKAWA, K.: Z. Immun.forschg 33, 297 (1921). 
18 MURATA, M.: Mitt. med. Ges. Osaka 17 (1918). 
19 BIELING, R. U. S. ISAAC: Z. exper. Med. 25, 1 (1921); 26, 251 (1922); 28, 154 u. 180 

(1922); 35, 181 (1923). 
20 BIELING, R.: Z. Immun.forschg 38, 193 (1923) - Zbl. Bakter. IOrig. 110, Beiheft, 

195 (1929). 
21 PASCHKIS, K.: Wien. klin. Wschr. 35, Nr. 43,839 (1922) - Z. expel'. Med. 43, 175(1924). 
22 SIEGMUND, H.: Klin. Wschr. I, Nr 52, 2566 (1922) - MUnch. med. Wschr. 70, Nr 1, 

5 (1923); 72, Nr 16, 639 (1925) - Verh. dtsch. path. Ges., 19. Tagg 1923, S.114. 
23 PFEIFFER, H. u. F. STANDENATH: Z. expel'. Med. 37, 184 (1923). 
24 STANDENATH, F.: Z. Immun.forschg 38, 19 (1923). 
25 VANNUCCI, D.: Sperimentale 78, 23 (1924). 
26 OELLER, H.: Dtsch. med. Wschr. 49, Nr 41,1287 (1923) - Krkh.forschg I, 28 (1925). 
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NEUFELD und MEYER1, GAY und CLARK2 , vgl. auch ASCHOFF, GAY und RUSK3 , 

MEYER, NELSON und FEUSIER4 , CARy5 , J. KOCH6 , EASTWOOD7 , MURPHY und 
STURM8 , JUNGEBLUT und BERLOT9 , GAYlO, KRITSCHEwSKtll, NIKOLAEFF und 
TICHOMIROFF12, GOLDMAN13 u. a.) liber die Wirkung einer "Blockade" des retikulo
endothelialen Apparats mittels geeigneter kolloidaler Lasungen (saure Farb
stoffe, Metallkolloide u. dgl.) ist wohl entsprechend der Auffassung METSCHNI
KOFFS anzunehmen, daB die Zellen dieses liber den ganzen Karper verteilten 
Systems, welche in Anbetracht ihrer Fahigkeit, eingedrungene Krankheitserreger 
in sich aufzunehmen, als hauptsachliches Schutzorgan des Organisinus gegen 
infektiOse Erkrankungen angesehen werden mlissen (vgl. S. 549), auch an der 
Antikarperbildung wesentlich beteiligt sind. In diesem Sinne sprechen auch 
die Angaben von OELLER14 sowie von OERSKOV, JENSEN und.KoBAYASm15 u. a., 
daB bei immunen Tieren eine spezifisch erhahte Reaktivitat der fixen Endothel
zelIen, speziell eine Beschleunigung und Steigerung der Phagocytose und der 
bakteriolytischen Vorgange festzustellen ist, sowie die Befunde von EpSTEIN16, 

nach denen unter dem EinfluB des Immunisierungsprozesses eine Vermehrung 
und auch eine morphologische Umwandlung des Retikuloendothels stattfindet. 
Ob diese Zellelemente die ausschlieBliche Bildungsstatte der Immunstoffe dar
stellen, muB allerdings nach neueren Untersuchungen von LACASSAGNE und PAU
LINl7 sowie BRUYNOGHE und COLLON18, die durch eine Blockade des retikulo
endothelialen Systems mit Polonium bzw. Trypanblau keine Hemmung der 
Antikarperproduktion (gegen Diphtherietoxin bzw. Recurrensspirochaten) er
zielen konnten, fraglich erscheinen. Auch ist nach den Befunden von KRIT
SCHEWSKI und SCHWARZMANN19 bei der Trypanosomen- und bei der RattenbiB
infektion der Mause und Ratten das Retikuloendothel an den AbwehrmaBnahmen 
des infizierten Organismus offenbar nicht oder nur wenig beteiligt. Nach 
SIMITCH20 wird durch eine Blockade auch die Anaphylaxie beim Meerschwein
chen nicht beeinfluBt. 

vVas die "Blockierungs"- und Entmilzungsversuche anlangt, so ist deren Beurteilung 
allerdings doch nicht ganz so einfach, als es zunachst den Anschein haben k6nnte, da wir 
tiber das Wesen dieser Eingriffe vorlaufig noch recht wenig unterrichtet sind. Durch ein
malige oder wiederholte Zufuhr geeigneter L6sungen oder Suspensionen (Tusche, Eisen-

1 NEUFELD, F. U. H. MEYER: Z. Hyg. 103, 595 (1924). - MEYER, H.: Ebenda 106, 
124 (1926). 

2 GAY, F. P. u. A. R. CLARK: Zitiert auf S. 630. 
3 GAY, F. P. u. G. Y. RUSK: Transactions of the 15th intern. Congress on Hygiene 

and Demography, Washington D. C., 23.-28. Sept. 1912. 
4 MEYER, K. F., N. M. NELSON U. M. L. FEUSIER: J. info Dis. 28, 408 (1!l21). 
5 CARY, W. E.: J. med. Res. 43, 399 (1922). 
6 KOCH, J.: ZbI. Bakter. I Orig. 89, 243 (1922). 
7 EASTWOOD, A.: J. Hyg. 22, 355 (1924). 
S MURPHY, J. B. u. E. STURM: J. eXpel'. Med. 41, 245 (1925). 
9 JUNGEBLUT, C. W. u. J. BERLOT: J. exper. Med. 43, 613 (1926); 43, 797 (1!l26): 44, 

12!l (1926). - JUNGEBLUT, C. ·W.: J. exper. Med. 46, 609 (1927): 47, 261 (1928). 
10 GAY, F. P.: Arch. Path. a. Labor. Med. 1, 590 (1926). 
11 KRITSCHEWSKl, J. L.: Zitiert auf S. 630. 
12 NrcOLAEFF, N. u. D. TrcHOIlHROFF: Z. exper. Med. 58, 556 (1927). 
13 GOLDMAN, A.: ZhI. Bakter. IOrig. 105, 333 (1928). 
14 OELLER, H.: Krankheitsforschg 1, 28 (1925). 
15 OERSKOV, J'., JENSEN, K. A. u. K. KOBAYASHI: Zitiert auf S. 615. 
16 EpSTEIN, E.: ZbI. Baktcr. IOrig. no, Beiheft, 223 (1929). 
17 LACASSAGNE, A. U. A. PAUI,IN: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 327 (1926). 
18 BRUYNOGRE, R. u. N. COLLON: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 213 (1927). - COLLON, N. G.: 

Ebcnda 96, 429 (1927). 
19 KRITSCREWSKI, J. L. u. L. A. SCRWARZMANN: Z. lmmuu.forschg 56, 322 (1928) -

Arb. Mikrobiol. lust. Volksuuterrichtskommissariats Moskau 4, 367 (1929). 
20 SIMITCH, T. V.: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 23 (1926). 
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zucker, kolloidale Farbstoffe u. dgl.) werden zwar die Zellen des Reticuloendothels mit den 
betreffenden Substanzen mehr oder weniger vollgepfropft. Dabei muB es aber nach H. SIEG
MUND, L. ASCHOFF, W. SCHULEMANN, F. ROSENTHAL, A. MOSES und E. PETZAL und zahl
reichen anderen Autoren (Literatur s. bei ASCHOFF, BIELING1, SCHLOSSBERGER2) dahin
gestellt bleiben, inwieweit auf diese Weise eine Funktionshemmung oder gar eine Funktions
aussckaltung des Zellsystems erzielt werden kann. Die Feststellung von SIEGMUND sowie von 
ROSENTHAL und seinen Mitarbeitern, daB Reticuloendothelzellen trotz auBerordentlich 
hochgetriebener Blockierung mit einem elektronegativen Kolloid auf die nachfolgende Injek
tion eines weiteren anodischen Kolloids hin sich auch mit diesem reichlich beladen, spricht 
wohl gegen die Moglichkeit einer weitgehenden und besonders einer langer anhaltenden 
Beeintrachtigung des reticuloendothelialen Systems mit Hille kolloidaler Losungen. Ins
besondere geben SIEGMUND sowie F. STANDENATH an, daB die Reticuloendothelzellen durch 
vorausgegangene Ablagerungen sogar im Gegenteil eine gesteigerte resorptive Leistungs
fahigkeit offenbar als Folge einer Reizung des mesenchymatischen Zellsystems erkennen 
lassen. Auch ASCHOFF, SCHULEMANN u. a. weisen dar-auf hin, daB durch eine wirksame 
Blockade hOchstens eine. voriibergehende Hypofunktion bewirkt wird, die besonders wegen 
der dadurch bedingten tiberregeneration im WEIGERTSchen Sinne ein Stadium der Hyper
funktion zur Folge hat. Aber selbst dann, wenn durch irgendwelche kiinstlich eingebrachten 
fremden Massen die Speicherungsfahigkeit des Systems tatsachlich bis zum auBersten in 
Anspruch genommen wiirde, braucht nach ASCHOFF nicht notwendigerweise eine Unter
driickung der sonstigen Funktionen des Zellsystems einzutreten. Ebenso ist es aber auch 
denkbar, daB die Milzexstirpation eine erhOhte Leistung des durch diesen Ausfall eingeengten 
Reticuloendothels und nicht eine Funktionsuntiichtigkeit dieses Zellsystems zur Folge haben 
kann. SchlieBlich ist noch zu bedenken, daB das Reticuloendothel nicht ein selbstandiges 
Zellsystem darstellt, sondern als Teil des Gesamtorganismus betrachtet werden muB. Es ist 
daher wohl nicht zulassig, daB die Folgen einer Blockierung oder Entmilzung ausschlieBlich 
ala Reizung oder Lahmung der mesenchymatischen Zellen gedeutet werden, vielmehr ist 
dabei in Anbetracht der offenbar vielseitigen Funktionen des Reticuloendothels auch an einc 
Beeinflu8sung der in anderen Organen vor sich gehenden vitalen Vorgiinge zu denken. 

In Anbetracht der weiten Verbreitung der Histiocyten im Korper und infolge 
ihrer Eigenschaft, sich an Orten pathologischen ~schehens anzusammeIn, er
scheint es sehr wahrscheinlich, daB unter natiirlichen Bedingungen jedes Organ 
als Antikorperbildungsstatte in Frage kommen kann. Auch ist die Annahme 
wohl berechtigt, daB schon die an der Eintrittspforte der Erreger oder in den 
regionaren Lymphdriisen usw. sich abspielenden entziindlichen Reaktionsvor
gange von seiten des infizierten Organismus den Beginn der Immunitatsvorgange 
darstellen. Man muB sich dann vorstellen, daB der urspriinglich rein lokale Ab
wehrprozeB, sei es infolge direkter Einwirkung der Krankheitskeime oder deren 
Gifte auf Teile des iibrigen Korpers, sei es aber infolge gewisser, vom Primarherd 
ausgehender hormonartiger oder nervoser Reize (s. S.590) allgemeineren Charakter 
annimmt, daB also nicht nur die zunachst beteiligten Zellelemente, sondern auch 
andere, direkt oder indirekt in Mitleidenschaft gezogene Gewebspartien an den 
DefensivmaBnahmen des Organismus partizipieren (vgl. ZIRONI3 ). 

Fiir diese Auffassung spricht die von manchen Autoren gemachte Fest
stellung, daB Immunisierungsvorgange zunachst oder iiberhaupt lokal bleiben 
konnen, daB also andere TeiIe des Organismus wenigstens anfangs keine Ande
rung ihrer spezifischen Empfanglichkeit edahren und daB auch keine Immun
stoffe in den Korpersaften aufzutreten brauchen. Man spricht in solchen Fallen 
von celluliirer Immunitat. Dieser Ausdruck ist allerdings schon insofern nicht 
ganz korrekt, als ja nach dem eben Gesagten auch die mit Antikorperausschwem
mung einhergehende Form der aktiven Immunitat ebenfalls histogenen Ursprungs 
ist. Weiterhin erscheint es jedoch nach den bisher vorliegenden, sich vielfach 
widersprechenden Angaben der Autoren keineswegs als ausgemacht, daB es sich 

1 BIELING: Zbl. Bakter. IOrig. 110, Beiheft, 195 (1929). 
2 SCHLOSSBERGER, H.: Zbl. Bakter. IOrig. 1l0,Beiheft, 210 (1929) - Arb. II. Abt. 

wiss. Stefan-Tisza-Ges. Debrecen 3, 155 (1929). 
3 ZIRONI, A.: Boll. 1st. sieroter. milan. 3, 249 (1924); 4, 35 (1925); 6, 1 (1927). 
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bei diesel' sog. Gewebsimmunitat und del' im Gegensatz hierzu als Antikorper
immunitat bezeichneten Form del' erworbenen Unempfindlichkeit um prinzipiell 
verschiedenartige Vorgange handelt. 1m Gegenteil deuten die Ergebnisse del' 
neueren Untersuchungen, Z. B. auf dem Gebiet del' Pockenimmunitat (s. ins
besondere SOBERNHEIM1 ), die man seither als typisches Beispiel einer rein cellular 
bedingten Immunitat betrachtete, daraufhin, daB es sich auch hierbei um eine 
Wirkung spezifischer Schutzstoffe handelt, die sich allerdings weniger odeI' uber
haupt nicht in den Korpersaften, sondern vorwiegend odeI' ausschlieBlich an odeI' 
in den Korperzellen abspielt. Immerhin weisen die Resultate diesel' Forschungen 
darauf hin, daB die Antikorperausschwemmung keine konstante Begleiterscheinung 
del' Immunitatsvorgange darstellt, daB vielmehr das Auftreten spezifischer Im
munstoffe im Blut VOl' aHem von del' Art und den Eigenschaften des betreffenden 
Antigens und auch von dem Orte del' Einverleibung desselben weitgehend ab
hangig ist. 

Bei diesel' Betrachtungsweise ist es erklarlich, daB auch dann, wenn es sich 
um Krankheitserreger handelt, welche eine auf Antikorperwirkung beruhende 
Immunitat des infizierten odeI' schutzgeimpften Organismus bewirken, keine 
konstanten Beziehungen zwischen dem Immunstoffgehalt des Elutes und del' 
Immunitat des Individuums bestehen. So kann Z. B. nach den Befunden von 
GLENNY und SUDMERSEN2 eine Diphtherieimmunitat auch vorhanden sein, ohne 
daB spezifische Antikorper im Elute nachweisbar sind. Ahnliche FeststeHungen, 
die keinen Zusammenhang zwischen einer bestehenden aktiven Immunitat und 
dem Gehalte des Blutes an entsprechenden Immunstoffen erkennen lassen, 
machten u. a. noch v. LIEBERMANN und ACEL3 bei typhusimmunen Meerschwein
chen, WEBSTER4 bei Mausen und TENBROECK5 bei Kaninchen, die mit Bakterien 
del' Paratyphusgruppe vorbehandelt waren, MALONE, AVARI und NAIDu6 bei 
pestimmunen Ratten, CECIL und STEFFENi bei pneumokokkeninfizierten Affen. 
Nach den Angaben von SINGER und ADLER8 (s. auch ADLER9) sind zwar bei 
Tieren, die mit Pneumokokken yom Typus I odeI' II immunisiert worden waren, 
reichlich Antikorper im Blut nachweisbar; dagegen spielt sich nach ihren Beob
achtungen in Ubereinstimmung mit den friiheren Befunden von CHICKERINGlO , 

COLE und MOOREll CECIL und BLAKE12 , Y OSHIOKA13 , sowie TILLETT14 die Immunitat 
gegen Pneumokokken von Typus III ohne Auftreten humoraler Antikorper ab. 
Diese FeststeHungen machen auch die Widerspruche verstandlich, welche zwischen 
den Angaben del' Autoren hinsichtlich des Auftretens von Immunstoffen im Blute 
und deren Zusammenhang mit dem Zustandekommen del' sog. Krise bei manchen 
akuten Infektionskrankheiten, VOl' allem bei crouposer Pneumonie (NEUFELD15 , 

1 SOBERNREIlVI, G.: Die neueren Anschauungen tiber das Wesen der Variola- und 
Vaccineimmunitat. Erg. Hyg. 1, 133 (1925). 

2 GLENNY, A. T. u. H. J. SUDMERSEN: J. of Hyg. 20, 17G (1921). - Siehe auch A. T. 
GLENNY U. K. ALLEN: Ebenda 21, 100 (1922). 

3 LIEBERMANN, L. V. u. D. AOEL: Dtsch. med. Wschr. 43, Nr 28, 867 (1917). 
4 WEBSTER, L. T.: J. of exper. Med. 39, 129 (1924). 
5 TENBROEOK, C.: J. of exper. Med. 26, 441 (1917). 
6 MALONE, R. H., C. R. AVARI U. B. P. B. NAIDU: Indian J. med. Res. 13, 121 (1\J25). 
7 CEOIL, R. L. u. G. J. STEFFEN: J. of exper. Med. 34, 245 (1921). 
8 SINGER, E. U. H. ADLER: Z. Immun.forschg 41, 468 (1924). 
9 ADLER, H.: Z. Hyg. 101, 140 (1924). 

10 CmOKERING, H. T.: J. of expel'. Med. 20, 599 (1914). 
11 COLE, R. U. H. E. MOORE: J. of exper. Med. 26, 537 (1917). 
12 CEOIL, R. L. u. F. G. BLAKE: J. of exper. Med. 31, 657 u. 685. 1920. 
13 YosmOKA, M.: Z. Hyg. 96, 520 (1922); 91, 232, 386 u. 408 (1923). 
14 TILLETT, W. S.: J. of expel'. Med. 46, 343 (1927). 
15 NEUFELD, F.: Z. Hyg. 40, 54 (1902). 
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JEHLEl, SELIGMANN und KLOPSTOCK2 , SELIGMANN3 , NEUFELD und HAENDEL4 , 

STROUSE5, TCHOURILINA und VVEDENSKAIA6 , EGGERS', DOCHEZ8 , CHICKERING9 , 

TILLGRENlO , WEIL und TORREyll, E. F. Mi.tLLER12, CLOUGH13, LISTER14, SIA, 
ROBERTSON und W0015; S. auch EASTWOOD16), sowie bei Riickfallfieber (LEVADITI 
undRocREP, BERGEy18, C. SCHILLING19 , SERGENTund F OLEy20, KUDICKE, FELDT 
und COLLIER2l , CH. NICOLLE22 ) bestehen. So lassen sich bei der letztgenannten 
Krankheit, wie C. SCHILLING angibt, die Antik6rper erst nachweisen, wenn die 
Zahl der Spirochaten im peripherischen Blute bereits abnimmt, die Krise .also 
schon begonnen hat. Auch nach den Befunden von F. PLAUT23 beruht die 
Immunitat bei Recurrens nicht auf der Gegenwart von spezifischen Schutz
stoffen im Blute. 

Vollkommen ungeklart ist auch die Tatsache, daB. im Verlaufe mancher Infektions
krankheiten Antikiirper gegeniiber Mikroorganismen, die mit del' Krankheit selbst wahr
scheinlich odeI' sicherlich gar nichts zu tun haben, mit groBer RegelmaBigkeit im Blute 
del' Patienten auftreten. Das bekannteste Beispiel hierfiir ist das Fleckfieber, dessen Er
reger bis jetzt noch nicht mit Sicherheit festgestellt ist. Riel' sind vielfach schon am 3. und 
4. Krankheitstage, vom 10. Krankheitstage ab in 100% del' FaIle Agglutinine, bakterio
lytische und komplementbindende Antikiirper, die streng spezifisch auf einen bestimmten 
Typus des Proteus bacillus (Typus X 19) eingestellt sind, im Blute del' Erkrankten nach
zuweisen (WEIL und FELIX, KOLLE und SCHLOSSBERGER u. v. a.), trotzdem diesel' Mikro
organismus als Fleckfiebererreger wohl kaum in Frage kommen diirfte (Literatur s. bei 
IVOLFF24). Ebenso merkwiirdig ist auch die hel'llach von anderen Autoren bestatigte Beob
achtung von FRANCIS und EVANS25, daB bei del' Tularamieerkrankung des Menschen zu
nachst regelmaBig Agglutinine gegeniiber dem Erreger (Bact. tularense), dann abel' bei del' 
Mehrzahl del' Patienten auch Agglutinine gegeniiber dem Bact. abortus Bang (Ursache des 
ansteckenden Aborts bei Wiederkauel'll) und dem Bact. melitense (Ursache des Maltafiebers), 
nicht abel' gegeniiber anderen Mikroorganismenarten auftreten. Umgekehrt zeigte es 8ich, 
daB das Serum von Maltafieberkranken nicht nul' Maltafieber- und Abortusbacillen, sondel'll 
auch die Tularamiebakterien zur Verklumpung bringt. Bemerkenswert ist ferner die Fest
stellung, daB Kaninchen und Meerschweinchen, die mit Abortus- odeI' Melitensisbacillen 
immunlsiert worden waren und einen hohen Agglutiningehalt gegeniiber diesen beiden Mikro
organismenarten und auch gegeniiber dem Tularamieerreger aufwiesell, trotzdem keinc Spur 

1 JEHLE, L.: Wien. klin. Wschr. 16, Nr 32, 917 (1903). 
2 SELIGMANN, E. U. F. KLOPSTOCK: Z. Immun.forschg Orig. 4, 103 (1909). 
3 SELIGMANN, E.: Z. Immun.forschg Orig. 9, 78 (1911). 
4 NEUFELD u. RAENDEL: Arb. ks!. Gesdh.amt 34, 166 (1910). 
5 STROUSE, S.: J. of expel'. Med. 14, 109 (1911). 
6 TCHOURILINA, A. A. u. N. E. VVEDENSKAIA: Arch. des Sci. bio!. (St. Petershourg) 

16, 368 (1911). 
7 EGGERS, R. E.: J. inf. Dis. 10, 48 (1912). 
8 DOCHEZ, A. R.: J. of expel'. Med. 16, 680 (1912). 
9 CHICKERING, R. T.: Zitiert auf S. 633. 

10 TILLGREN, J.: Zb!. Bakter. I Orig. 76, 537 (1915); 77, 74 u. 84 (1915). 
11 WElL, R. U. J. C. TORREY: J. of expel'. Med. 23, 1 (1916). 
12 MiiLLER, E. F.: Z. Hyg. 97, 26 (1922). 
13 CLOUGH, P. W.: Bull. Hopkins Hosp. 24, 295 (1913); 30, 167 (1919). 
U LISTER, F. S.: Pub!. S. afric. lnst. mee!' Res. 19U, Nr 3. 
15 SIll., R. H. P., ROBERTSON, O. U. S. T. WOO: J. of expel'. Med. 48, 513 (1!l28). 
16 EASTWOOD, A.: Reports on Public Health and Medical Subjects, Ministry of Health, 

London, Nr 13, 46 (1!l22). 
17 LEVADITI, C. U. J. ROCHE: C. r. Soc. BioI. Paris 62, 619 (1907). 
18 BERGEY D. H.: Univ. Pennsyl. med. Bull. 23, 617 (1911). 
19 SCHILLING, C.: Zbl. Bakter. I Ref. 53, 359 (1912) - Dtsch. med. Wschr. 53, Nl' 37, 

].543 (1927). 
20 SERGENT, Emu. u. H. FOLEY: C. r. Soc. BioI. Paris 77, 261 (1914). 
21 KUDICKE, A., A. FELDT U. W. A. COLLIER: Z. Hyg. 102, 135 (1924). 
22 NICOLLE, CH.: Arch. lnst. Pasteur Tunis 16, 207 (1927). 
23 PLAUT, F.: Dtsch. med. Wschr. 54, Nr 11, 424 (1928). 
24 \VOLFF, G.: Die Theorie, Methodik und Fehlerquellen del' WEIL-FELlxschen Reaktion. 

Erg. Hyg. 5, 532 (1922). 
25 FRANCIS, E. U. A. C. EVANS: Pub!. Health Rep. 41, 1273 (1926). 
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von ImmUllitat gegeniiber einer Tularamieinfektion erkennen lieBen, vielmehr nach Ein
impfung von infektiOsem Material ebenso rasch wie die nicht vorbehandelten Kontrolltiere 
eingingen. 

Das anfangliche odeI' dauernde Lokalbleiben einer Immunitiil kann, ab
gesehen von den Eigenschaften des betreffenden Antigens, auf speziellen histo
logischen Verhaltnissen des primal' beeinfluBten Organs beruhen. VOl' allen 
Dingen gilt dies fUr die Cornea; die besonderen Zirkulationsverhaltnisse dieses 
Organs machen es verstandlich, daB ein Ubergreifen del' daselbst sich abspielenden 
Immunisierungsvorgange auf andere Organe des Karpel's unter Umstanden 
eine Verzagerung erfahrt und daB auch umgekehrt bei Immunitatsprozessen in 
sonstigen Gewebspartien des Organismus eine entsprechende Umstimmung del' 
Hornhaut haufig erst verspatet festgestellt werden kann (vgl. WESSELyl, 
MIYASHITA2 , SOBERNHEIM3 ; daselbst weitere Literatur. (Vgl. auch S. 598). 

Die erste derartige Beobachtung stammt von LOFFLERi, der bei Kaninchen, welche 
er mit Mausesepticamiebacillen immunisierte, einen verzogerten Eintritt del' Cornealimmunitat 
nachweisen konnte. Weiterhin hat dann PASCREN5 mit Vaccine festgestellt, daB cutan 
immunisierte Kaninchen fiir die Hornhautimpfung empfanglich bleiben, und daB umgekehrt 
corneal geimpfte Tiere zwar eine Immunitat der vaccinierten CorneasteIle, nicht abel' del' 
Haut und del' anderen Cornea aufweisen. Durch die Untersuchungen von GRUTER6 (s. auch 
SUPFLE und EISNER7, SAT08 sowie besonders SOBERNREIM3 ) hat es sich indessen gezeigt, 
daB zwischen del' Vaccineimmunitat del' Haut und del' Cornea doch keine derart scharfe 
Scheidung besteht, daB also in beiden Fallen, wenn auch nur allmahlich, eine vollstandige 
Generalisierung del' Unempfanglichkeit eintritt. Ahnliche zeitliche Unterschiede hinsichtlich 
des Auftretens und del' Dauer der Vaccineimmunitat zwischen einzelnen Organen (Haut, 
Gehirn, Hoden, Ovarium, Lungen), die auf einen lokalen Ablauf del' immunisatorischen 
Vorgange hinweisen, wurden dann noch von LEVADITI und NrcOLAU9 (s. aueh CAMUS1U, 

ORTA WARA 11) festgestellt. 

Was die sonstigen Beobachtungen tiber lokale Immunitat anlangt, so waren 
zunachst die Befunde von P. ROMER12 zu erwahnen. Diesel' Autol', del' Kaninchen 
von del' Conjunctiva des einen Auges aus mit Abrin immunisiel'te, fand, daB dieses 
Auge nach einer wiederholten Instillation des Jequirityinfuses eine viel geringere 
Reaktion zeigte, als bei del' ersten Pinselung, wahrend das unbehandelte Auge 
noch deutlich auf dieselbe Giftdosis, die vom behandelten Auge schon vertragen 
wurde, l'eagiel'te. Da indessen nicht nul' Extrakte del' behandelten Conjunctiva, 
sondern auch von Milz und Knochenmal'k einen gewissen antitoxischen Schutz
wert aufwiesen, ist hierbei auch eine Wil'kung auf den tibl'igen Organismus an
zunehmen. Auch konnte REHNS13, del' die Versuche RaMERS bestatigte, bei 
Kaninchen, die am einen Auge conjunctival mit Abl'in immunisiert worden waren, 
ein vortibergehendes Auftl'eten von Antiabrin im Blute feststellen; das behandelte 
Auge war abel' zu einer ZeiOt, als das Antitoxin aus dem Blute wieder vel'schwunden 

1 WESSELY: Auge und Illllllunitat. Berl. Klin. t903, H. 182. 
2 MIYASRIT,\, S.: Z. Immun.forsehg Orig. 9, 541 (1911). 
3 SOBERNHELM, G.: Erg. Hyg. 7, 133 (U)25). 
4 LOFFLER, F.: Mitt. ksl. Gesdh.amt t, 134 (1881). 
5 P ASCHE~, E.: Uber den Erreger der Variolavaccine. Illllllunitatsverhaltnisse bei 

Variolavaccine. Handbuch der Technik und Methodik del' Illllllunitatsforschung, Erg.bd I, 
,165. Hrsg. von R. KRAUS und C. LEVADITI. Jena: G. Fischer 1911. 

6 GRUTER, W.: Bel'. d. 36. Vel's. d. ophthalmoI. Ges. Heidelberg 1910, 31. Wiesbaden: 
,J. F. Bergmann 1911. 

7 SUPFLE, K. U. G. EISNER: Zbl. Bakter. I Orig. 60, 298 (1911). 
8 SATO, K.: Z. IIllIDun.forschg 3~, 481 (1921). 
" LEVADITI, C. U. S. NICOLAU: C. r. Acad. Sci. Paris 173, 794 (1921); 174, 778 (UJ22); 

176, 1768 (1923); t77, 466 (1923) - C. r. Soc. BioI. Paris 86, 228, 233 u. 563 (1922). 
10 CAMUS, L.: .T. de Physiol. n, 629 (1909). 
11 OHTAWARA, T.: .Tap. med. World 3, I (1923). 
12 ROMER, P.: Arch. f. Ophthalm. 5~, 72 (1901). 
13 REHNS, .T.: C. r. Soc. BioI. Paris 56, 329 (1904). 
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und das unbehandelte Auge wieder empfindlich geworden war, noch immun. 
Weiterhin konnte v. DUNGERN bei Kaninchen, denen er Blutserum einer Krabben
art in die vordere Augenkammer injizierte, eine lokale Bildung von Pracipitinen 
(im Kammerwasser) bewirken. Auch LEBERl gibt an, daB sich nach subcon
junctivaler Einimpfung eines sterilen Pneumokokkenextraktes eine lokale Im
munitat der Cornea des behandelten Auges gegen eine Pneumokokkeninfektion 
ausbilde. MrYASHITA2 steUte ebenfalls eine anfanglich lokale spezifische Immuni
tat des mit Pneumokokken oder Schweinerotlaufbakterien geimpften Auges fest. 
Dagegen war nach den Untersuchungen von HEKTOEN3 , der Hunden Ziegen
erythrocyten in die vordere Augenkammer einspritzte und spezifische Hamolysine 
im Humor aqueus des behandelten und in geringeren Mengen auch im Kammer
wasser des unbehandelten Auges fand, der Antikorpergehalt des Blutes stets 
hoher. Weiterhin gibt BOWEN4 an, daB Meerschweinchen, die intraokular mit 
geringen Mengen von Diphtheriegift oder abgetoteten Diphtheriebacillen be
handelt wurden, eine lokale Immunitat der Bindehaut gegeniiber starken Dosen 
hochvirulenter Diphtheriebacillen aufwiesen. 

AuBer den Ergebnissen dieser vorzugsweise am Auge durchgefiihrten Unter
suchungen liegen aber noch zahlreiche weitere Experimentalbefunde zur Frage 
der lokalen Immunitat an andern KorpersteUen vor, die trotz der negativen 
Resultate anderer Autoren zum Teil ebenfalls dafiir sprechen, daB unter gewissen 
Umstanden die Immunisierungsvorgange wenigstens zunachst lokalisiert bleiben 
konnen. So wies ROBERT KOCR5 schon im Jahre 1882 anlaBlich einer kritischen 
Besprechung des PASTEuRschen Schutzimpfungsverfahrens gegen Milzbrand 
darauf hin, daB Schafe, die durch subcutane Einverleibung des Impfstoffs einc 
Immunitiit gegen eine kiinstliche subcutane Infektion erworben hatten, trotzdem 
einer natiirlichen Milzbrandinfektion von den Verdauungswegen aus erliegen 
konncn. Weiterhin fanden WASSERMANN und CITRON6 bei Kaninchen, die sic 
intraperitoneal oder intrapleural mit Typhusbacillen behandelten, daB die an 
den Injektionsorten hervorgeruienen Exsudate im Vergleich mit dem Blute 
einen vermehrten Antikorpergehalt aufwiesen. Auch TURRO und DOMINGO? 
wiesen bei Meerschweinchen, die sie intratracheal mit Typhusbacillen immuni
sierten, in der Bronchialschleimhaut und im Lungengewebe Agglutinine friiher 
und in groBerer Menge nach als im Blute (hinsichtlich der intratrachcalen Immu
nisierung vgl. auch BESREDKA8 , PFENNINGER9 , CLARK und MURPRy10, D' AUNOyll, 
BRONFENBRENNER und KNIGHTS12 , SANARELLI13 ; vgl. auch LANGE und KESCHI
SCHIAN14, sowie LANGE und NOWOSSELSKy15). Da bei intratracheal mit Di
phtheriegift immunisierten pferden der Antitoxingehalt des venosen Blutes stets 
hoher war als dcrjenige des arterieUen Bluts, nimmt dagegen KANEK016 an, 

1 LEBER, A.: Arch. f. Ophthalm. 64, Nr 3 (1906) - Berl. ophthalm. Ges., 16. Dcz. 1909. 
2 MIYASIDTA, S.: Zitiert auf S. 635. 
3 HEKTOEN, L.: J. info Dis. 9, 103 (1911). 
4 BOWEN, J. A.: J. info Dis. 36, 501 (1925). 
5 KOOlI, R: Gesammelte Werke 1, 224. Leipzig: G. Thieme H1l2. 
6 WASSERMANN, A. U. J. CITRON: Z. Hyg. 50, 331 (1905). 
7 TURR6, R u. P. DOllIIKGo: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 410 (1923). 
8 BESREDKA, A.: Ann. lnst. Pasteur 34,' 361 (1920). 
D PFENNINGER, W.: Ann. lnst. Pasteur 35, 237 (1921). 

10 CLARK, P. F. u. E. J. MURPHY: J. info Dis. 31, 51 (1922). 
11 D'AuNOY, R.: J. info Dis. 30, 347 (1922). 
12 BRONFENBRENNER, J. U. E. KNIGHTS: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 19, 336 (1922). 
13 SA.-"ARELLI, G.: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 1302 (1924). 
14 LANGE, B. U. K. H. KEscmscHIAN: Z. Hyg. 103, 569 (1924). 
15 LANGE, B. U. W. NOWOSSELSKY: Z. Hyg. 104, 648 (1924). 
16 KANEKO, R: Z. lmmun.forschg 34, 424 (1922). 



Humorale und cellulare Immunitat. 637 

daB in del' Lunge nicht eine lokale Antitoxinproduktion stattfindet, daB hier 
vielmehr Immunstoffe abgefangen und festgehalten werden. Dagegen weist die 
Beobachtung von TH. SMITH, ORCUTT und LITTLE!, daB bei Kiihen nach direkter 
Infektion des Euters mit dem Abortusbacillus del' Agglutiningehalt del' Milch 
bedeutend hoher ist als bei natiirlicher Infektion, auf eine lokale Antikorper
bildung am Orte del' Infektion hin. Auch N OON2 ist in Anbetracht seiner Fest
stellung, daB bei Kaninchen nach subcutaner Injektion toter odeI' lebender Pseudo
tuberkulosebakterien spezifische Antikorper (Opsonine) viel frillier im Elute 
erscheinen als nach intravenoser odeI' intraperitonealer Einverleibung, geneigt, 
die verschiedene Lokalisation del' Erreger fiir die beobachteten Unterschiede 
verantwortlich zu machen. Ebenso nehmen KLAUDER und KOLMER3 auf Grund 
ihrer serologischen Untersuchungen von Speichel, Sperma, Exsudaten, Trans
sudaten usw. syphilitischer Personen an, daB die Wassermann-Reagine auch lokal 
entstehen komlen. P AETSCH4, del' die Angaben von WASSERMANN und CITRON 
mit EI Tor-Vibrionen an Kaninchen nachpriifte, sowie HEKTOEN5 , del' analoge 
Versuche mit Ziegenblutkorperchen an Hunden anstellte, fanden indessen keinen 
Anhaltspunkt fiir eine Immunstoffproduktion an del' Impfstelle; nach ihren Be
funden war del' Antikorpergehalt im Peritoneum bzw. in del' Pleura niemals 
hoher, vielmehr meist geringer als im Blute. Auch MUTERMILCH6 konnte bei 
intraperitoneal mit Trypanosomen infizierten Meerschweinchen keine lokale 
Immunstoffbildung in del' Bauchhohle del' Tiere nachweisen. 

Die Moglichkeit del' Ausbildung einer lokalen Immunitat des Darmtraktu8 
beim Mausetyphus und auch bei den Darminfektionen des Menschen wurde 
erstmals von LOEFFLER7 angenommen. Neuerdings vertrittBEsREDKA8 den Stand
punkt, da13 die Immunitat eines Individuums gegen solche Infektionskeime, 
die, wie VOl' allem Typhus-, Paratyphus-, Ruhr- und Choleraerreger ausschlieBlich 
(beim Kaninchen) vom Darm aus ihre krankmachenden Wirkungen entfalten, 
in Wirklichkeit nur eine rein cellular bedingte lokale Immunitat des Intestinal
traktus, VOl' allem eine Umstellung des follikularen lymphatischen Gewebes del' 
Darmschleimhaut darstellt. So sind nach seinen :lVIitteilungen z. B. Kaninchen 
nach Futterung mit abgetOteten Dysenteriebacillen, soweit sie nicht an Intoxi
kation eingehen, gegenuber einer nachtraglichen intravenosen Injektion lebender 
homologer Keime geschutzt, ohne da13 im Serum del' Tiere Antikorper nachzu
weisen waren. Mit anderen Worten wird also hier und ebenso bei Erregern, 
welche dureh die Luftwege (Lungen) odeI' die Haut in den Organismus eindringen, 
nach del' Auffassung BESREDKAS die scheinbare allgemeine Immunitat durch eine 
lokale Immunitat del' empfindlichen Organe vorgetauscht. 

Auch nach den Befunden von ALIVISATOS und JOVANOVIC9 fUhrt eine per
orale Zufuhr abgetoteter SHIGA-KRUSEscher Bacillen zu einer lokalen Immunitat 
des Darms, ohne daB spezifische Antikorper im Blute del' behandelten Tiere 
nachzuweisen sind. Auch besitzen derartige Kaninchen eine Immunitat gegen 
cine intravenose Infektion. Da solche Tiere indessen nach intravenoser Ein-

1 SMITH, TH., M. L. ORCUTT U. R. B. LITTLE: J. of expel'. Med. 3r, 153 (1923). 
2 NOON, L.: J. of Hyg. 9, 181 (1909). 
3 KLAUDER, J. V. u. J. A. KOLMER: J. arneI'. med. Assoc. 76, 1635 (1921). 
4 PAETSCH: Zbl. Bakter. I Orig. 60, 255 (1911). 
5 HEKTOEN, L.: Zitiert auf S. 636. 
6 MUTERMlLCH, S.: Ann. Inst. Pasteur 25, 776 (1911). 
7 LOEFFLER, F.: v. Leuthold-Gedenkschrift 1, 247. Berlin: A. Hirschwald 1906. 
B BESREDKA, A.: Ann. Inst. Pasteur 33, 301 u. 882 (1919) - Bull. lnst. Pasteur 20, 473 

(1922); 22, 217 u. 265 (1924) - C. r. Soc. Biol. Paris 89, 1156 (1923) - Presse med. 32, Nr 56 
(1924). 

v ALIVISdTOS, G. P. li. M. JOVANOVIC: Zbl. Bakter. I Orig. 98, 311 (1920). 
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verleibung von Toxin der SHIGA-KRusE-Bacillen sehr verzogert sterben und 
unter Umstanden nur geringe Veranderungen im Darmtraktus aufweisen, da 
auBerdem durch subcutane Injektion des Impfstoffs eine mit dem Auftreten 
von Antikorpern im Blut einhergehende allgemeine 1mmunitat erzielt werden 
kann, nehmen ALIVISATOS und JOVANOVIC im Gegensatz zu BESREDKA an, daB 
auBer dem Darm auch noch andere Organe des Kaninchenkorpers eine Affinitat 
fiir das n,uhrgift besitzen und daB diese nur von der Blutbahn aus erreicht und 
immunisiert werden konnen. Auch V AZI gibt an, daB eine 1mmunisierung des 
Kaninchens mit toten SHIGA-KRUSE-Bacillen per os moglich ist; da er im Blute 
der immlmen Tiere zwar keine Agglutinine, aber Antitoxine nachweisen konnte, 
nimmt er jedoch an, daB es sich dabei nicht lediglich um eine lokale 1mmunitat 
der Darmschleimhaut, sondern um eine allgemeine 1mmunitat handelt. Den
selben Standpunkt vertreten auch GRATIA und RHODES2 sowie KOROBKOVA3 

auf Grund von' 1mmunisierungsversuchen an Meerschweinchen mit Cholera
vibrionen bzw. an Kaninchen mit Typhusbacillen. Nach den mit den Angaben 
von CruCA und BALTEANU4 in Einklang stehenden Befunden von GRATIA und 
RHODES ist hier die cutane Applikation des 1mpfstoffs ebenso wirksam, wie die 
intraperitoneale Einverleibung; im Gegensatz zu den genannten Autoren konnten 
jedoch GRATIA und RHODES sowie KOROBKOVA in beiden Fallen die entsprechenden 
spezifischen Antikorper im Blute der behandelten Tiere feststellen. Dagegen steht 
die Angabe von NEUHAUS und PRAUSNITZ5 , daB bei Kaninchen, die intracutan 
oder intravenos mit El Tor-Vibrionen immunisiert werden, die Raut als Bil
dungsstatte der Bakteriolysine und Agglutinine nicht in Betracht kommt, mit 
den Anschauungen BESREDKAS in gewisser Ubereinstimmung. 

Die Wirksamkeit der peroralen SCh1ttzimp/ung des Menschen gegen Ruhr 
und auch gegen Maltafieber wurde u. a. von NICOLLE und CONSEIL6 erwiesen 
(vgl. auch DOLD7 ). Ebenso ist auch bei Mausen eine perorale 1mmunisierung 
gegen Mausetyphus moglich (ORNSTEIN8, WEBSTER9). Da indessen peroral vor
behandelte Mause sowohl eine 1mmunitiit gegen die stomachale, wie auch gegen 
die intraperitoneale 1nfektion mit Mausetyphusbacillen besitzen, kann es sich 
dabei nicht um einen nur auf den Darm beschrankten Umstimmungsvorgang 
handeln (WEBSTER). LUSENA und ROVIDA10 konnten bei einem Teil ihrer mit 
abgetoteten Typhus- und Paratyphusbacillen stomachal behandelten Kaninchen 
eine 1mmunitat gegen eine nachfolgende intravenose 1nfektion feststellen, ohne 
daB spezifische Antikorper im Elute dieser Tiere nachzuweisen waren. Anderer
seits wiesen einige der vorbehandelten Kaninchen gegeniiber den lebenden 1n
fektionserregern eine ausgesprochene Uberempfindlichkeit, wie sie iibrigens auch 
bei der natiirlichen oder kiinstlichen parenteralen 1mmunisierung zu beobachten 
ist (vgl. S. 646), auf. Nach der Ansicht der beiden Autoren sind die Resultate 
der peroralen 1mmunisierung zu unregelmaBig, so daB die Methode ihrer Meinung 
nach fiir praktische Zwecke vorlaufig nicht in Frage kommen diirfte. 

Die Erscheinung, daB die allgemeine 1mmunitat eines Organismus lediglich 
durch eine lokale 1mmunitat seiner empfindlichen Orga.ne bedingt ist, trifft nach 

1 VAZ, E.: Mem. Inst. Butantan (port.) 2, 99 (1925). 
2 GRATIA, A. U. B. RHODES: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 797 (1924). 
3 KOROBKOVA, E.: Rev. Microbiol. et Epidemiol. Saratov 4, Nr 1, 30 u 85 (1925). 
4 CruOA, M. u. J. BALTEANU: C. r. Soc. BioI. Paris 90, 315 (1924). 
5 NEUHAUS, C. U. C. PRAUSNITZ: Zbl. Bakter. I Orig. 91, 444 (1924). 
6 NICOLLE, C. U. E. CONSEIL: C. r. Acad. Sci. Paris 114, 724 (1922). 
7 DOLD, H.: Fortschr. Ther. I, 140 (1925). 
8 ORNSTEIN, 0.: Z. Hyg. 96, 48 (1922). 
D WEBSTER, L. T.: J. of exper. Med. 36, 71 (1922). 

10 LUSENA, M. U. G. ROVIDA: Boll. Ist. sieroter. milan. 5, 19 (1926). 
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BESREDlU1 vor aHem fiir den Milzbrand der Meerschweinchen zu. Er gibt an, 
daB diese Versuchstiere fiir Milzbrand nur bei Einverleibung der Bazillen auf 
dem Rautwege empfiinglich sind. Erwerben daher Meerschweinchen durch 
cutane oder intracutane Applikation einer geeigneten Milzbrandvaccine eine 
spezifische, ohne Antikorperbildung einhergehende lokale Immunitiit der 
Raut, so sind sie damit gegen Milzbrand iiberhaupt unempfindlich. Nach 
ZIRONI2 beruht die elektive Empfiinglichkeit der Raut des normalen Meer
schweinchens oder Kaninchens fiir Milzbrand auf dem Fehlen anthrakocider 
Stoffe in den Epidermiszellen und in den zwischen diesen kreisenden Siiften. 
Die Milzbrandbacillen konnen sich daher hier ansiedeln und vermehren, wobei 
sie gleichzeitig eine gesteigerte Widerstandsfiihigkeit gegeniiber den ihnen feind
lichen Agenzien des Bluts und der inneren Organe (bakteriolytische Stoffe, 
Phagocyten) erwerben. Der milzbrandimmune Organismus antwortet im Gegen
satz hierzu infolge der Allergie seiner Haut auf die cutane oder subcutane Ein
impfmlg lebender Milzbrandbacillen mit einer ausgesprochenen Reaktion, die 
in einer Konzentrierung anthrakocider Faktoren besteht und zur Abtotung der 
eingebrachten Mikroorganismen fUhrt. 

Von anderer Seite wurden die Angaben BESREDKAS nicht oder nur bedingt 
bestiitigt. So konnten MARIN 03 , SOBERNHEIM und MURATA4 , ,KATZU5 , sowie 
KRITSCHEWSKY und BRUSSIN6 und eine Reihe anderer Autoren beim Meerschwein
chen auch nach intravenoser oder intraperitonealer Einverleibung von Milz
brandbacillen ein Angehen der Infektion beobachten; eine ausschlieBliche Emp
fanglichkeit des Hautorgans fUr die Milzbrandinfektion kann also beim Meer
schweinchen nicht angenommen werden. Auch gelingt die cutane Immunisie
rung dieses Versuchstiers, die sich nach BESREDKA, sowie BAUTZ und AlYIIRAS
LANOW7 sehr leicht erreichen lassen solI, nach den Angaben von GLUSMAN8, 

KATZU u. a. nur gelegentlich. Interessant ist allerdings die Feststellung von 
1\'lARIN03 , daB Meerschweinchen, welche durch mehrfache Injektionen von Milz
brandvaccine in die Blutbahn, die Trachea, die Peritonealhohle oder in Organe 
(Leber, Lunge, Niere, Milz, Hoden, Muskel) immunisiert worden waren, niemals 
gegen die subcutane Milzbrandinfektion immun sind und daB umgekehrt sub
cutan immunisierte Meerschweinchen yom Peritoneum aus sich infizieren lassen. 
1m Gegensatz hierzu und auch zu den Mitteilungen BESREDKAS gibt jedoch 
GRATIA9 an, daB bei cutan geimpften Meerschweinchen anthrakocide Stoffe im 
Blute auftreten, die im Mischversuch (Serum + Milzbrandbacillen) bei normalen 
Meerschweinchen das Angehen der Infektion zu verhindern vermogen. 

Weiterhin sind mehrfach Untersuchungsbefunde veroffentlicht worden, 
welche die Ausbildung einer lokalen Gewebsirnrn1mitiit der Haut gegeniiber Strepto
kokken und Staphylokokken moglich erscheinen lassen. So konnte LEV ADlTI10 

bei Kriegsverletzten beobachten, daB die Heilung mehrerer gleichzeitig bestehen
der und mit Streptokokken infizierter Wunden nicht gleichmaBig erfolgte und 
daB diejenigen Wunden, in welchen die Erreger nicht mehr nachzuweisen yvaren, 

1 BESREDKA, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 8:J, 769 (1920) - Ann. Inst. Pasteur 35, 421 (1921). 
2 ZIRONI, A.: Boll. 1st. sieroter. milan. 3, 181 (1924). 
3 MARINO, F.: C. r. Soc. BioI. Paris 86, 342 (1922) - J. Physioi. et Path. gen. 22, 349 

(1924). 
4 SOBERNHEIM, G. n. H. MURATA: Z. Hyg. 103, 691 (1924). 
5 KATZU, S.: ZbI. Bakter. 1 Orig. 94, 165 (1925). 
6 KRITSCHEWSKY, J. U. A. BRUSSIN: Arb. mikrobioi. Inst. Volksunterrichtskomm. 

Moskau I, 349 (1925). 
7 BAUTZ, TH. U. CH. AlYliRASLANOW: Z. Immun.forschg 56, 1 (1928). 
8 GLUSMAN, M. P.: Z. Hyg. 102, 218 (1924). 
9 GRATIA, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 795 (1924). 

10 LEVADITI, C.: C. r. Soc. BioI. Paris 8t, 409 u. 1059 (1918). 
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die Eigenschaft erworben hatten, betrachtliche Mengen der homologen Strepto
kokken rasch zu vernichten. Wurden namlich die Verbande noch infizierter 
Wunden auf sterile Verletzungen desselben Individuums aufgelegt, so waren 
innerhalb kurzer Zeit keine Erreger mehr nachzuweisen. Ferner gibt GAyl auf 
Grund von Kaninchenversuchen mit Streptokokken an, daB die Tiere durch 
intracutane Injektion der Erreger eine spezifische Unempfanglichkeit der Raut 
erwerben, daB sie aber nach intravenoser Injektion der fUr unvorbehandelte 
Kaninchen todlichen Dose ebenso rasch wie diese an Septicamie eingehen und 
daB umgekehrt bei intravenos immunisierten Kaninchen sich im AnschluB an 
eine intracutane Infektion ein typisches Erysipel entwickelt (vgl. auBerdem BES
REDKA2, BASS3 , KIMLA4 ). RIVALIER5 konnte jedoch durch cutane Streptokokken
impfung weder lokale noch allgemeine Immunitat erzeugen, dagegen stellte er 
eine gewisse lokal immunisierende Wirkung intracutaner Injektionen von Strepto
kokkenkulturfiltraten fest. Die Entscheidung der Frage, ob es sich bei dieser 
lokal gesteigerten Unempfanglichkeit der Raut lediglich um eine unspezifische 
Resistenzerhohung im Sinne von PFEIFFER und ISSAEFF handelt, wie GRATIA6 

annimmt, muB weiteren Untersuchungen vorbehalten bleiben. Die Ergebnisse 
neuerer, von AMOSS und BLISS7 durchgefiihrter Untersuchungen sprechen aller
dings gegen diese von GRATIA vertretene Auffassung. Die beiden genannten 
Autoren konnten namlich feststellen, daB intracutan mit Streptokokken infizierte 
Kaninchen am Orte der Einimpfung eine relative Unempfanglichkeit erwerben, 
die durch Wiederhol1Lng der Behandlung so gesteiger-t wird, daB schlieBlich fast 
gar keine Reaktion auf eine weitere Bakterienzufuhr an der Infektionsstelle 
stattfimlet. Die normale Gegenseite bleibt dabei zunachst auch normal emp
fanglich; erst spater, mit der Ausbildung der allgemeinen Immunitat, wird auch 
die nicht vorbehandelte Seite relativ immun. 

Auch mancherlei andere schon langer bekannte Tatsachen, sowie verschiedene 
in neuerer Zeit mitgeteilte Untersuchungsbefunde deuten darauf hin, daB die 
Haut als Sitz immunisatorischer Vorgange und als Antikorperbildungsstatte 
unter Umstanden eine erhebliche Rolle spielen kann. Abgcsehen von dcn lokalen 
L{eaktionserscheinungen, die z. B. bei sensibilisierten Individuen nach cutaner 
Applikation des betreffenden Antigens (ARTHUSS u. a.; vgl. das Kap. "Anaphy
laxie" ds. Randb.) oder bei tuberkulOsen Individuen nach cutaner oder intra
cutaner Tuberkulinapplikation (v. PIRQUE'l' u. a.) zu beobachten sind, ist es eine 
bekannte Tatsache, daB durch die Lokalisation einer infektiosen Erkrankung in 
der Raut die ubrigen Organe des betreffenden Korpers einen gewissen Schutz 
gegen ein Ubergreifen des Krankheitsprozesses erwerben. So bleibt z. B. bei 
Lupuskranken die tuberkulOse Erkrankung im allgemeinen auf die Raut be
schrankt, und auch von der Syphilis wird vielfach angenommen, daB ausgedehnte 
Rautaffektionen eine erhebliche Immunitat der ubrigen Teile des befallenen 
Organismus im Gefolge haben (vgl. S. 548). Auch der Umstand, daB spezifische 
Rautreize (GLENNY und ALLEN9 ) und auch unspezifische Einwirkungen der 
verschiedensten Art, die in erster Linie das Integument betreffen, wie Bestrahlung, 

1 GAY, F. P.: J. of Immun. 8, 1 (1923). 
2 BESREDKA, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 7 (1923) - Ann. lnst. Pasteur 38, 565 (1924) -

Bull. Inst. Pasteur 22, 217 u. 265 (1924). 
3 BASS, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 9 (1923). 
4 KIMLA, R.: Cas. lek. cesk. 1924, 411. 
5 RIVALIER, E.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 711 (1923). 
6 GRATIA, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 826 (1923). 
7 AMOSS, H. L. u. E. A. BLISS: J. of expel'. Med. 45, 411 (1927). 
8 ARTRUS, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 55, 817 (1903); 60, 1143 (1900). 
9 GLENNY, A. T. u. K. ALLEN: .J. of Hyg. 21, 104 (1922). 
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Warme, Kalte, cutane Applikation chemischer Stoffe u. dgl. mehr, einen starken 
EinfluB auf den Ablauf infektiaser Prozesse bzw. die Immunitatsvorgange aus
iiben kannen, sowie die Feststellung, daB geringe Hautreize haufig eine erhebliche 
Wirkung auch auf entfernter liegende Krankheitsherde bedingen, lassen die 
Bedeutung der Haut fiir die immunisatorisehen Vorgange, gleichzeitig aber aueh 
eine gewisse immunbiologische Sonderstellung dieses Organs erkennen, deren 
Wesen uns allerdings vorlaufig noch vollkommen unbekannt ist (HOFFMANN 1, 

BOHME2, MtiLLER3 ; vgl. aueh S.550). 
SO deuten die Untel'suchungsbefunde zablreicher .Autoren darauf bin, daB die Haut, 

wenigstens bei Vel'wendung bestimmter Antigene, als Antikiil'perbildungsstatte fungiel't 
(BALTANE04, HARTOCH, MURAToWA, JOFFE undBERlVIAN5, GERNEZ6, FERNBACH'und HASSLER7). 

In derselben Richtung weisen auch die Angaben von KOHLER und HEILMANN8, nach denen 
eine Sensibilisierung del' Haut des Menschen gegen Kaninchenserum bei intracutaner In
jektion regelmaBiger und meist auch in hiiherem Grade eintritt, als nach intravenoser Ein
verleibung des Antigens. Zu erwabnen ware hier auch noch die erstmals von TERNI, dann 
von WALDMANN und TRAUTWEIN9 festgestellte Tatsache, daB bei Maul- und Klauenseuche 
die Hautimmunitat fruher eintritt und friiher erlischt, als die .Allgemeinimmunitat. 

Die wenigen angefuhrten Beispiele, deren Zahl sieh indessen noch erheblich 
vermehren lieBe, sowie die £ruher besprochenen Tatsachen lassen es als sieher 
erscheinen, daB die versehiedenen Organe eines unter der Wirkung eines Antigens 
stehenden Karpers an den Immunitatsvorgangen nicht gleichmtif3ig partizipieren. 
Auf Grund der vorliegenden Experimentalbefunde ist wohl anzunehmen, daB 
die hierbei zu beobachtenden Unterschiede durch die Lokalisation des betreffenden 
Agens, die ihrerseits einmal von dessen "Tropie" zu bestimmten Geweben des 
Organismus (vgl. insbesondere auch die Untersuchungen uber Encephalitis und 
Herpes; LEVADITI u. a.; s. S. 553), andererseits auch von der Eintrittspforte 
bzw. der Impfstelle abhangig ist, bedingt sind. Damit ist jedoeh keineswegs 
gesagt, daB die auf Grund derartiger Uberlegungen neuerdings empfohlenen 
stomachalen und intratrachealen Immunisierungsverfahren den seither ublichen 
parenteralen Methoden uberlegen sind. Abgesehen davon, daB der von BESREDKA 
angenommene rein lokale Charakter der erworbenen Unempfanglichkeit des Orga
nismus gegenuber manchen Infektionserregern von den meisten Autoren nicht 
bestatigt wurde, kann es bisher auch noeh nicht als bewiesen gelten, daB sieh 
durch die lokale Antigenapplikation etwa ein besonders dauerhafter oder starkerer 
Impfschutz als mit den anderen Verfahren erzielen laBt (vgl. auch NEUFELD 10). 

Was ferner die Bedeutung der sog. endokrinen Drusen fUr die Immunitats
vorgange anlangt, so ist in Anbetracht der wenigen bisher vorliegenden Unter
suchungsergebnisse und der zwischen den Angaben der Autoren vielfach bestehen
den Widerspruche, die wohl groBenteils auf Verschiedenheiten der Versuchs
anordnung, vor aHem auch der gewahlten Antigene beruhen, eine bestimmte 
Stellungnahme heute noch nicht maglich. Immerhin diirfte aber auf Grund der 
bisherigen AusfUhrungen, vor aHem der Tatsache, daB die Immunitatsphanomene 
als Lebenstiuf3erungen zu betraehten sind, die Annahme, daB zwischen der Funk-

1 HOFFMANN, E.: Dermat. Z. 28, 257 (1919). 
2 BOHME, W.: Dtsch. med. Wschr. 49, Nr 36, 1182 (1923). 
3 MULLER, E. F.: Munch. med. Wschr. 61, Nr 1, 9 (1920) - Med. Klin. 16; Nr 22, 
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4 BALTANEO, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 943 (1923). 
5 HARTOCH, 0., K. MURATOWA, W. JOFFE U. W. BERMAN: Zbl. Bakter. I Orig. 93,528 

(1924). 
6 GERNEZ, CH.: Ann. Inst. Pasteur 38, 892 (1924). 
7 FERNBACH, H. U. E. HASSLER: ZbI. Bakter. I Orig. 95, 81 (1925). 
8 KOHLER, O. U. G. HEILMANN: ZbI. Bakter. I Orig., 91, 112 (1923). 
9 WALDMANN, O. U. C. TRAUTWEIN: ZbI. Bakter. I Orig. 89, 162 (1922). 

10 NEUFELD, F.: Z. Hyg. 101, 4fi6 (1924), ' 
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tionstiichtigkeit des endokrinen Apparats und dem Verhalten des Organismus 
gegeniiber belebten odeI' unbelebten Antigenen nahe Beziehungen bestehen 
miissen, keinem Zweifel begegnen (vgl. auch MUNKI, sowie HARROWER2 ). Da 
zudem bei todlich verlaufenden Infektionskrankheiten haufig schwere Ver
anderungen in den endokrinen Driisen, VOl' allem in del' Rinden- und Marksub
stanz del' Nebennieren, sowie in del' Schilddriise gefunden werden (Literatur bei 
VAN GEHUCHTEN3 ; vgl. auch S. 574 u. 579), geht man wohl kaum fehl, wenn man 
den inneren Sekreten, deren regulierender EinfluB auf die sonstigen Organ
funktionen, insbesondere die Stoffwechselvorgange, hinreichend erwiesen ist, 
auch eine wesentliche Rolle beim Zustandekommen del' immunisatorischen 
Prozesse zuschreibt. Uber die Art diesel' Wirkung sind wir allerdings vorlaufig 
noch vollkommen im unklaren. 

Bei ihren experimentellen Untersuchungen iiber die Bedeutung einzelner 
endokriner Driisen fiir die aktive Ausbildlmg einer Immunitat gingen die Autoren 
im allgemeinen in del' Weise VOl', daB sie Versuchstiere verschieden lange Zeit 
nach Exstirpation del' betreffenden Organe mit irgendwelchen Antigenen be
handelten und daB sie dann nach einem gegebenen Intervall den Antikorper
gehalt des Blutes im Vergleich zu demjenigen entsprechend praparierter, abel' 
nlcht operierter Kontrolltiere bestimmten. Auf diese Weise lieB sich feststellen, 
daB sowohl die Hypophyse (CUTLER4), als auch das Hodengewebe (GLUSMAN5 , 

WEYRAUCH6 ) keinen nachweisbaren EinfluB auf die Immunstoffbildung ausiiben; 
dagegen bewirkt bei Kaninchen nach den Angaben ASHERS7 die Entfernung del' 
Ovarien eine Herabsetzung del' FreBtatigkeit del' Leukocyten und Makrophagen. 
LAUNOY und LEVy-BRUHL8 , TAKE9 , sowie GLUSMAN5 konnten keine einheitliche 
odeI' deutliche Wirkung del' Schilddrilsenexstirpation auf die Antikorperpro
duktion nachweisen. Dagegen gibt eine Reihe anderer Autoren (GARIBALDI10 , 

CLEVERSll , ECKER und GOLDBLATT12 , WEYRAUCH13 , MELNIK14) an, daB bei thyroid
ektomierten Kaninchen und Hunden eine verstarkte Antikorperbildung festzu
stellen ist. Zur Erklarung diesel' Erscheinung nimmt GARIBALDI an, daB die 
Korperzellen durch die Schilddriisenentfernung wohl infolge des Wegfalls eines 
regulatorischen odeI' hemmenden Einflusses eine gesteigerte Sensibilitat auf
weisen und daB sie auf Grund diesel' erhohten Reizbarkeit in starkerem MaBe auf 
die antigen wirkenden Stoffe ansprechen. In einem gewissen Gegensatz hierzu 
steht die von anderer Seite erhobene, von ApPELlVIANS15 allerdings nicht bestatigte 
Feststellung, daB sich thyroidektomierte Meerschweinchen gegen artfremdes 
E,weiB iiberhaupt nicht (PISTOCCHI16, LANZENBERG und KEPINOW17 , HOUSSAY 

1 MUNK, F.: Charite-Ann. 37', 46 (1913). 
2 HARROWER, H. R: New York med. J. H5, 348 (1922). 
3 GEHUCHTEN, P. VAN: C. r. Soc. BioI. Paris 84, 459 (1921) - Ann. lnst. Pasteur 35, 

396 (1921). 
4 CU'l'LER, E. C.: J. of expel'. Med. 35, 243 (1922). 
5 GLUSMAN,M.P.: Z. Hyg. 102,428(1924). 6 WEYRAUCH: Z.klin. Med. 101,524(1925). 
7 ASHER, L.: Klin. Wschr. 3, Nr 8, 308 (1924). 
8 LAUNOY, L. U. LEVy-BRUHL: C. r. Soc. BioI. Paris 83, 90 (1920). 
9 TAKE, N. M.: J. info Dis. 32, 138 (1923). 

10 GARIBALDI, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 83, 15 u. 251 (1920) - C. r. Acad. Sci. Paris 
176, 1341 (1923). 

11 CLEVERS, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 85, 659 (1921). 
12 ECKER, E. E. u. H. GOLDBLATT: J. of expel'. Med. 34, 275 (1921). 
13 WEYRAUCH, F.: Miinch. med. Wschr. 72, Nr 25, 1029 (1925). 
14 MELNIK, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 474 u. 944 (1925). 
15 ApPELMANS, R: C. r. Soc. BioI. Paris 87, 1242 (1922). 
16 PISToccm, G.: Arch. Sci. med. 44, 91 (1921). 
17 LANZENBERG, A. u. L. KEPINOW: C. r. Soc. BioI. Paris 86, 204 (1922). - L. KEPINOW 

U. A. LANZENBERG: C. r. Soc. BioI. Paris 86, 906 (1922); 88, 165 (1923). 
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und SORDELLIl) odeI' in geringerem Grade als normale Tiere (P ARHON und 
BALLIF2) sensibilisieren lassen. Da sich indessen nach den Ergebnissen von 
HOUSSAY und SORDELLI bei Hunden del' anaphylaktische Zustand nach Ent
fernung del' Schilddruse in gleicher Weise wie bei nicht operierten Individuen 
erzeugen laBt, sind vielleicht die an schilddrusenlosen Meerschweinchen gemachten 
Beobachtungen durch ein abweichendes Verhalten diesel' Tierart zu erklaren. 
Zu erwahnen ware noch, daB nach den Befunden ASHERS3 bei thyroidektomierten 
Kaninchen die phagocytaren Vorgange eine erhebliche Herabsetzung aufweisen. 
Was weiterhin die Nebenschilddrusen anlangt, so ist deren teilweise Entfernung 
(bei Kaninchen) nach den Angaben von ECKER und GOLDBLATT4 ohne EinfluB 
auf die Antikorperproduktion; durch vollstandige Exstirpation del' Schilddruse 
und del' Nebenschilddrusen erfahren indessen die Tiere, soweit sie den Eingriff 
uberstehen, eine erhebliche Beeintrachtigung ihrer Fahigkeit, Immunstoffe zu 
produzieren. Durch die Entfernung del' Thymus wird, wie P ARHON und BALLIF2 
feststellten, die Sensibilisierung von Meerschweinchen gegen artfremdes EiweiB 
nicht beeinfluBt. Weiterhin geben TAKE und MARINE5 an, daB bei Kaninchen, 
die nach Exstirpation del' N ebennieren mit Hammelblutkorperchen immuni
siert wurden, hohere Hamolysrnmengen im Blute nachzuweisen waren als bei 
den Kontrolltieren. In ahnlicher Weise, wie GARIBALDI die Wirkung del' Schild
drusenentfernung auf die Antikorperproduktion zu erklaren versucht, nehmen 
auch TAKE und MARINE an, daB die immunstoffbildenden Zellen infolge des 
Wegfalls del' Nebennierensekrete eine gesteigerte Erregbarkeit aufweisen. PERLA 
und MARMORSTON-GOTTESMAN6 stellten dagegen nach Nebennierenexstirpation 
(beim Kaninchen) eine verminderte Hamolysinproduktion fest. 

SchlieBlich ware noch zu erwahnen, daB nach den sparlichen, bisher vor
liegenden Untersuchungsergebnissen zweifellos auch das Zentmlnervensystem 
einen erheblichen EinfluB auf die Immunitatsvorgange ausubt. Schon oben (siehe 
S.589) wurde darauf hingewiesen, daB vielfach schon kleinste Antigenmengen die 
Bildung spezifischer Immunstoffe auslOsen konnen, daB sogar nach den Unter
suchungen von REITLER eine Antikorperproduktion einsetzen kann, ohne daB 
das betreffende Antigen in die Blutbahn gelangt und daB diesel' Autor infolge
dessen die Immunkorperbildung auf reflektorische Vorgange zuruckfuhrt. Fur 
eine weitgehende Beteiligung des Zentralnervensystems an den Immunitats
prozessen spricht weiterhin die Feststellung von BOGENDORFER7, daB bei Hunden 
mit durchschnittenem Halsmark und somit aufgehobener Warmeregulation eine 
Agglutininbildung, die bei normalen Tieren prompt auftrat, fehlte. 1m Gegen
satz hierzu wurde durch eine Durchtrel1l1ung des Brustmarks die Agglutinin
bildung nicht aufgehoben. 

b) Immunitat und Uberempfilldlichkeit. 
Mit del' Annahme, daB die immunisatorischen Vorgange in ihrer Eigenschaft 

als Schutz- und Abwehrreaktionen des Organismus gegen Infektionsstoffe und 
andere art- odeI' korperfremde Substanzen vom teleologischen Standpunkt 
aus eine durchaus zweckmaBige Einrichtung darstellen, steht die Beobachtung 
in scheinbarem Widerspruch, daB sie unter bestimmten Bedingungen zu einer 

1 HOUSSAY, B. A. u. A. SORDELLI: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 354 (1923). 
2 PARHON, C. J. u. L. BALLIF: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 544 (1923); 89, 1063 (1923). 
3 ASHER, L.: Zitiert auf S. 642. 
4 ECKER, E. E. u. H. GOLDBLATT: Zitiert auf S.642. 
5 TAKE, N. M. u. D. MARINE: J. info Dis. 33, 217 (1923). 
6 PERLA, D. U. J. MARMORSTON-GOTTESMAN: J. of exper. Med. 47, 723 (1928); 50, 87 

(1929). - MARMORSTON·GOTTESMAN, J. U. D. PERLA: Ebenda 48, 225 (1928); 50, 93 (1929). 
7 BOGENDORFER, L.: Arch. f. exper. Path. 1~4, 65 (1927). 
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sogar tOdlich verlaufenden Schadigung der Zelltatigkeit Veranlassung geben 
kannen. Es handelt sich hierbei um die besonders nach Einfuhrung der Behand
lung der Diphtherie mit antitoxinhaltigeIp. Pferdeserum beobachtete, in ihrem 
Wesen zunachst von RICHET, ARTHUSl, V. PIRQUET und SCHICK2 , TH. SMITH3 , 

OTT04 u. a. studierte Erscheiuung, daB der mit einem bestimmten Antigen 
parenteral vorbehandelte tierische oder menschliche Organismus auf eiue noch
malige parenterale Zufuhr derselben Substanz haufig mit schweren, vielfach 
shockartigen Krankheitssymptomen antwortet. Auf Grund der Ergebnisse zahl
reicher experimenteller Untersuchungen, auf welche hier im einzelnen nicht ein
gegangen werden kann, ist diese als Uberempjindlichkeit oder "Anaphylaxie" 
bezeichnete veranderte Reaktionsweise des Karpers, ebenso wie die Immunitat 
als Teilerscheinung der durch die erstmalige Antigenzufuhr bedingten spezifischen 
Umstimmung, der Allergie des Organismus, anzusehen. Die fruher schon ver
tretene Anschauung, daB Uberempfiudlichkeit lmd ausgebildete Immunitat zwei 
voneiuander unabhangige Phanomene darstellen, die nebeneinander bestehen 
kannen, hat nur wenig Wahrscheiulichkeit fUr sich. Die meisten Autoren, die 
sich mit dem Problem der Uberempfindlichkeit des Organismus gegenuber antigen 
wirkenden Stoffen beschaftigt haben, nehmen vielmehr an, daB das Zustande
kommen der beiden iu ihren Wirkungen auf den Karper so verschiedenartigen 
Erscheinungen durch denselben Mechanismus, namlich ein Zusammenwirken des 
Antigens mit den entsprechenden Protoplasmabestandteilen des Organismus 
bedingt sei. Dagegen ist die Frage, ob es sich bei der Anaphylaxie um eine regel
maBige Begleiterscheinung jedes Immunisierungsprozesses handelt, oder ob die 
Ausbildung eiuer solchen Uberempfindlichkeit nur unter besonderen Umstanden 
stattfiudet, noch keiueswegs entschieden. 

Da die Erscheinungen und das Zustandekommen des anaphylaktischen Zustandes und 
die zahlreichen zu seiner Erklarung aufgestellten Theorien Gegenstand des nachfolgenden 
Kapitels dieses Handbuchs sind (vgI. auch die zusammenfassenden Darstellungen von 
H. BRAUN, DOERR sowie von SELlGMANN und v. GUTFELD), ist hier nur dieser noch nicht 
ganz geklarte Zusammenhang der Uberempfindlichkeitsphanomene mit den Immunitats
prozessen kurz zu besprechen. 

Die ersten Beobachtungen'uber das Vorkommen einer spezifischen Uberemp
findlichkeit nach Antigenzufuhr wurden von BEHRING5 , WLADIMIROFF6, BRIEGER7 

u. a. bei der Immunisierung von Pferden, Ziegen und Meerschweiuchen mit 
Tetanus- und Diphtheriegift erhoben. Es zeigte sich namlich, daB die Tiere im 
Anfangsstadium der Behandlung, solange die sog. "Grundimmunitat" noch nicht 
erreicht war, nach mehrmaliger Injektion kleiuer Giftmengen, deren Gesamt
summe die einfach krankmachende Dosis noch nicht erreicht hatte, vielfach trotz 
Anwesenheit spezifischen Antitoxius in ihrem Blute unter den typischen Erschei
nungen der betreffenden Toxinvergiftung schwer erkrankten oder sogar ein
gingen. So konnten z. B. V. BEHRING und KITASHIMA8 feststellen, daB Meer
schweiuchen, denen in ein- bis zweitagigen Abstanden kleinste, allmahlich 
steigende Diphtheriegiftmengen (beginnend mit ca. 1/400000 der eiufach tadlichen 
Menge) subcutan eingespritzt wurden, nach Injektion von 1/700 bis 1/800 der 
tadlichen Minimaldosis unter den typischen Erscheiuungen der Diphtheriever-

1 .ARTHUS, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 55, 817 (1903). 
2 PIRQUET, C. v. u. B. ScmCK: Wien. klin. Wschr. 16, Nr 26, 758 (1903). 
3 SMITH, TH.: J. amer. med . .Assoc. 47', 1010 (1906). 
4 OTTO, R.: v. Leuthold-Gedenkschrift 1,153 (1906) - Munch. med. Wschr. 54, Nr 34, 

1665 (1907). 
5 BEHRING: Dtsch. med. Wschr. 19, Nr 48, 125.3 (1893). 
6 WLADIlIUROFF, .A.: Z. Hyg. 15, 405 (1893). 
7 BRIEGER, L.: Z. Hyg. 19, 101 (1895). . 
8 BEHRING, E. v. u. KITASHIM.A:Berl. klin. Wschr. 38, Nr 6, 157 (1901). 
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giftung zugrunde gingen; da die Gesamtmenge des den Tieren im Verlauf von 
etwa 2 Woehen einverleibten Giftes nur ungefahr 1/400 der einfaehen Dosis letalis 
betrug, kann es sieh hierbei also nieht um eine kumulative Toxinwirkung im 
Sinne einer bloBen Addition der einzelnen Giftdosen handeln (s. aueh ZIRONl1). 
KRETZ2 konnte sodann feststellen, daB aueh aquilibrierte Toxin-Antitoxinge
Inisehe, welehe von normalen Tieren reaktionslos vertragen wurden, bei solehen 
Individuen, welehe zuvor gegen das betreffende Bakteriengift aktiv immunisiert 
worden waren, schwere Vergiftungen auslOsen konnen ("paradoxes Phanomen"). 
Der Umstand, daB bei passiv immunisierten Tieren, denen also antitoxinhaltiges 
Serum eines aktiv immunisierten Individuums einvedeibt worden war, nach In
jektion kleiner Dosen des entspreehenden Toxins keine derartigen Uberempfind
liehkeitserseheinungen festzustellen sind, deutet darauf hin, daB das Zustande
kommen dieser paradoxen Reaktionen auf den unter der Wirkung der aktiven 
Immunisierungsvorgange im Organismus sieh vollziehenden Anderungen beruht. 
Bemerkenswerterweise lieferten naeh den Angaben der obengenannten Autoren 
diejenigen Tiere, welche im Laufe des Immunisierungsprozesses solehe Uber
empfindlichkeitserscheinungen (s. aueh LOEWI und MEYER3 ) iiberstanden hatten, 
hernach haufig ein besonders hochwertiges antitoxisehes Serum. Aueh bei der 
neuerdings vielfaeh versuehten aktiven Immunisierung des Menschen gegen 
Diphtherie mit Toxin-Antitoxingemischen sind gelegentlich ernstere Zwisehen
falle beobachtet worden, die vielleicht, wenigstens zum Teil, durch eine spezi
fische Toxiniiberempfindliehkeit der betreffenden Individuen bedingt waren (vgl. 
DENKs4). 

Was das Wesen der erhahten Giftempfindliehkeit anbelangt, so nimmt man heute ent
spreehend del' urspriingliehen Auffassung v. BEHRINGS an, daB die unter dem EinfluB del' 
Toxininjektionen erfolgende immunisatorisehe Vermeh1'ung del' entspreehenden Zellreeep
toren (vgl. S. 648) und deren ZellsUindigkeit fiir die beschriebenen Phanomene verantwortlieh 
zu maeheu sind. Man steUt sich VOl', daB im Laufe der 1mmunisierung die Zahl del' an den 
giftempfindlichen Organen haftenden Receptoren und auch ihre Aviditat zum Toxin eine 
Steigerung erfaln'en, so daB trotz Vorhandenseins spezifischer Antitoxine im Blute von einem 
einverleibten Toxinquantum ein graBerer Bruchteil am giftempfindlichen Gewebe verankert 
wird als sonst. Fiir diese Auffassung, daB die Toxiniiberempfindlichkeit auf eine Vermehrung 
und Aviditatssteigerung del' se3silen Receptoren zuriickzufiihren ist, sprechen unter anderem 
die angefiihrten Befunde von KRETZ ("paradoxes Phanomen"), die auf eine Zerlegung des 
injizierten ausbalaneierten Toxin·Antitoxingemisehs hinweisen, sowie die Ergebnisse von 
Untersuchungen, die BRUCK5 mit einem alten voUstandig in Toxoid umgewandelten Tetanus
gift angestellt hat. Es zeigte sieh hierbei namlieh, daB Meersehweinchen, welehe mit solchen 
ungiftigen Tetanustoxoiden vorbehandelt worden waren, zunaehst eine herabgesetzte Emp
findliehkeit gegen wirksames Tetanustoxin auhviesen. Wurde dagegen die 1njektion des 
wirksamen Giftes erst langere Zeit (24 Stunden und meln') naeh Einverleibung del' praparieren
den Toxoiddose vorgenommen, so erkrankten die Tiere schon naeh Einspritzung von Toxin
mengen, welche von Kontrolltieren symptomlos vertragen wurden. Zur Erklarung diesel' 
Beobaehtungen nimmt BRUCK an, daB die empfindliehen Receptoren der Nervenzellen durch 
die Toxoide, deren "haptophoren" Gruppen noch vollkommen erhalten sind, besetzt werden, 
so daB das kurze Zeit hernaeh injizierte wirksame Tetanustoxin keine Angriffspunkte im 
Zentralnervensystem vorfindet. Da nun abel' selbst bei den mit graBten Toxoiddosen be
handelten Tieren keine spezifisehen Antitoxine im Blute nachgewiesen werden konnten, 
glaubt BRUCK, daB die hernach auftretende Giftiiberempfindlichkeit del' vorbehandelten 
Meerschweinchen darauf beruht, daB zwar die mit Toxoid besetzten Receptoren iiber
regeneriert, abel' nicht ins Blut abgestoBen werden, und daB dementsprechend die ZeU
standigkeit dieser neugebildeten Receptoren als Ursache der gesteigerten Toxinempfindliehkeit 
der Tiere anzusprechen ist. Da nach Vorbehandlung von Kaninehen mit einem anderen 
abgelagerten Tetanusgift, bei welchem indessen die Umwandlung in Toxoid noeh nicht 

1 ZIRONI, A.: Boll. 1st. sieroter. milan. t, 301 (1920). 
2 KRETZ, R.: Z. Heill" 23, 137 u. 400 (1902). 
3 LOEWI, O. U. H. MEYER: Arch. f. expel'. Path., Suppl.·Bd t908, 355. 
4 DENKS: Dtsch. med. Wschr. 5t, Nr 40, 1655 (1925). 
5 BRUCK, C.: Z. Hyg. 46, 176 (1904); 48, 1 (1904). 
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vollig stattgefunden hatte, welches also noch geringe Mengen wirksamen Toxins enthielt, 
Antitoxine im Blute nachzuweisen waren, nimmt BRUCK an, daB die AbstoBung del' tiber
regenerierten Receptoren von seiten del' Zelle nur auf einen durch die "toxophore" Gruppe 
ausgelosten Reiz ("Ictus immunisatorius" EHRLICHS) hill erfolgt. Demgegentiber haben 
allerdings die neueren Arbeiten zahlreicher Autoren tiber die aktive Immunisierung des 
Menschen und del' Versuchstiere gegen Diphtherie- und Tetanusgift sowie andere Toxine 
mit Hille von Giftlosungen, die durch Formalinzusatz ihrer Giftigkeit vollkommen beraubt 
sind (S.ALKOWSKl1 ), ergeben, daB auch Toxoide eine betrachtliche spezifische Immunitat 
hervorzurufen vermogen (LOWENSTEIN2, GLENNY und SUDMERSEN3, GLENNY, ALLEN und 
HOPKINS4, RAMON5, BXCHER, KRAUS und LOWENSTEIN6 u. a.). 

Nun zeigte es sich abel' weiterhin, daB auch bei del' Immunisierung von 
Tieren mit anderen, auch ungiftigen A ntigenen Uberempfindlichkeitsphanomene 
auftreten, ja daB derartige Erscheinungen offenbar einen integrierenden Bestand
teil des Immunisierungsvorgangs bzw. del' Immunitat darstellen. Eine del' 
ersten diesbezuglichen Beobachtungen stammt von v. DUNGERN, del' nachweisen 
konnte, daB bei Kaninchen, die langere Zeit vorher mit dem Blutplasma ver
schiedener Krebsarten (Maja squinado, Octopus vulga,ris) vorbehandelt worden 
waren, und 7.war auch bei solchen Tieren, in deren Blut keine spezifischen Immun
stoffe mehr nachgewiesen werden konnten, nach erneuter parenteraler Zufuhr 
des homologen Antigens die spezifischen Antikorper nicht nul' rascheI', sondern 
auBerdem in erheblich groBerer Menge als bei erstbehandelten Tieren im Blute 
auftraten. Ebenso konnte hernach COLE7 feststelien, daB im Blute typhus
immunisierter Kaninchen, dessen Agglutinintiter auf Null gesunken war, schon 
nach Einimpfung kleinster Typhusbacillenmengen, die bei frischen Tieren keinerlei 
Reaktion mehr auslOsen, groBe Immunstoffmengen im Blute erscheinen. Mn
liche Beobachtungen uber verstarkte, wenn auch nicht beschleunigte Antikorper
bildung bei vorbehandelten Individuen nach Reinjektion des homologen Antigens 
wurden in del' Folgezeit u. a. von BIELING8 bei ruhr- und typhusimmunen Kanin
chen, von TSUKAHARA9 an Kaninchen, die mit Typhus-, Paratyphus-, Ruhr- und 
Cholerabakterien immunisiert worden waren, sowie von GLENNY und ALLEN10 

(vgl. auch GLENNY und SUDMERSENll ) an diphtherieimmunen Kaninchen und 
Meerschweinchen erhoben. 

Hierher geh~ren auch die erstmals von ROBERT KOCH12 festgestellten Erscheinungen 
von spezifischer Uberempfindlichkeit, die von seiten des tubel'kulos infizierten Organismus 
nach parenteraler Zufuhr del' giftigen Bestandteile des Tubel'kelbacillus zu beobachten sind. 
Es zeigte sich namlich, daB tuberkuliise :NIeerschweinchen nach Injektion lebender odeI' 
abgetoteter Tuberkelbacillen odeI' auch geringer Dosen des aus Tuberkelbacillen gewonnenen 
Tuberkulins, das selbst in groBen Mengen vom normalen Meerschweinchenorganismus glatt 
ertragen wird, unter akuten Vergiftungserscheinungen innerhalb von 24-48 Stunden ein
gehen. Analoge Reaktionen, deren Intensitat VOl' allen Dingen von del' Ausdehnung und 
dem Charakter des tuberkulosen Krankheitsprozesses und dcr Menge des parenteral ein
verleibten Tuberkelbacillenmaterials abhangt, sind dann auch beim tuberkuliis infizierten 
Menschen und bei tuberkuliisen TieI'en, VOl' allem bei perlstichtigen"Rindern beobachtet 
worden. Inwieweit diese Phanomene mit den eben geschilderten Uberempfindlichkeits
erscheinungen zusammenhangen, ist allerdings noch nicht ganz kiaI'. Da auf Grund del' 

1 SALKOWSKI, E.: Berl. klin. Wschr. 35, Nr 25, 545 (1898). 
2 LOWENSTEIN, E.: Z. expel'. Path. u. Ther. 15, 281 (1914). 
3 GLENNY, A. T. u. H. J. SUDMERSEN: J. of Hyg. 20, 176 (1921). 
4 GLENNY, A. T., K. ALLEN U. B. E. HOPKINS: Brit. J. expel'. Path. 4, 19 (1923). 
5 RAMON, G.: Ann. Inst. Pasteur 38, 1 (1924) - Immunitat nsw. I, 313 (1929). 
6 BXCHER, ST., R. KRAUS U. E. LOWENSTEIN: Z. Immun.forschg 42, 350 (1925); 45, 

86 u. 93 (1925). 
7 COLE, R. J.: Z. Hyg. 46, 371 (1904). 
8 BIELING, R.: Z. Immun.forschg 28, 246 (1919). 
9 TSUKAHARA, J.: Z. Immun.forschg 32, 410 (1921). 

10 GLENNY, A. T. u. K. ALLEN: J. of Hyg. 21, 100, 104 (1922). 
11 GLENNY, A. T. u. H. J. SUDMERSEN: J. of Hyg. 20, 176 (1921). 
12 KOCH, R.: Dtsch. med. Wschr. 11, Nr 3, 101 (1891). 
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Arbeiten zahlreicher Autoren das Tuberkulin offenbar keine antigenen Eigenschaften besitzt, 
betrachten manche Forscher, vor allem SELTER1, die nach Injektion von Tuberkulin oder 
- was im vorliegenden Falle im Prinzip auf dasselbe hinauskommen diirfte - von lebenden 
oder toten Tuberkelbacillen im tuberkulosen Organismus eintretenden akuten Reaktionen 
als Reizerscheinungen des dafiir empfindlichen tuberkulosen Gewebes. Eine solche Reiz
wirkung des Tuberkulins ist abel' andererseits in Anbetracht del' Spezijitat des Vorgangs 
nur durch eine direkte Verankerung der wirksamen Substanz an giftempfindlichen Zellen des 
Organismus auf Grund sp~zifischer Afiinitaten denkbar; ein prinzipieller Unterschied zwischen 
den eben besprochenen Ubel'empfindlichkeitserscheinungen und den durch Tuberkulin aus
gelosten Reaktionen wiirde demnach trotz der fehlenden antigenen Eigenschaften dieses 
Tuberkelbacillenprodukts nicht bestehen. Einen Ausweg aus dem Dilemma bietet vielleicht 
eine Beobachtung ZINSSERS2, der durch geeignete Extraktion einmal aus Tuberkelbacillen 
einen abiureten tubel'kulinartig wirkenden Stoff darstellte, auBerdem aber aus verschiedenen 
Bakterienarten (Influenzabacillus, Meningokokkus, Pneumokokkus, Gonokokkus) abiurete 
Substanzen gewinnen konnte, die zwar nicht mehr antigen wirkten,d. h. keine Antikorper
bildung mehr auslosten, die jedoch mit spezifischen Immunseris noch typische Pracipitations
reaktionen gaben, also we Bindungsfahigkeit mit den Receptoren entsprechender Anti
korper nicht verloren haben. Fiir den Fall, daB sich diese Befunde bei del' Nachpriifung 
reproduzieren lassen, wiirden sie eine Bestatigung der "Haptentheorie" von LANDSTEINER3 

(vgl. auch MORo und KELLER4, V. GROER, PROGULSKI und REDLICH5) sowie del' insbe
sondere von FAUST6 sowie FLURy7 hinsichtlich der tierischen Toxine vertretenen An
schauung darstellen, daB namlich die antigenen Eigenschaften dieser Stoffe lediglich 
durch die Kombination der an sich nicht eiweiBartigen wirksamen Substanzen mit Pro
teinstoffen bedingt sind. 

Besonders bedeutungsvoll und fiir die weitere Erforschung der Uberempfind
lichkeitserscheinungen richtungsbestimmend war indessen die von ARTHUS8 

sowie TH. SMITH9 erhobene, hernach von zahlreichen anderen Autoren (OTTOlO, 

H. BRAUN, FRIEDBERGER, DOERR, SACHS, COCA und viele andere; Literatur s. bei 
DOERR sowie SELIGMANN und v. GUTFELD) studierte FeststeHung, daB Tiere, und 
zwar VOl' aHem Meerschweinchen, welche mit geringen Dosen artfremden Eiweif3es, 
z. B. mit 1/10000 ccm oder noch kleineren Mengen Serums einer anderen Tierart 
vorbehandelt waren, nach einer friihestens 10-12 Tage spater erfolgenden 
parenteralen, besonders intravenasen Einyerleibung haherer Dosen (0,01 bis 
0,03 ccm) des homologen Antigens unter schweren Shockerscheinungen eingehen. 
Diese als "anaphylaktischer Zustand" bezeichnete streng spe:r.ifische Uberempfind
lichkeit der dmch die Vorbehandlung "sensibilisierten" Tiere kann monatelang, 
ja jahrelang bestehen bleiben. 

Inwieweit die Erscheinungen, wie sie besonders bei wiederholter Injektion von an 
sich ungiftigen EiweiBstoffen oder auch von Bakterienproteinen (ROSENAU und ANDERSONll) 

beobachtet werden, iln'em 'Vesen nach mit der von v. BEHRING u. a. beobachteten Toxin
uberempfindlichkeit zusammenhangen, laBt sich heute noch nicht sagen. Ohne der dies
bezuglichen Darstellung im nachfolgenden Kapitel dieses Handbuchs irgendwie vorgreifen 
zu wollen, sei hier nur erwahnt, daB zwischen beiden Phanomen~n zwal' manchel'lei Analogien, 
insbesondere hinsichtlich del' Ausbildung des Zustandes der Uberempfindlichkeit bestehen, 
daB abel' trotzdem gewichtige Griinde gegen ihre Gleichstellung bzw. Identifizierung geltend 

1 SELTER, H.: Munch. med. Wschr. 71, Nr 15, 462 (1924). 
2 ZINSSER, H.: Diskussionsbemerkungen, Conference on the chemical researches now 

being conducted on grants from the national tuberculosis association. Amer. Rev. Tbc. 
to, 460 (1924). 

3 LAND STEINER, K.: Biochem. Z. liS, 294 (1921). 
MORO, E. U. W. KELLER: Dtsch. med. Wschr. 51, Nr 25, 1015 (1925). 
GRDER, F. v., ST. PROGULSKI U. F. REDLICH: Klin. Wschr. 5, Nr 10, 414 (1926). 

6 FAUST, E. ST.: Tierische Gifte. Biochem. Handlexikon 5, 453. Berlin: Julius Springer 
1911. 

7 FLURY, F.: Tierische Gifte. Naturwiss. 7, 613 (1919). 
8 ARTHUS, M.: Zitiert auf S. 644. 
9 SMITH, TH.: Zitiert auf S. 644. 

10 OTTO: Zitiert auf S. 644. 
11 ROSENAU, M. J. u. J. F. ANDERSON: Bull. Nr 36, Hyg. Laborat., U. S. Public Health 

and Marine-Hospital Service, Washington D. C. 1907. 
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gemacht werden miissen. Die Zusammengehorigkeit beider Phanomene kommt vor allem 
durch die neueren, hauptsachlich von WEILl, DOERR, DALE2 u. a. vertretenen Anschauungen 
uber das Zustandekommen der anaphylaktischen Erscheinungen zum Ausdruck. Die ge
nannten Autoren fiihren namlich das Wesen des anaphylaktischen Zustandes in gleicher 
Weise, wie urspriinglich BEHRING sowie KRETZ u. a. den Mechanismus der Toxinuber
empfindlichkeit, auf eine Zellstandigkeit der spezifischen . Receptoren zuruck. Der Umstand, 
daB die durch Toxinuberempfindlichkeit bedingten Krankheitserscheinungen das Bild der 
betreffenden Intoxikation darbieten (s. auch LOEWI und MEYER3), wahrend die typische 
EiweiBanaphylaxie auch bei Verwendung der verschiedenartigsten Antigene durch eine 
gewisse Gleichformigkeit des Symptomenkomplexes gekennzeichnet ist, wiirde nicht un
bedingt ffir die Verschiedenheit beider Phanomene sprechen, denn wir kennen auch echte 
Toxine, wie z. B. das Kobragift, die nach der Reinjektion an spezifisch sensibilisierte Tiere 
typische anaphylaktische Erscheinungen hervorrufen (ARTHUS4). Man konnte sich vor
steIlen, daB die zwischen beiden Erscheinungskomplexen bestehenden symptomatologischen 
Differenzen ebenso wie die quantitativen Unterschiede zwischen den zu wer AusIosung 
erforderlichen Antigenmengen durch das Vorhandensein der spezifischen Wirkungsgruppe 
in den Toxinmolekiilen bedingt sind. Andererseits besteht aber zwischen beiden Phanomenen 
der EiweiBanaphylaxie und der Toxiniiberempfindlichkeit insofern ein wesentlicher Unter
schied, als der anaphylaktische Zustand durch Verimpfen von Blutserum eines sensibili
sierten Tieres .I!-uf normale Individuen passiv ubertragen werden kann, wahrend eine 
solche passive Ubertragung der Giftiiberempfindlichkeit noch nicht gegliickt ist. Wah
rend also, entsprechend den eben angefiihrten neueren Anschauungen die passive Ana
-phylaxie darauf zuriickzufiihren ist, daB die einem Organismus zugefiihrten EiweiBanti
korper eines anderen Individuums zu sessilen Receptoren aller moglicher Organzellen 
werden konnen, ist dies bei den passiv iibertragenen Antitoxinen offenbar nicht der Fall. 
Auch die Tatsache, daB der Organiswus gegeniiber EiweiBstoffen niemals eine echte Im
munitat, sondern immer nur eine Uberempfindlichkeit, gegeniiber Toxinen jedoch eine 
Unempfindlichkeit erwerben kann, spricht gegen die vollkommene Gleichsetzung beider 
Erscheinungen. 

AIle diese und ahnliche Feststellungen, deren Zahl sich noch erheblich 
erweitern lieBe, weisen nun zweifellos, wie dies erstmals v. PIRQUET, neuerdings 
u. a. RONDONI5, KLINKERT6, JAFFE und LowENsTEIN7 sowie besonders ZIRONIB, 

METALNIKOV9 , LUSENA u. ROVIDAIO und auch BELONOWSKIll ausgefiihrt haben, 
darauf bin, daB bei der Immunisierung eines Individuums gegen Infektionserreger 
nicht ein Zustand der U nemptindlichkeit, sondern der veranderten Reaktions
fahigkeit des Organismus geschaffen wird, der darin besteht, daB der immuni
sierte K6rper eine Uberemptindlichkeit gegeniiber den Leibesbestandteilen und 
Stoffwechselprodukten des Krankheitskeims erwirbt und infolgedessen schon 
auf geringste spezifische Reize, die im normalen Organismus keinerlei Gegen
wirkung aus16sen, antwortet (vgl. auch oben S. 646). Wahrend demgemaB geringe 
Antigenmengen, wie sie z. B. bei der natiirlichen Infektion mit pathogenen 
Mikroorganismen in Aktion treten, im normalen K6rper zunachst keinerlei Ab
wehrerscheinungen hervorrufen, bewirken sie in dem durch eine vorausgegangene 
gleichartige Erkrankung oder durch eine entsprechende Schutzimpfung spezifisch 
umgestimmten, d. h. spezifisch iiberempfindlich gewordeneri Organismus eine 
rasch einsetzende Reaktion (Entziindung, Antik6rperbildung), die bei geniigender 

1 WEIL, R.: J. metabol. Res. 27, 497 (1913). 
2 DALE, H. H.: Proc. roy. Soc. Lond. B 91, 126 (1920). 
3 LOEWI, O. U. H. MEYER: Arch. f. exper. Path., Suppl.-Bd 1908, 355. 
4 ARTHUS, M.: C. r. Acad. Sci. Paris 154, 1363 (1912). 
5 RONDONI, P.: Sperimentale 70, Nr 1 (1916). 
6 KuNKERT, D.: Berl. klin. Wschr. 58, Nr 16, 373 (1921) - Nederl. Tijdschr. Geneesk. 

65 I, Nr 13, 1685 (1921). 
7 JAFFE, R. H. u. E. LOWENSTEIN: Beitr. Klin. Tbk. 50, 129 (1922). 
8 ZmONI, A.: Boll. 1st. sieroter. milan. 3,249 (1924); 7, 145 u. 455 (1928); 8,575 (1929). 
9 METALNIKOV, S.: Ann. Inst Pasteur 40, 787 (1926) - Z. Immun.forschg 61, 27 

(1929). 
10 LUSENA, M. U. G. ROVIDA: Zitiert auf S. 638. 
11 BELONOWSKI: Zbl. Bakter. lOrig. 1I0, Beilieft, 184 (1929). 
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1ntensitat zur Vernichtung der eingedrungenen Krankheitserreger fiihrtl. So 
beruht z. B. nach R. PFEIFFER2 die erworbene Choleraimmunitat eines Organismus 
auf dessen Fahigkeit, die eingedrungenen Choleravibrionen rasch abzut6ten, ehe 
sie sich vermehren und den K6rper mit ihren Giftstoffen iiberschwemmen. 1st 
die .Ailergie des K6rpers sehr groB und die eingedrungene bzw. einverleibte 
Erregermenge nicht zu massiv, so werden die Krankheitskeime schnell abget6tet, 
ohne daB wahrnehmbare Reaktionserscheinungen von seiten des Gewebes auf
treten. Bei nicht kompletter 1mmunitat oder bei zu hoher Bakteriendosis kann 
es dagegen zu Reaktionserscheinungen kommen. Je nachdem die Ausbildung 
der spezifischen Umstimmung des dadurch immunen Organismus kiirzere oder 
langere Zeit zuriickliegt, k6nnen dann die durch das erneute Eindringen bzw. 
die wiederholte Einverleibung des artfremden Agens ausge16sten GegenmaB
nahmen als "sofortige" oder als "beschleunigte" Reaktion (v. PIRQUET) in Er
scheinung treten. So wissen wir z. B., daB gegen Pocken schutzgeimpfte 1ndi
viduen sich eine gewisse Zeit lang einer erneuten Zufuhr des 1mpfstoffs gegeniiber 
refraktar verhalten, daB aber bei den nach einem langeren 1ntervall Revaccinier
ten die intracutane Einverleibung der Kuhpockenlymphe eine beschleunigte 
Reaktion aus16st (v. PIRQUET). "Vie aber bereits hervorgehoben wurde, invol
viert diese Uberempfindlichkeit unter natiirlichen Bedingungen keineswegs eine 
erh6hte Hinfalligkeit des Organismus gegeniiber den betreffenden 1nfektions
keimen; vielmehr ist anzunehmen, daB durch die im Vergleich zur Norm gestei
gerte Sensibilitat eine erh6hte Abwehrbereitschaft des K6rpers gegeniiber ein
dringenden Krankheitserregern und dadurch eine Verhinderung oder wenigstens 
eine Abschwachung und Verkiirzung der 1nfektionskrankheit bewirkt wird 
(s. auch ROMER3 ). 1m Gegensatz hierzu ist zur Aus16sung einer Abwehrreaktion 
von seiten des normalen K6rpers ein erheblich starkerer ,,1mmunisierungsreiz", 
d. h. eine gr6Bere Antigenmenge erforderlich. Da del' "unabgestimmte" Organis
mus aber auBerdem zu seiner Anpassung an die veranderten Lebensbedingungen 
eine gewisse Zeit ben6tigt, ist es erklarlich, daB hier die 1mmunitatsvorgange 
erst nach einer gewissen Latenzperiode nachzuweisen sind und daB ihre Ausbil
dung nicht schlagartig, sondern nul' allmahlich erfolgt. 

1 In diesem Sinne spricht vielleicht auch die neuerdings von H. D. WRIGHT (Pathological 
Soc. of Great Britain and Ireland, 9. u. 10. Januar 1926) mitgeteilte Beobachtung, daB bei 
Ratten, die gegen Pneumokokken immunisiert worden waren, injizierte lebende homologe 
Keime sehr rasch aus dem Blute verschwinden. Diese Erscheinung war nach den Angaben 
des Autors selbst bei Tieren, die er mit abgetoteten Pneumokokken impfte und denen 
er schon wenige Stunden spater die lebenden Erreger einverleibte, allerdings nur in ge
ringem Grade nachzuweisen. Durch die Vorbehandlung der Ratten mit abgetoteten Typhus
bacillen wurde das Verschwinden der Pneumokokken nicht beschleunigt, was auf eine 
Spezifitat des Vorgangs schlieBen laBt (vgl. auch S. 631). 

2 PFEIFFER, R.: Z. Hyg. 18, 1 (1894) [so auch Z. Hyg. 16, 268 (1894)]. 
3 ROMER, P. H.: Beitr. Klin. Tbk. ll, 79 (1908). 
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Einleitullg. 
Um auch dem Fernstehenden eine rasche, von uniibersichtlichem Detail 

freie, aber aile fundamentalen Tatsachen und wichtigeren Probleme umspannende 
Orientierung in diesem graBen Gebiete pathologischen Geschehens zu ermoglichen, 
wahle ich als konkreten AUE'gangspunkt ein besonders genau untersuchtes Einzel
phanomen, den anaphylaktischen Shock des Meerschweinchens. Aus der Schilderung 
sowie aus der experimentellen und begrifflichen Analyse des Spezialfalles sollen 
sich automatisch jene ailgemeineren Vorstellungen ergeben, die als Richtlinien 
fUr die Beurteilung und Angliederung ahnlicher Erscheinungen dienen konnen. 

Einem Meerschweinchen von mittlerem Korpergewicht (ca. 200-400 g) 
kann man einige Kubikzentimeter abgelagerten Pferdeserums in eine Vene inji
zieren, ohne daB sich im unmittelbaren AnschluB an diesen Eingriff irgendwelche 
sinnfiillige Zeichen einer schweren Schiidigung des Tieres einstellen wiirden. 
Ein Meerschweinchen dagegen, dem man schon friiher einmal Pferdeserum ein
gespritzt (parenteral einverleibt) hat, reagiert auf die intravenose Zufuhr von 
Pferdeserum mit iiuBerst intensiven Symptomen, die innerhalb von wenigen 
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Minuten zum Exitus fiihren konnen; die todlich wirkende Dosis Pferdeserum 
betragt unter optimalen Versuchsbedingungen nur 0,005-0,02 ccm. Es laBt 
sich leicht zeigen, daB die Lange des zwischen die erste (sensibilisierende oder 
praparierende) und die zweite oder Erfolgsinjektion eingeschalteten Zeitinter
valles, die sog. Inhtbationsperiode, den Ausfall des Experimentes entscheidend 
beeinfluBt. 1st diese Zeitspanne zu kurz (4 Tage oder weniger), so verhalt sich 
das vorbehandelte Tier nicht anders als ein normales (nicht sensibilisiertes); 
erst vom 5. Tage an (gerechnet vom Moment der sensibilisierenden Injektion) 
erzielt man deutliche Reaktionen, die aber zunachst noch nicht maximal sind 
und nur durch groBe Dosen Pferdeserum hervorgerufen werden konnen; wartet 
man noch langer zu, so bekommt man schlieBlich den beschriebenen Maximal
effekt (den "akuten Shocktod"), wobei die todliche Dosis Pferdeserum allmahlich 
sinkt, bis ein bestimmtes (von der Art der Sensibilisierung und von anderen, 
zum Teil unbekannten Faktoren abhangiges) Minimum erreicht ist. 

Dieser Sachverhalt, welcher in der Immunitatslehre als ein aktiv anaphylak
tisches Experiment bezeichnet wird, beweist, daB sich wahrend der Inkubations
periode und infolge des durch die praparierende Injektion gesetzten Impulses 
eine progrediente Veranderung vollzieht, welche in einer friiher nicht vorhandenen 
eigenartigen Reaktivitat auf die intravenose Injektion von Pferdeserum ihren 
Ausdruck findet. Die allgemein iibliche Formulierung, das Meerschweinchen 
sei "gegen Pferdeserum iiberempfindlich" geworden, ist hingegen - wie DOERR 
auseinandergesetzt hat - unrichtig. Die Erscheinungen, welche beim sensibili
sierten Tiere schon durch 0,02-0,005 ccm Pferdeserum ausgelost werden, lassen 
sich beim normalen iiberhaupt nicht hervorrufen, selbst wenn man mit der 
Dosis bis an die auBerste Grenze geht, welche dem Injektionsvolum durch die 
GroBe des Versuchstieres naturgemaB gezogen ist. Es liegt somit keine Uber
empfindlichkeit d. h. keine gegen die Norm rein quantitativ gesteigerte Emp
findlichkeit gegen Pferdeserum VOl', sondern eine neu entstandene Reaktions
q~talitat, die sich auf die Norm iiberhaupt nicht beziehen laBt. Strenge genommen 
erlaubt das aktiv anaphylaktische Experiment nur die Aussage, daB das Tier 
"gegen die Zuftthr" bzw. die intravenose Injektion von Pferdeserum empfindlich 
geworden ist; die Abkiirzung "gegen Pferdeserum" ist nicht mindel' unkorrekt 
wie die Einfiihrung des Begriffes der Uberempfindlichkeit, da in beiden Fallen 
die SchluBfolgerung iiber das Versuchsresultat hinausgeht. DaB zwischen der 
"Zufuhr von Pferdeserum" und "Pferdeserum" eine betrachtliche Differenz 
bestehen kann, lehrt ein Beispiel, das den Toxikologen schon seit etwa 80 Jahren 
bekannt ist. BERNARD injizierte in die Jugularvene eines Kaninchens eine 
Amygdalin16sung und bald darauf Emulsin; das Tier verendete infolge einer 
Blausaurevergiftung, wahrend Kontrollen, die nur Amygdalin oder nur Emulsin 
erhalten hatten, keine Erscheinungen zeigten. Es ist klar, daB man den Zustand 
des mit Amygdalin vorbehandelten Kaninchens nicht als "Uberempfindlichkeit 
gegen Emulsin" charakterisieren darf, und daB es auch nicht richtig ware, von 
einer "Sensibilisierung" des Tieres gegen Emulsin zu sprechen. FUr den patho
logischen Effekt kommt nur eine "Empfindlichkeit" in Betracht, die Empfind
lichkeit gegen Blausaure, und diese ist bei dem mit Amygdalin vorbehandelten 
Kaninchen gerade so groB wie bei einem uicht vorbehandelten. DaB die Amygda
lininjektion eine Empfindlichkeit gegen die Zuluhr von Emulsin bedingt, lieBe 
sich als bloBe Beschreibung des beobachteten Effektes immerhin aufrecht
erhalten; nur wird diese Fassung nichtssagend, sobald man erfahrt, daB Amyg
dalin in wasseriger Losung durch Emulsin unter Blausaurebildung gespalten 
wird, und daB dieser Vorgang - in die Blutbahn verlegt - das Resultat des 
BERNARDschen Versuches allein verursacht. 



652 R. DOERR: Allergische Phanomene. 

1m Hinblick auf deI'aI'tige vollig durchsichtige Verhaltnisse darf man auch 
das EI'gebnis des aktiv anaphylaktischen Experimentes nur in den Satz kleiden, 
daB sich das mit PfeI'deseI'um pI'apaI'ieI'te Meerschweinchen im Gegensatze zum 
normalen gegen die Zufuhr (intravenose Reinjektion) von PfeI'deseI'um empfind
lich erweist. Gerade diese vorsichtige Ausdrucksweise laBt die Notwendigkeit 
einer EI'klaI'ung des durch die PI'apaI'ieI'ung veI'andeI'ten Zustandes scharf hervor
treten, ein Ziel, zu welchem offensichtlich zunachst zwei Wege fUhren konnen, 
namlich erstens die eingehendere Untersuchung der dUTCh die 'intravenose Zuftthr 
von Pferdeserum a'usgelosten Storungen und zweitens die Feststellung der El:gen
schaften des Pferdeserums oder andere1' Stoffe bzw. Stoffgemenge, welche sich im 
aktiv anaphylaktischen Experiment ebenso wie Pferdesentm verhalten. 

Bei Meerschweinchen, welche innerhalb weniger Minuten nach einer intra
venosen Erfolgsinjektion von Pferdeserum verenden, findet man nur eine einzige 
anatomische Veranderung, welche als Todesursache betrachtet werden kann: 
die Immobilisierung der stark geblahten Lungen, welche teilweise das Herz iiber
lagern, blaB, fast weiB (mit einem Stich ins Blauliche) sind und nach Eroffnung 
des Thorax, selbst wenn sie in toto herausgenommen werden, nicht kollabieren, 
1m gefarbten Schnittpraparat erweisen sich die Alveolarraume als enorm dila
tiert, ihre Septa erscheinen schmal, die Capillaren blutleer, die Schleimhaut del' 
Bronchien ist haufig in Langsfalten gelegt, welche gegen das Lumen stark vor
springen und dasselbe betrachtlich verengen; capillare Hyperamie, Hamorrhagien 
und Odeme werden in unkomplizierten Fallen vermiBt (GAY u. SOUTHARD!, 
AUER U. LEWIS2 , BIEDL U. KRAUS3 , LOWIT4 , DOERR, FRIEDBERGER5 , SOHULTZ 
U. JORDAN6 U. v, a,). Diesel' Obduktionsbefund lehrt, daB das Meerschweinchen 
an Erstickung zugrunde geht, womit auch die intra vitam auftretenden Symptome 
(Dyspnoe, Erstickungskrampfe, Cyanose) und andere postmortale Zeichen iiber
einstimmen (das dunkle, fliissige Blut in den groBen GefaBen). Die Ursache des 
Starrwerdens del' Lungen im maximal geblahten Zustand ist zweifellos in einer 
anfanglichen Stenosierung 'und schlief3lichen Okklu8ion der Lumina der Bronchien 
kleineren und mittleren KaZibers zu suchen; zunachst ist offenbar del' Austritt 
del' Luft aus den Alveolen starker behindert als del' Eintritt, bis schlieBlich auch 
del' inspiratorische Luftzutritt (infolge del' bereits maximalen Lungenblahung) 
unmoglich wird und die Lungen in extremer Inspirationsstellung fixiert 01'

scheinen. 
Wedel' die klinischen Erscheinungen noch die bei del' Sektion festgestellte 

"Lungenblahung" gestatten nun einen bestimmten SchluB auf die Natur des 
pathogenen Agens. Sie konnen durch intravenose Injektion del' verschiedensten 
Substanzen, wie z, B. Wittepepton, Histamin, Methylguanidin, CuS04 , Tannin, 
Agargallerte, durch verschiedene primal' toxische Normal- und Immunsera usw. 
beim normalen Meerschweinchen hervorgerufen werden (DOERR u. lVloLDOV AN7 , 
FRIEDBERGER U. GROBER8, V. D, HEYDE, DALE9 , BORDET lO , HANZLIK U. KARSNERll 

1 GAY u. SOUTHARD: J. medical. Res. 16, 43 (1907). 
2 AUER u. LEWIS: J. amer. med. Assoc. 53 (1909). - J. of expel'. Med. 12 (1910). 
3 BIEDL U, KRAUS: Zbl. Bakter. I Ref. (Beihefte) 47 (1910) - Wien, klin. Wschr. 

1910,385 - Dtsch. med. Wschr. 1911, Nr 28 - Handb, d. expel'. Technik u. Methodik 
d.lmmun.forschg, herausgeg. von KRAus-LEVADITI, 1. Erganzungsband. Jena 1911. 

4 LOWIT: Arch. f. expel'. Path. 13, 1 (1913). 
5 FRIEDBERGER: Zbl. Bakter. I Ref. (Beihefte) 54 (1912). 
6 SCHULTZ u. JORDAN: J. of Pharmacol. 2, 375 (1911). 
7 DOERR U. MOLDOVAN: Z." Immun.forschg 7 (1910). 
8 FRIEDBERGER U. GROBER: Z. Immun.forschg 9 (1911). 
9 DALE: Brit. med. J. 1921, 689 - Brit. J. expel'. Path. 1, 103 (1920). 

10 BORDET, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 74, 877 (1913). 
11 HANZLIK u. KARSNER: J. of Pharmacol. 14, 379, 425, 449 (1920); 23, 173 (1924). 
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u. a.), sind also zunachst nicht mehr als der allgemeine Ausdruck einer dem 
Meerschweinchenorganismus eigentiimlichen Reaktionsweise auf eine groBe Zahl 
heterogener, vom Blute aus zur Wirkung gelangender Schadlichkeiten, sie sind fiir 
einen speziellen Angriffspunkt verschiedener Noxen, nicht aber fiir eine bestimmte 
Art von Noxen charakteristisch. In Beziehung auf den Angriffspunkt konnte 
aber die auBerordentlich wichtige Feststellung gemacht werden, da[3 siimtliche 
Bedingungen filr das Zustandekommen einer anaphylaktischen Lungenbliihung in 
der Lunge des sensibilis'ierten Meerschweinchens selbst vorhanden sein milssen. 
Die alteren Experimente, welche diesen Beweis durch Curarisierung, Durch
schneidung der Vagi, Exstirpation des GroBhirnes usw. zu erbringen suchten, 
sind durch die Tatsache ii.berholt worden, daB auch die ausgeschnittene, von del' 
Art. pulmonalis aus mit warmer Ringer16sung durchstrointe und kiinstlich 
geatmete Lunge eines sensibilisierten Meerschweinchensgeblaht und starr wird, 
wenn man del' Perfusionsfliissigkeit die shockaus16sende Substanz, in unserem 
Beispiel Pferdeserum, zusetzt (DALE!, MANWARING U. KUS.AMA2, TAKEDA3 ). 

Die del' Blahung zugrunde liegende Bronchostenose muB also auf der Reizung 
bzw. auf del' Reaktion eines in der Lunge befindlichen Gewebes (Organes) be
ruhen. Schon AUER und LEWIS dachten - bevor noch die Versuche an iiber
lebenden isolierten Organen begonnen hatten - an eine tetanische Kontmktion 
deT Bronchialmuskulat1~r, die beim Meerschweinchen im Vergleich zu anderen 
Tierspezies sehr stark entwickelt jst (SCHULTZ U. JORDAN, ,JORDAN); fiir diese 
Annahme sprach auch der Antagonismus des Atropins (AUER4, BIEDL U. KRAUS5). 

Zur GewiBheit wnrde abel' del' spastische Charakter del' Bronchostenose erst, 
als W. H. SCHULTZ6 und in besonders exakter Weise DALE7 den Nachweis er
brachten, daB die glatten Muskeln aktiv praparierter Meerschweinchen mit 
maximalen Kontraktionen antworten, wenn man auf sie die shockauslosende 
Substanz (Pferdeserum) in be
trachtlicher Verdiinnung einwir
ken laBt. Man kann hierzu mit 
besonderem Vorieil das Uterus
horn pra parierter virgineller Meer
schweinchen (DALE) oder Diinn
darmsegmente (DALE, MASSINI8) 

benutzen, indem man dieselben 
in warmer, von 0 dnrchperlter 
RingerloslUlg derart suspendiert, 
daB die Muskelverkiirzung auf 
einen Schreibhebel iibertragen 
wird, welcher den ganzen Bewe
gungsvorgang als Funktion der 
Zeit auf einer rotierenden Trom
mel verzeichnet. Die ausI6sende 
Substanz wird dem Ringerbad, 
in welches das iiberlebende Test-

t 
.JIJSekvntt~n It C 
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Abb.67. Isoli81tes Horn des virginellen Uterns eines Meer
schwcinchens. welches 14 Tage vorher durch subcntane Iniek
tion von Pferdeserum aktiv priipariert worden war. Das Volum 
des Ringerbades betrng 250 cern. Bei.A wurden dem Bade 
0,5 ccru Harnmelserurn, bei B 0,5 cern Katzem~erum zugesetzt. 
Bei R wurde das Bad gewechselt (dureh frische RingerlOsnng 
ersetzt). Bei G erlolgte der Zusatz von 0,1 cern Plerdeserum. 

1 DALE: Bull. Hopkins Hosp. 3t, 310 (1920). 
2 MANWARING U. KUSAMA: J. of Immun. 2, 157 (1917). 
3 TAKEDA: Mitt. med. Fall:. Tokyo 32, 347 (1925). 
4 AUER: J. of Physiol. 26; 439 (1910) - Z. Immun.forschg t2, 235 (1912). 
5 BIEDL U. KRAUS: Zbl. Bakter. I, Ref. (Beihefte) 47 (1910). 
6 SCHULTZ, W. H.: J. of Pharmacol. t, 549 (1910); 2, 221; 3, 299 - Hyg. Labor. Bull. 

Nr 80 (1912). 
7 DALE: J. of Pharmacol. 4, 167 (1913). 
8 MASSINl: Z. Immun.forschg 25, 179 (1916). 
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organ eintaucht, in einem bestimmten Zeitpunkte zugesetzt; aus dem Volumen 
des Bades, das bekannt sein muB, und dem Volumen der (als Losung) zugesetz
ten aus16senden Substanz ergibt sich die auf den glatten Muskel einwirkende 
Konzentration der letzteren. Die in Abb. 67 dargestellte Kurve (aus DALE: The 
anaphylactic reaction of plain muscle in the guinea-pig!) veranschaulicht das Er
ge bnis eines solchen Versuches; die speziellen Details sind der Er klarung der 
Abb.67 ohne weiteres zu entnehmen, insbesondere auch die Pferdeserumver
diinnung, welche in diesem Faile die Kontraktion des Uterushornes bewirkt 
hatte (1 :2500). 

Bei der Betrachtung der Kurve fallt es auf, daB die Reaktion des Uterus
muskels fast unmittelbar nach dem Zusatz des Pferdeserums zum Ringerbad 
einsetzt. Noch deutlicher tritt dieses Verhalten, auf welches DALE schon in 

10 "ekt/nt/en 

t 
A 

I I I I III I I I I I I I I I I I 
Abb.68. Uterus eiues vor 14 Tagen 
aktiv praparierten Meerschweinchens. 
V olum des Bades 250 cern. Bei A 

Zusatz von 0,5 cern Pfcrdeserum. 

seinen erstenPublikationen nachdriicklich aufmerk
sam machte, zutage, wenn man die Umdrehungs
geschwindigkeit der Registriertrommel beschleunigt 
und auf der Zeitabszisse kleinere Zeitintervalle als 
Einheiten auftragt (s. Abb. 68 aus DALE 2). Die 
Latenzperiode scheint nach Abb. 68 abgeschatzt, 
allerdings noch ca. 10 Sekunden zu betragen. Aber 
DALE hebt hervor, daB das Pferdeserum, welches 
dem Bad an einem yom Organ entfernten Punkte 
zugesetzt wird, immerhin einige Zeit braucht, bis 
es mit dem Uterus in Kontakt kommt, und daB 
zweitens die glatte Muskulatur des Uterushornes 
yom Peritoneum bedeckt ist. Beriicksichtigt man 
diese Umstande, so werde es klar, daf3 uberhaupt 
keine eigentliche Latenz existiert, sondern daf3 die 
Kontraktion beginnt, sobald das Pferdeserum zu den 
glatten M uskelzellen (oder ihren myoneuralen Ver
bindungen) gelangt. DaB dies zutrifft, zeigen die 
neueren Experimente von KENDALL und V ARNEy3 
am Dunndarm sensibilisierter Meerschweinchen, 
wo man den auslosenden Stoff mit Hilfe besonderer 
Apparaturen sowohl auf die auBere peritoneale als 
auch auf die innere, von der Schleimhaut beklei
dete Flache der Darmwand applizieren kann. 1m 
ersten Fall setzt die Kontraktion der Darmmusku-
latur nach 10 Sekunden ein und strebt mit del' 

groBten (fill glatte Muskulatur moglichen) Geschwindigkeit dem Maximum zu, 
im zweiten FaIle verstreichen 30-60 Sekunden, bevor die Verkiirzung beginnt, 
und die Zusammenziehung erfolgt nicht briisk, sondern in erheblich vedang
samtem Tempo. Offenbar wird diese Differenz von der verschiedenen Durch
lassigkeit der Serosa und der Mucosa fiir den aus16senden Stoff bedingt und del' 
Muskel reagiert, sobald diese Schranke passiert d. h. sobald der direkte Kontakt 
zwischen Muskelzelle und aus16sendem Stoff hergestellt ist, sofort. So wie der 
Uterus und der Darm sensibilisierter Meerschweinchen verhalten sich die gleich
namigen Organe normaler Meerschweinchen, wenn sie unter analogen Versuchs
bedingungen der Einwirkung des machtigen Muskelreizgiftes Histamin (jJ-Imid
azolylathylamin) exponiert werden; am Diinndarm lassen sich die eben be-

l DALE: J. of Pharmacol. 4, 177 (1913). 
2 DALE: J. of Pharmacol. 4, 178 (1913). 
3 KENDALL U. VARNEY: J. info Dis. 4., 156 (1927). 
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schriebenen Unterschiede zwischen seroser und mukoser Applikation in ganz 
analoger Form nachweisen (DALE!, KENDALL U. V ARNEy2). 

Dieses Fehlen jeder Latenz bei del' anaphylaktischen Kontraktion des iso
lierten glatten Muskels aktiv praparierter Meerschweinchen schlieBt die Moglich
keit aus, daB aus dem (an sich unwirksamen) Pferdeserum infolge eines chemischen 
(fermentativen) Prozesses ein "Muskelgift" neu gebildet wird. Vielmehr drangt 
sich erneut der Gedanke auf, den wir zunachst beiseite geschoben haben, der 
M uskel sei infolge der Priiparierung gegen das Pferdeserum als solches empfindlich 
geworden. Diese Vorstellung wird durch ein weiteres, gleichfalls von DALE fest
gestelltes Moment gestutzt. Wenn man namlich durch die GefaBe der unteren 
Korperhalite eines aktiv praparierten Meerschweinchens solange RingerlOsung 
leitet, bis dieselbe vollig klar abflieBt, und den Uterus erstnach einer solchen 
Auswaschung des Blutes aus den GefaBen herausschneidet und im isolierten 
Zustande mit del' auslOsenden Substanz (z. B. Pferdeserum) in Kontakt bringt, 
so erfolgt eine typische Kontraktion; man braucht zu diesem Zweck keineswegs 
hohere Konzentrationen des auslOsenden Stoffes, als wenn man einen nicht
ausgewaschenen Uterus, in dessen GefaBen das Blut verblieben ist, prUfen wfirde. 
Die in Abb. 67 abgebildete Kurve wurde mit dem Horn eines blutfrei gewaschenen 
Uterus gewonnen; man kann aber am perfundierten Organ noch mit weit starkeren 
Verdunnungen (z. B. mit lOOOO-lOOOOOOfach verdunntem Pferdeserum) 
kraftige Reaktionen erzielen. Wie lange man die Auswaschungsprozedur fort
setzt, erweist sich - sofern nur del' Muskel reizbar bleibt - als irrelevant. Diese 
absolute "Perfusionsfestigkeit" (die von zuve.rlassigen Experimentatoren uberein
stimmend bestatigt wurde) scheint darauf hinzudeuten, daB die infolge del' 
aktiven Praparierung geanderte Reaktivitat an den Muskelzellen selbst untrenn
bar hafte. Doch ist dieser SchluB anfechtbar. Es ist namlich nicht moglich, 
das Blut aus den GefaBen mittels Durchleitung von Ringe.rlosung vollstandig 
zu entfernen (LARSON u. BELL3), und selbst wenn dies del' Fall ware, bliebe noch 
immer die Gewebsflussigkeit (Lymphe) ubrig, welche durch die Auswaschung 
mit RingerlOsung sogar vermehrt wird; der perfundierte Uterus hat ein deutlich 
gequollenes, odematoses4 Aussehen (DALE). Vollig entkraften lieBen sich diese 
Einwande nur, wenn man an isolierten, iiberlebenden Zellen aktiv praparierter 
Meerschweinchen ein geandertes Verhalten gegen den auslOsenden Stoff nach
weisen konnte (DOERR5); doch wurden bisher noch keine derartigen Versuche 

1 DALE: Brit. J. exper. Path. t, 103 (1920). 
2 KENDALL u. VARNEY: J. info Dis. 41, 143 (1927). 
3 LARSON U. BELL: J. info Dis. 24, 185 (1919). 
4 FRIEDBERGER und SEIDENBERG [Z. Immun.forschg 51, 276 (1927)] verwendeten als 

Testobjekt nicht den Uterus, sondern die abgetrennte untere Korperhalfte von Meerschwein
chen, durch deren GefaBe warme Ringerlosung unter bestimmtem Druck geleitet wurde; 
stammte ein solches "GefaBpraparat" von einem aktiv praparierten Meerschweinchen, so 
hatte der Zusatz des auslosenden Stoffcs zur Durchstromungsflussigkeit eine Gefa/3kontrak
tion zur Folge, welche eine Verminderung des Abflusses aus der Cava inferior bewirkte und 
durch Messung der in der Zeiteinheit abtropfenden Flussigkeitsmenge dem Grade nach be
stimmt werden konnte. Auch FRIED BERGER und SEIDENBERG muBten sich uberzeugen, 
daB sich die anaphylaktische Reaktivitat eines GefaBpraparates selbst durch eine noch so 
lange Zeit fortgesetzte Durchspiilung der GefaBe nicht beseitigen laBt, behaupten aber, 
daB dies der Fall ist, wenn man das infolge der Perfusion entstehende machtige Odem aus 
dem entsprechend gelagerten GefaBpraparat spontan abtropfen laBt. Diese Angabe, welche 
zur Annahme eines materiellen Tragers der anaphylaktischen Reaktivitat in der Gewebs
bzw. Odemfliissigkeit fiihren wurde, ist jedoch durch die Experimente von FRIEDBERGER 
und SEIDENBERG nicht genugend begriindet [KRITSCHEWSKY U. HERONIMUS: Z. Immun.
forschg 58, 497 (1928) - DOERR: Handh. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., I, 836 (1929)]. 

5 DOERR: 14. KongreB d. Dtsch. Dermatolog. Ges., Leipzig 1925 (Verhdlgn im Arch. 
f. Dermat.). 
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ausgefiihrt und man ist daher einstweilen auf den zweiten Weg verwiesen, urn 
einen klareren Einblick in die Sachlage zu gewinnen: auf die Betrachtung der Z1tr 
aktiven Priiparierung geeigneten Substanzen. 

Als ARTHUS1 am 16. Juni 1903 mitteilte, daB man aktiv anaphylaktische 
Experimente (an Kaninchen) mit Pferdeserum anstellen kann, war es langst 
bekannt, daf3 Pferdeserum (ebenso wie andere "artfremde Proteine") im Kaninchen
organismus Antigenfunktionen entfaltet. Seit den ersten Veroffentlichungen von 
TSCHISTOWITSCH und BORDET aus dem Jahre 1899 war die Lehre von den Pra
cipitinen machtig ausgebaut worden und es galt namentlich' die Spezifitat del' 
Immunpracipitationen, welche R. KRAUS 1897 nur fill die Bakterienpracipitine 
festgestellt hatte, schon als allgemeines, wenn auch gewissen Einschrankungen 
unterworfenes Gesetz. ARTHUS fand nun, daB man Kaninchen mit Pferdeserum 
nicht gegen Kuhmilch praparieren kann und umgekehrt, sondel'll daB die aus-
16sende Substanz mit del' zur Praparierung verwendeten identisch sein muB. 
Ausgedehnte Nachpriifungen, die sich auf eine sehr groBe Zahl von EiweiB
korpern erstreckten und die auch an anderen Versuchstieren, besonders an 
Meerschweinchen, ausgefiihrt wurden, haben diese "Spez1:jitiit der Anaphylaxie" 
in weitem Umfange bestatigt und Zweifel an diesem Sachverhalt, wie sie merk
wiirdigerweise nachtraglich von M. ARTHUS2 selbst, dann auch von LESNE und 
DREYFUS, P. FABRy3 geauBert wurden, sind nicht gerechtfertigt. Del' in Abb. 67 
dargestellte Versuch zeigt, daB auch die anaphylaktischen Reaktionen del' isolier
ten glatten Muskeln aktiv praparierter Meerschweinchen spezifischen Charakter 
haben. Bedenkt man 1., daB die praparierenden Stoffe Antigene sind, 2. daB 
die Inkubationsperiode del' aktiven Anaphylaxie, d. h. die Zeit, welche zwischen 
del' Praparierung und dem Manifestwerden des anaphylaktischen Zustandes 
verstreicht, dem allgemeinen Termin del' Antikorperbildung entspricht und 3., 
daB die durch die Praparierung geanderte Reaktivitat im Vergleich zur Norm 
etwas Neues, vorher nicht Vorhandenes darstellt, so ergibt sich, daB die prapa
rierende sowohl als die aus16sende Wirkung des Pferdeserums nichts anderes sein 
konnen als besondere Ausdrucksformen seiner Antigenfunktionen, und daB sich 
demzufolge del' anaphylaktische Zustand yom normalen durch das Vorhanden
sein von Antikorper im Meerschweinchenorganismus unterscheidet. Diesel' 
SchluB wurde denn auch von fast allen Autoren, welche sich bald nach den ersten 
grundlegenden Arbeiten von RICHET (1902) und ARTHUS (1903) mit del' Anaphy
laxie beschaftigten, gezogen (v. PIRQUET U. SCHICK, WOLFF-EISNER, OTTO, 
ROSENAU U. ANDERSON, BESREDKA, FRIEDBERGER, DOERR u. a.); er erfuhr eine 
eindrucksvolle Bestatigung durch eine eigenartige Umformung des anaphylak
tischen Versuches, die man als das passiv anaphylaktische Experiment bezeichnet 
(v. PIRQUET U. SCHICK4, NICOLLE5, CH. RICHET6 , GAY U. SOUTHARD 7, OTTo8 , 

FRIEDEMANN9, ROSENAU u. ANDERSON10). 

Unter Antikorpel'll versteht man in del' Immunitatslehre Wirkungsquali
taten, welche das Blutplasma (Blutserum) von Tieren zeigt, die man mit Antige
nen parenteral vorbehandelt hat; die subcutane Praparierung eines Meerschwein-

1 ARTHus, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 55, 817 (1903). 
2 ARTHUS, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 128 (1923). 
3 FABRY: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 467 (1925) .. 
4 v. PIRQUET u. SemeK: Die Serumkrankheit. Wien 1905. 
5 NICOLLE: Ann. Inst. Pasteur 21 (1907). 
6 RICHET, CH.: L'anaphylaxie. Paris 1911. 
7 GAY u. SOUTHARD: J. medical.. Res. 16, 143 (1907). 
8 OTTO: Munch. med. Wschr. 1907", Nr 34. 
9 FRIEDEMANN: Munch. med. Wschr. 1907", Nr 49. 

10 ROSENAU U. ANDERSON: Hyg. Labor. Bull. Nr 50. Washington 1909. 
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chens mit PferdeeiweiB (Pferdeserum) ist eine parenterale Antigenzufuhr, und 
wir diirfen daher erwarten, daB im Serum solcher Meerschweinchen der Anti
korper zu finden ist, den wir nach den obigen Ausfiihrungen als notwendige und 
hinreichende Bedingung des anaphylaktischen Zustandes zu betrachten haben. 
1st dies richtig, so miiBte also das Serum eines aktiv praparierten Meerschwein
chens imstande sein, ein normales sofort in den anaphylaktischen Zustand zu 
versetzen; die in der Inkubationsperiode des aktiv anaphylaktischen Versuches 
erfolgende Produktion des AntikOrpers ware einfach durch die passive Ein
verleibung von fertigem AntikOrper ersetzt und damit auch die Bedingung der 
anaphylaktischen Reaktivitat - auf eine andere Art - erfiillt. Die Ausfiihrung 
solcher Versuche ergibt (von den Einschrankungen wird spater die Rede sein) 
positive Resultate. Der Shock eines "passiv praparierten" Meerschweinchens 
unterscheidet sich weder qualitativ noch auch hinsichtlich seines Intensitats
maximums yom Shock eines aktiv vorbehandelten; in beiden Fallen scheint es 
sich um eine pathologische Auswirkung einer im Organismus ablaufenden Reak
tion zwischen Antikorper und zugehorigem Antigen zu handeln, wobei der Organis
m1tS die Rolle eines blofJen Indicators des Reaktionsgeschehens ilbernimmt. Von 
diesem Standpunkte aus betrachtet werden zwei Tatsachen zu banalen Selbst
verstandlichkeiten, fUr die man im Laufe der Zeit verschiedene und meist recht 
gezwungene Erklarungen gesucht und gegeben hat, namlich 

1. daB der Shock des Meerschweinchens immer dieselbe Eigenart bekundet, 
gleichgilltig, ob man, das anaphylaktische Experiment mit Pferdeserum oder 
irgendeinem anderen Antigen anstellt. Urn nur immunologische Indicatoren 
zum Vergleich heranzuziehen, sei darauf hingewiesen, daB die bei der Pracipitin
reaktion eintretende EiweiBflockung ebenfalls den stets gleichbleibenden Indi
cator darstellt, welcher den Reaktionsablauf zwischen den verschiedensten 
Pracipit,inogenen und ihren Antikorpern anzuzeigen vermag; 

2. daB im Charakter der anaphylaktischen Erscheinungen Anderungen ein
treten k6nnen, wenn man nicht Meerschweinchen, sondern andere Tierspezies, 
z. B. Runde, Kaninchen, weiBe Mause usw. als Testobjekte verwendet. Ver
schiedene Organismen werden eben durch ein identisches Agens oft in sehr 
differenter Weise beeinfluBt, und es sind im Prinzip aIle Abstufungen zwischen 
maximaler Ansprechbarkeit und vollig refraktiirem Verhalten denkbar. So 
kann es auch nicht befremden, daB gewisse Tierarten wie Mfen (UHLENHUTH 
u. RLl\[DEL\ YAMANOUCHI2, ZINSSER3 , DRINKER U. BRONFENBRENNER4, E. F. 
GROVE5) oder Ratten (ARTHUS6 , UHLENHUTH U. RANDEL7, TROJ\;IMSDORFF8, 

LONGCOPE9, F. U. J. T. PARKER, M.K.EBERTIO, W. GERLACHll,FRIEDBERGERU. 
SEIDENBERG12) sowohl im aktiv wie im passiv anaphylaktischen Experiment 
vollig odeI' fast vollig versagen. Von den zahlreichen toxikologischen Beispielen, 
welche diese Verhaltnisse widerspiegeln, sei das in anderem Zusammenhange 
bereits erwahnte Histamin angefUhrt, das beim Meerschweinchen schon in der 
Dosis von 0,3 mg pro kg Korpergewicht, intravenos injiziert, akuten broncho-
-----

1 UHLE~HUTH U. HANDEL: ZbI. Bakter. I Ref. (Beihefte) 47 (1910). 
2 YAMANoucm: C. r. Soc. BioI. Paris 68, Nr 21 (1910). 
3 ZINSSER: Proc. Soc. expel'. BioI. a. Med. 18, 57 (1920). 
4 DRINKER U. BRONFENBRENNER: J. of Immun. 9, 387 (1924). 
5 GROVE: J. of Immun. 15, 3 (1928). 
6 ARTHUS: C. r. Soc. BioI. Paris 60, 819 (1903). 
7 UHLENHUTH U. HANDEL: ZbI. Bakter. I Ref. (Beihefte) 47, 67 (1910). 
8 TROMMSDORFF: Arb. ksI. Gesdh.amt 32 (1909). 
9 LONGCOPE: J. of expel'. Med. 36, 627 (1922). 

10 EBERT, M. K.: Z. Immun.forschg 51, 79 (1927). 
11 GERLACH, W.: Virchows Arch. 247, 295 (1923). 
12 FRIEDBERGER U. SEIDENBERG: Z. Immun.forschg 51, 276 (1927). 
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spastischen Shocktod bewirkt, wahrend die Dosis letalis fUr weiBe Ratten 300, 
fUr Frosche 2000 mg betragt (W. G. SCHMIDT U. STARELIN1 , C. VOEGTLIN U. 

H. A. DYER2); die Symptome der Histaminvergiftung variieren iiberdies je nach 
der Tierspezies (Meerschweinchen, Hund, Kaninchen, Taube, weiBe Maus) in 
ganz ahnlicher, zum Teil sogar identischer Art wie die klinischen Bilder der 
anaphylaktischen Storungen. 

DaB die anaphylaktischen Erscheinungen von einer Tierart zur anderen 
differieren mii88en, ist dagegen a priori nicht einzusehen, ja unwahrscheinlich. 
Es ist anzunehmen, daB sich die pathologische Auswirkung der Antigen-Anti
korperreaktion unabhangig von der Tierspezies auf gleiche Gewebe erstreckt 
oder erstrecken kann, und daB sich daher neben gewissen Unterschieden auch 
Almlichkeiten der anaphylaktischen Syndrome ausfindig machen lassen miissen. 
Das trifft auch de facto zu, und zwar in sehr weitem Umfange. Die einseitige 
Uberschatzung der vorhandenen Differenzen ist ein Produkt des Entwicklungs
ganges der Anaphylaxieforschung, welche als Testobjekte zunachst Hunde 
(CR. RICHET) und Kaninchen (M. ARTHUS), dann Meerschweinchen (TH. SMITH, 
OTTO) benutzte, drei Spezies, von denen jede zufalligerweise durch einen be
sonderen Typus des anaphylaktischen Shocks ausgezeichnet ist (vgl. das Kapitel 
iiber die Symptomatologie und die pathologische Physiologie der anaphylakti
schen Storungen). Aber schon zwischen dem protrahierten Shock des Meer
schweinchens und des Hundes dominieren die Ahnlichkeiten, der akute Shock 
des Huhnes und der Taube gleichen einander fast vollig, und die sog. "lokale 
Anaphylaxie" hat. bei allen Tierarten, bei welchen sie beobachtet wurde, das 
gleiche Geprage einer aseptischen, mit Odembildung einhergehenden, oft bis 
zur ortlichen Gewebsnekrose gesteigerten Entziindung (ARTHUS U. BRETON3 , 

R. ROSSLE4, W. GERLACH5 U. a.). Man kann daher auch nicht behaupten, das 
Variieren der klinischen Erscheinungen je nach der Tierspezies sei ein Kriterium 
der anaphylaktischen und der mit ihnen verwandten Phanomene (COCA6 , 

G. H. WELLS7); abgesehen von der Unrichtigkeit dieser Formulierung besaBe 
das angebliche begriffsbestimmende Merkmal weder erkenntnistheoretischen noch 
klassifikatorischen Wert (DOERR). 

Das passiv anaphylaktische Experiment gestattet eine in mancher Beziehung 
und namentlich auch in dem hier erorterten Konnex wichtige Variante. Man kann 
die Antikorperproduktion und die shockauslosende Antigen-Antikorperreaktion 
in zwei verschiedenen Tierarten ablaufen lassen. Konkret ausgedriickt wiirde 
sich ein solcher "heterolog pa88iver" Ver8uch so gestalten, daB man Z. B. ein 
Kaninchen mit PferdeeiweiB parenteral injiziert und das Serum dieses Kaninchens 
(nach erfolgter Antikorperbildung) dazu beniitzt, um ein Meer8chweinchen passiv 
zu praparieren. Das Resultat ist positiv (OTT08 , WElL-HALLE U. LEMAIRE9, 

DOERR U. RAUBITSCHEKlO, DOERR U. Russll), d. h. das mit dem Kaninchen
immunserum injizierte normale Meerschweinchen wird (innerhalb einer kurzen 
Frist, die wir hier vorerst vernachlassigen wollen) anaphylaktisch, es reagiert 

1 SCHMIDT, W. G. U. STAHELIN: Z. Immun.forschg 60, 222 (1929). 
2 VOEGTLIN, C. U. A. DYER: J. of Pharmacol. 24, 101 (1925). 
3 ARTHUS u. BRETON: C. r. Soc. BioI. Paris 1903. 
4 RasSLE, R.: Verh. d. 17. Tagung dtsch. path. Ges. in Miinchen 1914, 28l. 
5 GERLACH, W.: Virchows Arch. 247, 295 (1923). 
6 COCA u. COORE: J. of Immun. 8, 163 (1923). 
7 WELLS, G. H.: The chemical aspects of immunity. New York 1925. 
8 OTTO: Miinch. med. Wschr. 1907, Nr 34. 
9 WEIL-HALLE U. LEMAIRE: C. r. Soc. BioI. Paris 65, 141 (1908). 

10 DOERR U. RAUBITSCHEK: Berl. klin. 'Vschr. 1908, Nr 33. 
11 DOERR U. Russ: Z. Immun.forschg 3 (1909). 
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auf die intravenose Erfolgsinjektion mit PferdeeiweiB (Pferdeserum) mit akut 
todlichem Shock. Der Leser diirfte vermutlich die Bemerkung als uberflussig 
bezeichnen, daB dieser Shock nicht die Kennzeichen des anaphylaktischen Shocks 
der Kaninchen aufweist, sondern genau so als bronchostenotische Erstickung 
verlauft ·wie bei einem aktiv oder "homolog passiv" (mit antikorperhaltigem 
Meerschweinchenserum) praparierten Meerschweinchen. Wenn jedoch die Tat
sache so selbstverstandlich ware, wiirde man in der alteren und neueren Literatur 
nicht der Aussage begegnen, "daB sich der anaphylaktische Zustand mit dem 
Serum uberempfindlicher Tiere auf normale Tiere der gleichen oder einer anderen 
Spezies ubertragen laBt". Man scheint eben doch aus dem passiven Experiment 
(in der heterologen Ausfiihrung) noch nicht die strenge Folgerung ableiten zu 
wollen, daB weder ein "Zustand", noch eine "Reaktivitat", noch eine "Uber
empfindlichkeit" ubertragen wird, sondern eine Komponente fiir die pathogene 
Immunitatsreaktion (der Antikorper). DaB aber die Folgerung richtig ist, erhellt 
auch aus der vollig gesicherten Beobachtung, daB Meerschweinchen, welche 
selbst gegen Antigeninjektionen refraktar sind (s. unter Antianaphylaxie), groBe 
Mengen von passiv praparierendem Antikorper in ihrem Blutserum haben 
konnen; ftihrt man mit einem solchen Serum den passiv anaphylaktischen Ver
such aus, so versetzt man den Serumempfanger in einen Zustand, welcher dem 
des Serumspenders geradezu entgegengesetzt ist (OTTO, ROSENAU U. ANDERSON, 
ANDERSON U. FROST1). 

Kehren wir nun zu dem Verhalten der isolierten, uberlebenden und vor der 
Isolierung moglichst blutfrei gespillten Organe (Gewebe) aktiv praparierter 
Meerschweinchen zuriick. Wir konstatierten, daB sich der Uterusmuskel, in 
RingerlOsung suspendiert, machtig kontrahiert, wenn man zu dem Ringerbade 
das Antigen in der erforderlichen (zur Herstellung einer bestimmten Konzen
tration notwendigen) Menge zusetzt; die Kontraktion erfolgt sofort, nachdem 
der Kontakt zwischen Muskelzelle und Antigen hergestellt ist, so daB man den 
unmittelbaren Eindruck erhalt, der glatte Muskel selbst sei infolge der Prapa
rierung des Meerschweinchens gegen Pferdeserum empfindlich geworden. Eine 
am Gewebe haftende ("histogene") Empfindlichkeit konnte aber nicht durch 
Serum auf normale Individuen ubertragen werden; zwischen dem Verhalten 
des blutfrei gespillten Organs und der Moglichkeit des passiv anaphylaktischen 
Experimentes scheint somit ein Widerspruch zu bestehen, dessen Beseitigung 
von zwei Seiten her angestrebt werden kann. Am nachsten liegt natiirlich die 
Prufung isolierter glatter Muskeln von passiv (homolog odeI' heterolog) prapa
rierten Meerschweinchen; es zeigt sich, daB sie auf Antigenkontakt ebenso 
prompt und kraftig reagieren wie die Muskeln aktiv praparierter Tiere (DALE), 
obzwar die passive Versuchsanordnung naturgemaB die Vorstellung ausschlieBt, 
daB die Gewebe durch eine erste Antigeneinwirkung "umgestimmt" d. h. gegen 
eine vViederholung dieser Einwirkung "sensibilisiert" werden. Es bliebe also 
nur noch die Kombination ubrig, daB der Antikorper, gleichgilltig, ob er aktiv 
produziert oder passiv zugeftihrt wird, die Fahigkeit besitzen konnte, das nor
male Gewebe oder wenigstens bestimmte normale Gewebe wie die glatten Muskeln 
des Meerschweinchens gegen die Beruhrung mit Antigen empfindlich zu machen. 
Was hat man sich aber unter diesem Vorgang zu denken~ Daruber gibt bis zu 
einem gewissen Grade ein weiterer Versuch AufschluB. Wenn namlich del' isolierte 
Dterusmuskel eines aktiv odeI' passiv praparierten Meerschweinchens auf den 
Antigenkontakt mit einer maximalen Zusammenziehung geantwortet hat, er
weist er sich (falls gewisse quantitative Bedingungen erfullt wurden) als "de-

1 ANDERSON u. FROST: Hyg. Labor. Bull. Nr 64. Washington 1910. 
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sensibilisiert", er reagiert - obwohl noch vollkommen reizbar - auf eine erneute 
Beriihrung mit Antigen nicht mehr. Die durch den Antikorper veranderte 
spezifische Reaktivitat des glatten Muskelgewebes adhariert demselben also 
nicht als eine unveranderliche Eigenschaft; sie kann aufgehoben werden, und 
zwar durch den Kontakt der Muskelzellen mit Antigen, von dem wir wissen, 
daB es sich mit dem Antikorper zu verbinden und ihn zu "neutralisieren", d. h. 
unwirksam zu machen vermag. Somit erscheint der Schluf3 unvermeidlich, daf3 der 
isolierte Muskel anaphylaktischer Meerschweinchen gegen Antigen empfindlich ist, 
weil und solange als er Antik6rper enthiilt. 

Prapariert man ein Meerschweinchen passiv (durch die Injektion von homo
logem oder heterologem Immunserum), so kann der im Immunserum befindliche 
Antikorper zu den glatten Muskelzellen des Uterus, des Darmes, der Blase, der 
Bronchialwande usw. nur auf "hamatogenem Wege" , d. h. durch die Blut
zirkulation, gelangen; wiirde er im Blutstrome bleiben, so miiBte eine restlose 
Auswaschung des Blutes aus den GefaBen des Muskelgewebes eine vollstandige 
Entfernung des Antikorpers und damit eine AuslOschung der anaphylaktischen 
Reaktivitat, gewissermaBen eine "mechanische Desensibilisierung", zur Folge 
haben. Leitet man aber durch die Gefa£bahnen stundenlang RingerlOsung, so 
bewahren die Organe - auch wenn sie von einem passiv priiparierten Meerschwein
chen herrilhren - ihre volle Empfindlichkeit gegen Antigenkontakt. Es wurde 
bereits auseinandergesetzt, daB die Verwertbarkeit dieser Beobachtung durch 
die Unmoglichkeit eingeschrankt wird, das Blut ·wirklich restios aus den GefaBen 
fortzuspiilen; immerhin ware zu erwarten, daB die Auswaschung der Hauptmenge 
des Blutes in einer deutlichen Herabminderung der spezifischen Antigenempfind
lichkeit zum Ausdruck kommt, falls der im Blutstrom kreisende Antikorper 
fUr diese Empfindlichkeit maBgebend ist. Die "Perfusionsfestigkeit" des Anti
korpers spricht doch dafiir, daB zwischen Muskelgewebe und Antikorper im 
praparierten Tiere eine andere, innigere Beziehung besteht, daB der Antikorper 
irgendwie im Gewebe fixiert ist. Diese Annahme konnte iibrigens noch durch 
andere Tatsachen gestiitzt werden, von denen an dieser Stelle nur eine einzige 
angefiihrt werden solI. Wenn man Meerschweinchen durch eine einmalige sub
cutane Injektion von Pferdeserum aktiv prapariert, blciben sie mindestens ein 
Jahr lang derart anaphylaktisch, daB die intravenose Reinjektion mit einigen 
Zehnteln Kubikzentimeter Pferdeserum akuten Shocktod herbeifiihrt (AUERl, 
THOMSEN2, ROSENAU u. ANDERSON3); das Blut solcher Tiere wird aber nach 
langstens 9 Wochen antikorperfrei, d. h. es verliert seine praparierende Fahigkeit 
fli.r normale Meerschweinchen ganzlich (R. WEIL, KELLAWAY U. COWELL4), so 
daB dann durch 10 Monate odeI' noch langer ein Zustand besteht, del' nicht auf 
zirkulierendem Antikorper beruhen kann und del' doch zweifellos durch das 
VOl'handensein von Antikorpel' im Ol'ganismus bedingt sein muB. Suchen wir 
den Antikol'per in den Organen, so gibt der Versuch am iiberlebenden, moglichst 
blutfl'ei gespiilten Uterus ein positives Resultat: das Uterushorn reagiel't auf 
die Bel'iihrung mit Pferdesel'um mit einer Kontraktion und erweist sich nach 
Ablauf derselben als desensibilisiert. Solche und analoge Erfahrungen bilden 
das Fundament del' Lehre, daf3 der Antik6rper m~r in der in den Geweben ver
ankerten Form (als "fixer" Antikorpel') die hinr-eichende und notwendige Bedingung 
des anaphylaktischen Zustandes repriisentiert, daB dagegen die Reaktion von 
zirkuliel'endem ("jreiem" Antikorper) mit zugefiihrtem Antigen die anaphylakti-

1 AUER, J.: J. of PharmacaL 13, 511 (1919). 
2 THOMSON: Z. Immun.forschg 26, 213 (1917). 
3 ROSENAU u. ANDERSON: Hyg. Labor. Bull. Nr 50. Washington 1909. 
4 KELLAWAY u. COWELL: Brit. J. expel'. Path. 4, 255 (1923). 



Einleitung. 661 

schen Storungen nicht auszulOsen vermag (sog. "celluliire Theorie" oder Hypothese 
von der "Zellstiindigkeit" der anaphylaktischen Antigen-Antikorperreaktion). 
Diese schon von BESREDKA1 (1907) und ]ltIEDBERGER2 (1909) vertretene, von 
R. WEIL3, DALE', COCA5, DOERR U. RUSS6, v. FENYVESSY U. J. FREUND? u. a. 
experimentell gestiitzte Auffassung hat indes mit der Schwierigkeit zu kampfen, 
daB sie iiber den Zustand des am Gewebe haftenden Antikorpers keine be
friedigende positive Aussage machen kann. 

Man halt es zwar ziemlich allgemein fiir das Wahrscheinlichste, daB der Anti
korper von Zellen produziert und sekundar, gewissermaBen als Sekret, an das 
stromende Blut abgegeben wird. Es ist vorstellbar, daB der Antikorper schon 
vor der AbstoBung in den Zellen in derselben Form, in welcher er dann im Blut
plasma zu finden ist, vorhanden sein und daB er diese Lokalisation durch sehr 
lange Zeit beibehalten kann (sog. "sessile Receptoren" P. EHRLICHS). Diese 
"Erklarung" muB jedoch als vollig unzulanglich bezeichnet werden; der Anti
korper im Uterusmuskel eines passiv sensibilisierten Meerschweinchens ist ja 
gleichfalls "perfusionsfest" gebunden, und zwar im namlichen Gewebe wie beim 
aktiv praparierten Tiere, obwohl er nicht neu gebildet, sondern im fertigen Zu
stande einverleibt wird. Die Liicke, welche die cellulare Theorie in dem eben 
diskutierten Punkte aufweist, wird von mehreren Autoren (FRIEDBERGER8, 

BORDET9) als Argument fiir die Richtigkeit humoraler Auffassungen bewertet, 
welche die auslosende Antigen-Antikorperreaktion in die Blutbahn verlegen, 
Auffassungen, die sich ja als die natiirlichen und unmittelbaren Konsequenzen 
des passiv anaphylaktischen Experimentes darstellen und daher schon in den 
Friihperioden der Anaphylaxieforschung iiberzeugte Anhanger gewannen (v. PIR
QUET U. SCHICKlO, WOLFF-EISNERll , RWHET12, M. NWOLLE13). Die humoralen 
Hypothesen sind aber bisher die Antwort auf eine ganze Reihe wichtiger Fragen 
schuldig geblieben, so z. B. warum Tiere, welche reichlich Antikorper im Blute 
haben, selbst nicht anaphylaktisch sind, und warum umgekehrt bei Tieren mit 
antikorperfreiem Blute maximale Grade des anaphylaktischen Zustandes fest
gestellt werden oder warum der blutfrei gewaschene Uterusmuskel eines prapa
rierten Meerschweinchens sofort reagiert, nicht nur wenn man Antigen in seine 
GefaBe bringt, wie das fiir eine humorale Reaktion erforderlich ware, sondern 
auch wenn man das Antigen auf die von der Serosa iiberzogene AuBenflache des 
Organs einwirken laBt. So harrt das hier nur skizzierte Problem "des Sitzes der 
anaphylaktischen Reaktion" einstweilen auf eine allseits anerkannte Losung. 
Es ist aber keineswegs die einzige prinzipiell bedeutungsvolle und nichterledigte 
Aufgabe, vor welche uns ein scheinbar so einfaches Phanomen gestellt hat. 

Man betrachtet allgemein die anaphylaktischen Storungen als pathologische 
Auswirkungen einer im Organismus gewisser Tierspezies ablaufenden Antigen
Antikorperreaktion. Diese Aussage ist aber in zwei Richtungen unbestimmt; 

1 BESREDKA: Uber Anaphylaxie. Handb. d. Technik u. Methodik d. lmmun.forschg, 
Erg.-Bd. I (1911). 

2 FRIEDBERGER: Z. lmmun.forschg 2, 208 (1909). 
3 WEIL, R.: J. medical. Res. 27, 497 (1913). 
4 DALE: J. of Pharmacol. 4, 167 (1913). 
5 COCA: Z. lmmun.forschg 20, 618 (1914). 
6 DOERR u. Russ: Z. lmmun.forschg 3, 181 (1909). 
7 v. FENYVESSY u. FREUND: Z. lmmun.forschg 22, 59 (1914). 
8 FRIEDBERGER: Siehe u. a. Z. lmmun.forschg 39, 395 (1924) u. 51, 276 (1927) .. 
9 BORDET, J.: C. r. Acad. Sci. Paris 179, 243 (1924). 

10 v. PmQUET u. SCHICK: Die Serumkrankheit. Wien 1905. 
11 WOLFF-EISNER: Zbl. Bakter. Orig. 37 (1904). 
12 RICHET: L'anaphylaxie. Paris 1911 - C. r. Soc. BioI. Paris 66, 810 (1909). 
13 NICOLLE, M.: Ann. lnst. Pasteur 23 (1908). 
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sie enthalt namlich keine Angabe uber die Phase des Reaktionsablaufes, welcher 
del' pathogene Effekt zugeordnet werden soll, und gibt keine Aufklarung, warum 
eine Antigen-Antikorperreaktion die Gewebe reizen odeI' schadigen kann, zwei 
Punkte, die natiirlich in engerer Beziehung zueinander stehen diirften. 

Spricht man von Antigen-Antikorperreaktionen, so wird stets nur del' end
giiltige Gleichgewichtszustand gemeint, del' nach dem vollstandigen Ablauf des 
Reaktionsgeschehens resultiert; nur dieser terminale Zustand ist einer serologischen 
Prufung zuganglich, welche stets darin besteht, daB man die erfolgte totale odeI' 
partielle Absattigung der Reaktionskomponenten feststellt d. h. den Verlust 
an Antigen oder an Antikorper, welcher mit seinem Antagonisten zu reagieren 
vermag. Sind die Antigene Toxine, so kommt noch die EinbuBe ihrer Toxizitat 
als ein weiteres Bestimmungsmittel del' Endphase hinzu. In diesel' Begrenzung 
der immunologischen Forschungsmethoden ist wohl die Hauptursache zu suchen, 
warum man auch bei der Anaphylaxie, von Ausnahmen (BESREDKA) abgesehen, 
nicht den "Reaktionsablauf", sondern die "abgelaufene Reaktion" bzw. das 
Reaktionsprodukt ins Auge faBte, eine Betrachtungsweise, welche die Konse
quenz hatte, daB diesem Reaktionsprodukt die Eigenschaften eines Giftes, des 
"anaphylaktischen Giftes", zuerkannt wurden. Die Einfiihrung dieses neuen, 
zunachst hypothetischen Momentes wird dagegen a limine iiberfliissig, wenn man 
sich die pathologische Auswirkung mit dem Reaktionsablauf verkniipft denkt 
(DOERRl). Welcher von beiden Standpunkten der richtige oder derzeit wahr
scheinlichere ist, soll an anderer Stelle ausfiihrlicher erortert werden. Meines 
Erachtens entspricht es aber dem Zweck dieser orientierenden Einleitung, wenn 
einige Auseinandersetzungen schon hier Platz finden, welche dem Leser eine 
personliche Stellungnahme ermoglichen sollen. 

1m Verhalten des isolierten Uterushol'lles spiegelt sich del' anaphylaktische 
Zustand aktiv oder passiv praparierter Meerschweinchen sowie eine etwa statt
gehabte Desensibilisierung getreu wider (DALE)2; wir diirfen daher versuchen, 
ob die Beobachtung dieses Objektes in der gedachten Richtung Aufschliisse 
bietet. Da wird es vor aHem klar, daB die anaphylaktische Kontraktion des 
glatten Muskels nicht durch eine bestimmte Menge Antigen, sondel'll durch eine 
Antigenkonzentration ausgelost wird, namlich durch jene Konzentration, die das 
Antigen in der den Muskel umspiilenden Ringer16sung annimmt. Es kann gar 
nicht die Rede davon sein, daB diejenige Menge Antigen, welche wir dem Ringer
bade zusetzen mussen, um eine Kontraktion zu erzielen, "verbraucht" ("ge
bunden" oder "neutralisiert") wird; indes konnte man sich immerhin denken, 
daB die Herstellung einer Minimalkonzentration notig ist, um an die Oberflache 
des Muskels rasch eine gewisse Quote der absoluten Antigenmenge heranzubringen, 
die dann an diesem Orte doch zur Absattigung gelangt. Diese Deutung wird aber 
durch das Verhalten des Antikorpers hinfallig. Eine Neutralisation des im 
Uterusmuskel enthaltenen und die Ursache seiner spezifischen Reizbarkeit dar
stellenden Antikorpers diirfen wir erst annehmen, wenn diese Reizbarkeit ab
nimmt oder erlischt. Nach den Untersuchungen von R. WEIL, FRIEDLI 3 und 
namentlich von WALZER und GROVE4 3ind aber hierzu bei Antigenen von hoher 
Aktivitat (groBer Reaktionsfahigkeit) 10-15 Minuten, bei Antigenen von 
geringer Reaktionsfahigkeit, wie z. B. Hamoglobin, Pollensubstanzen, bis zu 
60 Minuten und mehr erforderlich; wird das sensibilisierte Uterushol'll yor Ab
lauf diesel' Fristen ein zweites Mal mit del' gleichen Antigenkonzentration in 

1 DOERR, R.: Naturwiss. 12, 1018 (1924) - Arch. f. Dermat. 150, 509 (1926). 
2 DALE: Bull. Hopkins Hosp. 31, 310 (1920). 
3 FRIEDLI: Z. Hyg. 104, 233 (1925). 
4 WALZER, M. u. E. F. GROVE: J. of Immun. 10, 483 (1925). 
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Kontakt gebracht, welche die erste Kontraktion hervorrief, so ist keine Ab
nahme seiner Empfindlichkeit festzustellen. Da wir aber andererseits wissen, 
daB die Kontraktion des anaphylaktischen Muskels sofort nach der Beriihrung 
mit Antigen einsetzt oder hochstens nach einer Latenz von wenigen Sekunden, 
ist es nicht zulassig, die "Neutralisation des Antikorpers" bzw. die Entstehung 
eines Neutralisationsproduktes als kontraktionserregenden Reiz aufzufassen. 

Verwendet man als Testobjekt nicht isolierte iiberlebende Organe, sondern 
das ganze Tier (Meerschweinchen), so wird man leicht durch den Umstand ge
tauscht, daB man fiir die auslOsende Injektion ganz bestimmte absolute Antigen
quanten ("Dosis letalis minima") benotigt, urn den Tod im akuten Shock zu 
erzielen. De facto sind aber die Verhaltnisse im Prinzip dieselben wie im Ver
suche am Uterusmuskel, speziell wenn man beriicksichtigt, daB die auslOsenden 
Injektionen intravenos ausgefiihrt werden; das absolute Antigenquantum dient 
eben dazu, urn im Blute des Tieres mit der erforderlichen Geschwindigkeit die 
kontraktionserregende Minimalkonzentration herzustellen. In letzter Zeit hat 
DOERR auf eigentiimliche quantitative Beziehungen zwischen dem im Meer
schweinchenorganismus vorhandenen Antikorper und der intravenos todlichen 
Antigendosis aufmerksam gemacht, welche zu demselben SchluB fiihren wie das 
Studium der zeitlichen Verhaltnisse der Kontraktion und der Antikorperneutrali
sation isolierter glatter Muskeln. 

Ein konkretes Beispiel mag dies illustrieren. Urn die Menge des im Organis
mus vorhandenen Antikorpers zu kennen, wahlt man die passive Praparierung 
z. B. mit einem Antimenschenserum 'lorn Kaninchen. Man prapariert 4 Serien 
von gleich schweren Meerschweinchen, die erste mit 0,1 ccm, die zweite mit 0,2, 
die dritte mit 0,4 und die vierte mit 0,8 ccm des Immunserums und ermittelt 
dann fiir jede Serie die intravenos todliche Dosis Antigen (Menschenserum). 
In einem derartigen Versuch fand DOERR 

fiir 0,1 cern Antiserum als Dosis min. let. des Antigens 
" 0,2 " 
" 0,4 " 
" 0,8 " 

0,1 cern 
0,02 " 
0,02 " 
0,006 " 

Dieses Resultat (ahnliche Erfahrungen wurden von BURCKHARDTl, ARMIT2, 
O. THOMSEN3 , R. WElL, COCA U. KOSAKAI4 u. a. veroffentlicht) ist mit del' Voraus
setzung unvereinbar, daB del' Shock zustande kommt, wenn eine bestimmte 
Menge Antikorper mit einer "aquivalenten" Menge Antigen abreagiert; ware 
diese Pramisse richtig, dann miiBte die Shockdosis immer dieselbe sein, gleich
giiltig mit welcher Antikorperquantitat (mit welchem Volumen Antiserum) die 
Tiere prapariert wurden, und konnte nicht so betrachtlich absinken wie in dem 
obigen Beispiel, weil sich daraus die absurde Konsequenz ergabe, daB groBere 
Antikorperquanten kleinere Antigenmengen fiir ihre Absattigung erfordern. 1m 
gleichen Sinne laBt sich die Beobachtung verwerten, daB man bei passiv sensi
bilisierten Meerschweinchen unter Umstanden weit mehr Antigen braucht, urn 
den Shock hervorzurufen, als zurNeutralisation del' in Betracht kommenden 
Antikorpermenge in vitro notwendig ist (R. WEIL, DOERR u. BLEYER5), ferner 
das von COCA und KOSALA14 beobachtete, von WALZER und GROVE6 bestatigte 

1 BURCKHARDT, J. L.: Z. Immun.forschg 8, 87 (1910). 
2 ARlIfiT: Z. Immun.forschg 6 (1910). 
3 THOMSON, 0.: Z. Immun.forschg 26, 213 (1917). 
4 COCA u. KOSAKAI: J. of Immun. 5, 297 (1920). 
5 DOERR u. BLEYER: Z. Hyg. l06, 371 (1926). 
6 WALZER U. GROVE: J. of Immun. lO, 483 (1925). 
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Phanomen, daB die shockaus16sende Dosis fill praparierte und partiell desensibili
sierte Meerschweinchen wesentlich, z. B. lOOmal groBer ist als fill gleichartig 
praparierte, aber nicht partiell desensibilisierte Tiere. 

Damit erscheint indes die Frage nach der pathogenen Phase der Antigen
Antikorperreaktion nicht beantwortet. Man entfernt sich sogar von der Losung 
insofern, als man die einzige Moglichkeit, auf welche sich die Methoden del' 
immunologischen Analyse anwenden lassen, ablehnt; denn andere Mittel stehen 
- wenn man von der chemischen BeeinfluBbarkeit der Antigenspezifitat (OBER
MAYER U. E. P. PICK, K. LANDSTEINER) absieht - nicht zur Verfiigung, um in 
die Relativitat Antigen-Antikol'per einen tieferen Einblick zu gewinnen. Nicht 
einmal die Bildungsstatten der Antikorper sind mit Sicherheit ermittelt worden; 
ihr Wesen, ihr genetisches Verhaltnis zu den Antigenen, die Ursache ihrer spezi
fischen Einstellung auf diese Antigene sind unbekannt, und die Alternative, ob 
einem chemisch einheitlichen Antigen ein einzigel' oder mehrere Antikorper 
(von gleicher Spezifitat) entsprechen, wird noch immer umstritten. Solange 
diese Situation unverandert bleibt, ist kaum zu erwarten, daB man die pathogene 
Phase der Antigen-Antikol'perreaktion genau feststellen wird; auch der Mechanis
mus ihrel' zellreizenden odeI' zellschadigenden Auswirkung ist bisher nur Gegen
stand von Hypothesen gewesen, welche durch die auBerordentliche Verschieden
heit ihres Inhaltes das Fehlen einer zuverlassigen Basis verraten. 

Die groBen Liicken unsel'es Wissens gerade in pl'inzipiell wichtigen Beziehun
gen miissen naturgemaB die Fixierungder begriffsbestimmenden Merkmale anaphy
laktischer Phiinomene erschweren. H. G. WELLS1 verlangt: 

1. DaB die Toxizitat der shockauslosenden Substanzen von der Sensibili
sierung des Tiel'es abhangen muB; die Substanzen dillfen auf das nichtsensibili
sierte Tier nicht in ahnlicher Weise wirken. 

2. Die hervorgerufenen Symptome miissen fill die anaphylaktische Reaktion 
charakteristisch sein und jenen Symptomen gleichen, welche man durch losliche 
Proteine erzeugen kann; sie miissen fill aIle Antigene bei derselben Tierspezies 
identisch sein, dagegen von Spezies zu Spezies in typischer Weise differieren. 

3. Es solI moglich sein, mit dem Serum aktiv sensibilisierter Tiere normale 
passiv zu praparieren. 

4. Die verwendete Substanz muB auf den iiberlebenden virginalen Uterus 
sensibilisierter Meerschweinchen kontraktionserregend wirken. 

5. Atropin und Adrenalin miissen den bronchospastischen Shock des Meer
schweinchens antagonistisch beeinflussen. 

6. Thrombosen und Embolien als Ursachen del' beobachteten Symptome 
miissen ausgeschlossen werden. 

7. Nach Ablauf einer Shockreaktion muB sich unter geeigneten Bedingungen 
ein Zustand del' Desensibilisierung nachweisen lassen. 

Ob nicht einzelne von diesen Forderungen, wie z. B. der antagonistische 
EinfluB des Adrenalins oder die so stark betonte Notwendigkeit des Differierens 
der Symptome von Spezies zu Spezies, schon aus dem Grunde anfechtbar sind, 
weil sie mit der tatsachlichen Beobachtung in Widerspruch stehen, kommt fiir 
die Beurteilung der WELLsschen Postulate erst in zweiter Linie in Betracht; 
im Vordergrund steht das unverkennbare Bestreben, nirgends iiber den rein 
empirischen Rahmen der anaphylaktischen Grundversuche (des aktiv und des 
passiv anaphylaktischen Experimentes sowie der Desensibilisierung) hinaus
zugehen und die Benutzung hypothetischer Elemente streng zu vermeiden. In 
letzterer Beziehung sind jedoch Inkonsequenzen zu verzeichnen, da von der 

1 WELLS, G. H.: The chemical aspects of immunity. New York 1925. 
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"Toxizitat" der reaktionsauslosenden Substanzen, vom "Sensibilisieren" und 
"Desensibilisieren" usw. die Rede ist; derartige Ausdriicke sind, wie auseinander
gesetzt wurde, keineswegs einfache Umschreibungen der experimentellen Er
gebnisse. Jedenfails aber reprasentiert der Standpunkt von WELLS ein auf die 
Dauer ohnehin unhaltbares Provisorium. Man kann sich nicht damit abfinden, 
daB das Wesen der anaphylaktischen Erscheinungen durch eine bestimmte 
Zahl experimenteller Bedingungen charakterisiert wird, ohne irgendeine Gewiihr 
zu besitzen, da(3 diese Bedingungen die einzigen sind, unter welchen sick derartge 
Phiinomene realisieren. Schon heute befriedigt iibrigens die streng empirische Ab
grenzung der Anaphylaxie in der 0 ben wiedergegebenenForm nicht mehr aile sicher
gesteilten Tatsachen; es ist jedoch fraglich, was man an ihre Stelle zu setzen hat. 

Mehrfache Griinde, in erster Linie das passiv anaphylaktische Experiment, 
zwingen uns, mit der Auffassung der Anaphylaxie als histogener Uberempfind
lichkeit zu brechen und jene Vorgange, auf welche sich dieser Begriff anwenden 
laBt, abzutrennen, auch dann, wenn die beteiligten Substanzen dem serologischen 
Antigenbegriff entsprechen. 

So ist die "Toxinitberempfindlichkeit", die v. BEHRING1 schon 1893 beschrieben hatte, 
keine anaphylaktische Erscheinung. Man versteht darunter die Tatsache, daB verschiedene 
Tiere (Pferde, Schafe, Ziegen, Kaninchen, Meerschweinchen) im Laufe der Behandlung mit 
Diphtherie. oder Tetanustoxin ihre Reaktivitat oft in ganz unerwarteter Weise andern; 
Einzeldosen, welche flir normale Tiere noch relativ unschadlich sind, rufen starke Reak· 
tionen oder Exitus hervor. Die fiir ein bestimmtes Toxin liberempfindlichen Tiere reagieren 
aber auf Toxininjektionen nicht mit den fiir die betreffende Spezies typischen anaphylakti
schen Symptomen, sondern mit denselben Storungen, die man am normalen Tiere beobachtet 
und welche durch die Natur des Giftes bedingt sind; zweitens bleibt die Toxinliberempfind. 
lichkeit aus, wenn man die Tiere mit ungiftigen, aber spezifisch antigenen Toxinderivaten 
(Toxoiden oder Antitoxinen) behandelt, was den .. SchluB erlaubt, daB nicht die antigene 
Funktion, sondern die wiederholte Giftwirkung die Uberempfindlichkeit erzeugt; und drittens 
laBt sich der Zustand nicht passiv mit dem Serum der liberempfindlichen Tiere auf normale 
iibertragen. Diese Sachlage hat durch neuere experimentelle Arbeiten (ST. BXCHER2) und 
durch Untersuchungen iiber die cutane Reaktivitat von Menschen auf lokale Anatoxin·> 
einwirkung (ZOELLER3, RAMON, TZANCK, WEIS~AN·NETTER und DALsAcE4, BARANSKI und 
BROCKMANN, REDLICH und RONCH! usw.) keine Anderung, sondern eine Bestatigung erfahren 
(vgl. die Kritik von DOERR5). 

Ebensowenig kann dem von PFEIFFER und BESSAU so genannten "dynamischen 1m· 
munitatszustand" der Charakter eines anaphylaktischen Phanomens zuerkannt werden. Es 
ist eine bekannte und technisch wichtige Tatsache, daB die Antigene bei wiederholter Zufuhr 
intensiver wirken als bei erstmaliger, d. h. daB die Antikorperbildung durch kleinere Antigen. 
mengen ausgelost wird und daB sie rascher und in wesentlich gesteigertem AusmaBe vor 
sich geht. Hier handelt es sich offenbar um eine wahre AntigenuberempfindlichkeU der anti· 
k6rperproduzierenden Gewebe; demgema/3 ist auch dieser Zltstand nicht "passiv ubertragbar" 
und schon dadurch von der anaphylaktischen Kondition scharf abgegrenzt. Fuhrt man 
ferner bei einem Tier eine Antigeninjektion aus, so entwickelt sich die erhohte Reizbarkeit 
der antikorperbildenden Gewebe gegen eine erneute Zufuhr weit friiher als der anaphylak. 
tische Zustand; schlieBlich gibt es Tierspezies (Ratten, Affen), bei welchen zwar der dyna. 
mische Immunitatszustand beobachtet wird, bei denen aber anaphylaktische Storungen 
iiberhaupt nicht auftreten. 

Verfehlt ist endlich die Anwendung des Anaphylaxiebegdffes auf die verminderte 
Giftresistenz, die man bei verschiedenen einzelligen Organismen wie Bakterien, Schimmel· 
pilzen, Paramacien beschrieben hat. Mussen sich solche Protisten in Gegenwart keimschadi· 
gender Stoffe (Thalliumnitrat, Sublimat, Chinin, Optochin, Phenol usw.) vermehren, so 
sollen die "vorbehandelten" Kulturen auf die erneute Einwirkung des schadigenden Agens 
mit einer starkeren Herabsetzung ihrer biologischen Leistungen (Wachstumsfahigkeit, 
Pigmentbildung, Produktion von Fermenten) reagieren als die nichtvorbehandelten Aus· 

1 V. BEHRING s. bei WLADIMIROFF: Z. Hyg. 15, 405 (1893). 
2 R:i.CHER, ST.: Zbl. Bakter. I Orig. 104, 510 (1927). 
3 ZOELLER, CRR.: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 165 (1924). 
4 TZANK, WEISMANN· NETTER u. DALSACE: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 17 (1926). 
5 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1, 784f. 
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gangskulturen (CH. RWHETI und seine Mitarbeiter, F. ARLOING und THlllvENoT2, A. SCHNA
BELa, C. W. JUNGEBLUT, E. BACHRACH4, DAVENPORT und NEAL u. a.). Die Beobachtungen 
konnten von M. LESBROS. nicht bestatigt werden; wenn sie aber auch richtig sind, was in 
Anbetracht der iibereinstimmenden Befunde zahlreicher namhafter Autoren anzunehmen 
ist, zeigen sie keine, nicht einnlal eine auBerliche Ahnlichkeit mit anaphylaktischen Vor
gangen (DOERR6, SELIGMANN und GUTFELD7). In den erwahnten Versuchsanordnungen 
kommt es, und zwar weit regelmaBiger, zu einer Giftfestigu~g (M. LESBROS), und einzelne 
Autoren geben an, daB sich in ein und derselben Kultur der Ubergang der verminderten in 
die erhohte Gifttoleranz feststellen laBt (A. SCHNABEL u. a.). Man hat daraus die Vorstel
lung ableiten wollen, daB jede Zelle auf dem Wege zur Immunitat (dem tel~?logisch ver
standlichen Endziel) eine Phase "verminderten Schutzes", ein Stadium der Uberempfind
lichkeit passieren muB; zwischen der Anaphylaxie (der Name wurde von RWHET im Silme 
von "Schutzlosigkeit" gebraucht) und der Immunitat gegen primare toxische Antigene 
sollen nach einer auch heute noch nicht ausgerotteten Ansicht analoge Beziehungen bestehen. 
Die Anaphylaxie ist aber - wie schon WOLFF-EISNER vor mehr als 20 Jahren klar aus
einandergesetzt hat - kein Vorstadium der antitoxischen J mmunitat, sondern, da sie auf 
dem Vorhandensein von Antikorpern beruht, eine Konsequenz einer bereits bestehenden Im
munitiit gegen e·ine be.stimmte Kategorie von Antigenen, welche primar, d. h. fiir normale Tiere 
ungiftig sein konnen. Auch zeigt die Anaphylaxie schon im Bereich der Saugetiere alle Ab
stufungen von maximalster Auspragung bis zum volligen oder fast yolligen Fehlen und 
kann somit nicht als eine allgemeine Eigenschaft aller Organismen gelten. 

Mit Recht '\V'Urde besonderes Gewicht auf die Tatsache gelegt, daB eine 
Reaktion zwischen Antikorper und Antigen das aus16sende Moment darstellt, 
da sie eine - wenn auch nur immunologische - Erklarung fUr die wichtigsten 
Beobachtungen (Inkubation der aktiven Anaphylaxie, Spezifitat, Moglichkeit 
der passiven Praparierung, Desensibilisierung) bietet. DaB aber diese Aussage in 
mehrfacher Hinsicht unzulanglich ist, wurde bereits auseinandergesetzt; hier 
sei noch erganzend bemerkt, daB sie auch keine Angaben iiber die Art der zu 
definierenden StOrungen enthalt. DaB die anaphylaktischen Erscheinungen bei 
einer und derselben Tierart stets den gleichen, von der besonderen Beschaffenheit 
des Antigens unabhangigen Typus aufweisen und daB sie andererseits von einer 
Spezies zur anderen differieren miissen (G. H. WELLS), ist nur mit bedeutenden 
Einschrankungen richtig; auch laBt sich dieses Kriterium nicht gut anwenden, 
wenn es sich um die Beurteilung der Beziehungen handelt, welche zwischen der 
an Laboratoriumstieren erzeugten experimentellen Anaphylaxie und gewissen 
pathologischen Zustanden des Menschen (Idiosynkrasien, infektiose oder invasive 
Allergien, Serumkrankheit) bestehen. Nun ist aber die anaphylaktische Reaktivi
tat nur insofern von der Beschaffenheit der aus16senden Substanzen unabhangig, 
als identische Symptome durch die verschiedensten Stoffe bei verschiedenartig 
l)riiparierten Tieren hervorgerufen werden konnen; beim einzelnen Tier ist sie 
kraft ihrer Spezifitat an ganz besondere Eigenschaften des aus16senden Stoffes 
gebunden; und dieser Widerspruch ist in der Tat so eigenartig, daf3 er sehr wahl 
auch dann als maf3gebend gelten darf, wenn der aus16sende Stoff dem immuno
logischen Begriff eines Antigens nicht entspricht (DOERR). Die Antithese "Spezifitat 
der Aus16sbarkeit der StOrungen und Aspezifitat der ausgelosten StOrungen" 
zwingt eben zur Annahme, daB die aus16senden Stoffe nicht direkt auf die Zellen 
einwirken, sondern mit einer spezifisch abgestimmten, im Organismus vor
handenen Komponente abreagieren und daB erst diese Reaktion Zellreizung 

1 RWHET, BACHRA.CH U. CARDOT: C. r. Acad. Sci. Paris n2, 512 (1921). 
2 ARLOING U. THEVENOT: C. r. Soc. Biol. Paris 87', 12 (1922). 
a SCHNABEL, A.: Dtsch. med. Wschr. 48, 654 (1922) - Klin. Wschr. 3 (1924) - Z. 

Hyg. 96, 351 (1922). 
4 BACHRACH: Arch. internat. Physiol. 26, 147 (1926). 
• LESBROS, M.: Ref. Bull. lnst. Pasteur 26, 145 (1928). 
6 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., t, 780. 
7 SELIGlI1ANN U. GUTFELD: Ha.ndb. d. Biochcmie d. Menschen a. d.. Tiece. 2. Aufl., 

3, 260 (1924). 
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oder Zellschadigung bedingt. Vom pathologisch-physiologischen Standpunkte 
aus ist eine kurze lmd einheitliche Charakteristik der anaphylaktischen Er
scheinungen vorlaufig nicht moglich; die Ursache liegt wohl in den Angriffs
pttnkten der anaphylaktischen N oxe, welche in den glatten M uskeln und in den 
GefafJendothelien zu suchen sind und die naturgemaB eine von der Tierspezies 
und von der Einverleibungsart der auslosenden Stoffe abhangige Mannigfaltigkeit 
der pathologischen Effekte bedingen. 

Die nun folgende detailliertere Darstellung der Anaphylaxie und der haupt
sachlichsten mit ihr verwandten Phanomene soll - in steter Anlehnung an die 
eben entwickelten Grundgedanken - den aktuellen Stand der Forschungs
ergebnisse und der Hypothesenbildung moglichst scharf kennzeichnen; eine auch 
·nur einigermaBen vollstandige Ubersicht uber die Literatur der behandelten 
Gebiete war nicht beabsichtigt und in dem mir zur Verfugung gestellten Raume 
nicht erreichbar. Dem Zwecke dieses Handbuches entsprechend, kam die 
Immunologie (Serologie) nur in dem unvermeidbaren Umfang zu Wort; was an 
den hier besprochenen Erscheinungen rein serologisch erfaBt werden kann, hat 
fur die pathologische Physiologie geringeres Interesse. 

Die Anaphylaxie. 
Geschichtliches: Der Name Anaphylaxie wurde 1902 von CH. RWHET in die Termi

nologie eingefiihrt und soUte (als Gegensatz von Propbylaxis) soviel wie verminderter Schutz 
oder Schutzlosigkeit bedeliten. RWHET experimentierte mit eiweiBhaltigen Extrakten aus 
Seerosen an Runden und stellte schon in seinen ersten Arbeiten die wichtigsten GesetzmaBig
keiten der aktiv anaphylaktischen Versuchsanordnung fest. ARTHUS beniitzte als Versuchs
tiere Kaninchen, als praparierende und ausliisende Substanzen artfremde Proteine (Pferde
serum, Kuhmileh); er erkannte die Spezifitat der Anaphylaxie Bowie die Miigliehkeit, je 
naeh der Einverleibungsart des ausliisenden Stoffes (intraveniis bzw. subcutan) allgemeine 
oder lokale Reaktionen hervorzurufen (1903). Die Ermittelung des fiir anaphylaktische 
Experimente optimal geeigneten Meerschweinchens geht auf THEOBALD SMITH!, R.OTT02 
Bowie ROSENAU und ANDERSON3 (1906) zuriick; die passive Form des anaphylaktischen 
Versuches wurde mit positivem und reproduzierbarem Erfolge im Jahre 1907 von NICOLLE 
an Kaninehen, von CR. RWHET an Runden, von OTTO, GAY und SOUTHARD sowie von 
FRIEDEMANN an Meersehweinchen angewendeV. Ausfiihrlichere historische Daten siehe 
bei DOERR5• 

I. Technik und Methodik der anaphylaktischen Versuchanordnungen. 
A. Del' aktiv anaphyJaktische Vel'such. 

Der aktiv anaphylaktische Versuch gliedert sich in drei Etappen: die Vor
behandlung, das lnkubationsstadium und die Probe auf das Bestehen und den 
Grad des anaphylaktischen Zustandes. 

1. Die Vorbehandlung. 
Die Vorbehandlung ("aktive Sensibaisierung" oder "akt'it'e Praparierung") 

besteht in der parenteralen Zujuhr von Substanzen, deren anaphylaktogene 
Fahigkeiten bereits bekannt sind oder erst geprillt werden Bollen. 

Die 1Jarenterale Zufuhr verfolgt den Zweck, die betreffenden Substanzen in 
unt'eriindertem Zustande in die Blut- oder Lymphzirkulation zu bringen; die 
Einverleibung per os (die enterale Zujuhr) kann diese Absicht vereiteln, sei es, 

1 Zitiert naeh OTTO: Gedenksehr. f. Leuthold 1 (1906). 
2 OTTO: Ebenda. 
3 ROSENAU u. ANDERSON: Ryg. Labor. Bull. Washington 1906, Nr 29. 
4 Siehe S. 656. 
5 DOERR: Randb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1, 761-778. 
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daB die Magendarmschleimhaut fUr den Stoff impermeabel ist oder daB er vo n 
den Verdauungsfermenten angegriffen und in andere Verbindungen umgesetzt 
wird. Die einfachste und eine exakte Dosierung gestattende Methode der Um
gehung des Darmkanales ist die Injektion; sie wird meist subcutan, seltener intra
muskular, intraperitoneal oder intravenos ausgefiihrt. Es kann sein, daB die 
intraperitoneale oder intravenose Injektion besser bzw. regelmaBiger prapariert 
als die subcutane, doch liegen ganz zuverlassige Beobachtungen hieriiber nicht 
vor. Einen besonderen (noch unbekannten) Grund muB der umgekehrte; von 
A. KLOPSTOCK und G. E. SELTER1 beschriebene Fall haben: Meerschweinchen 
lassen sich wohl durch subcutane, nicht aber durch intravenose Einspritzungen 
von diazotiertem Atoxyl spezifisch sensibilisieren. 

Infolge der Durchlassigkeit der Haut und der verschiedenen Schleimhaute (Conjunctiva, 
Tracheal- und Bronchialmucosa, Schleimhaut der Urethra, der Vagina, des Rectums) laBt 
sich eine aktive Praparierung auch erreichen, wenn man die betreffenden Substanzen auf die 
genannten Flachen aufbringt, z. B. durch Eintraufeln in den Bindehautsack, durch Inhala
tion versprayter Losungen (BussoN2, BussoN und OGATA3, SEWALL4, ARLOING und LANGE
RON5), durch Einreiben in die Haut (CLOUG~, PIERRET und GERNEZ7) oder auch durch 
bloBes Auflegen von mit dem sensibilisierenden Stoff getrankten Kompressen (GOLOVANOFF8). 
Die mannigfach variierten Versuche, welche in dieser Richtung unternommen wurden (vgl. 
auch die Angaben iiber "nasale" Sensibilisierung von SEWALL und POWELL, PETRAGNANI9, 
GIANNI, RATNER, JACKSON und GRUEHL10), wollten die Moglichkeiten einer aktiven Prapa
rierung unter natiirliohen Lebensbedingungen, d. h. ohne willkiirlichen Eingriff ermitteln, 
eine Frage, die fiir die Entstehung der sog. Idiosynkrasien Bedeutung hat; wie man sieht, 
sind diese Moglichkeiten sehr zahlreich. • 

Ubrigens ist auch die Magendarmschleimhaut keine unter allen Umstanden funktio
nierende Barriere, welche den Ubertritt hochmolekularer EiweiBkorper (dazu gehort die 
iiberwiegende Mehrzahl der Anaphylaktogene) aus dem Darmvolumen in die Zirkulation 
verhindert; ja dieser Durchtritt scheint nach neueren Untersuchungen weit haufiger zu er
folgen, als man friiher anzunehmen geneigt war, und zwar nicht nur wenn die Darmwand 
erkrankt, ihres schiitzenden Epithels beraubt ist (KASSOWITZll, MAKAROFF12, ARLOING und 
LANGERON13, MARTIN und SPASSITSCH), sondern auch bei gesunden Menschen und Tieren 
(ASCOLI, HAHN, KLEINSCHMIDT14, INOUYE1., HOLLANDE und GATE16, SHIN MAIE17, SHIBAYAMA, 
STOICESCO, VAN ALSTYNE und GRANT18, WALZER19 U. v. a.). Namentlich der Darm jugend
licher Individuen scheint sich durch eine ganz besondere Permeabilitat auszuzeichnen 
(MAYERHOFER und PRIBRAM20, MAKAROFF u. a. m.). Unter diesen Umstanden und in An
betracht der minimalen, fiir eine aktive Praparierung ausreichenden Substanzmengen kann 
es nicht befremden, daB "enterale" oder "alimentare" Sensibilisierungen von Kaninchen, 
insbesondere aber von Meerschweinchen, nun schon wiederholt gelungen sind, teils durch 
Sondenfiitterung mit bestimmten Proteinen, teils durch Beimischung derselben zur spontan 

1 KLOPSTOOK. A. u. SELTER: Zbl. Bakter. I Orig. 104, 140 (1927). 
2 BussON: Wien. klin. Wschr. 1911, Nr 43. 
3 BUSSON u. OGATA: Wien. klin. Wschr. 1924, 820; 1925, 219. 
4 SEWALL u. POWELL: J. of exper. Med. 24, 69 (1916). 
5 ARLOING u. LANGERON: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 508 (1923). 
6 CLOUGH: Arb. ksl. Gesdh.amt 31, 431 (1911). 
7 PIERRET U. GERNEZ: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 795 (1925); 93, 633. 
8 GOLOVANOFF: C. r. Soc. BioI. Paris 94, 6 (1926). 
9 PETRAGNANI: Policlinica, sez. med. 29, 446 (1922). 

10 RATNER, JAOKSON U. GRUEHL: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 23, 17 (1925); 26, 
127 (1928). 

11 KASSOWITZ: Z. Kinderheilk. 5 (1912). 
12 MAKAROFF: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 286 (1923). 
13 ARLOING u. LANGERON: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 1293 (1923). 
14 KLEINSOHMIDT: Mschr. Kinderheilk., Orig. II (1913). 
15 INOUYE: Dtsch. Arch. klin. Med. 75, 378 (1903). 
16 HOLLANDE u. GATE: C. r. Soc. BioI. Paris 78, 514 (1915). 
17 SHIN MArE: Biochem. Z. 132, 311 (1922). 
18 VAN ALSTYNE u. GRANT: J. medical. Res. 25, 399 (1911). 
19 WALZER, M.: J. of Immun. II, 249 (1926); 14, 143 (1927). 
20 MEYERHOFER u. PRIBRAM: Wien. klin. Wschr. 22, 875 (1909). 
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aufgenommenen Nahrung (ROSENAU und ~J\NDERSONl, RICHET2, CITRON3, FUKUHARA4, LA
ROCHE, RICHET FILS und St. GmONs5, ISHIKAWA6, SHIN MArE, G. H. WELLS7, HETTWER 
und KRlz8, MAKAROFF, ARLOING und LANGERON, KOCH, MARTIN und SPASSITSCH u. v. a.). 

Die filr eine parenterale Sensibilisierung ausreichende Substanzmenge wird 
beeinfluBt: 1. durch die zu sensibilisierende Tierspezies; 2. innerhalb der Tier
spezies durch die Individualitat des Versuchstieres; 3, durch die Natur (die 
"antigene . Aktivitat") der verwendeten Substanz; 4. durch die Zeit, welche 
man bis zur "Probe" verstreichen lassen will (lnkubationsstadium), und durch 
die Empfindlichkeit dieser Probe bzw. durch den Grad des anaphylaktischen 
Zustandes, den man zu erreichen beabsichtigt; 5. durch die Art der Einver
leibung; 6. durch den Umstand, ob man die gesamte Substanzmenge auf einmal 
oder auf 2, 3 oder mehr Dosen verteilt in 5-7tiigigen Intervallen einspritzt, und 
7. durch den Reinheitsgrad des benutzten EiweiBstoffes bzw. durch die 
Anwesenheit anderer, sein Sensibilisierungsvermogen "konkurrenzierender" 
Proteine. Soweit die Bedeutung dieser Faktoren nicht ohne weiteres ver
standlich ist, solI sie spater noch eingehender erortert werden. Hier sei her-
vorgehoben: . 

a) DaB die kleinste sensibilisierende Dosis (Dosis sensibilisans minima) fill 
besonders giinstige Verhaltnisse wie fiir empfindliche Tiere (Meerschweinchen) 
und fill Substanzen von hoher antigener Aktivitat einen sehr geringen Wert 
annehmen kann. Meerschweinchen von 200-300 g Korpergewicht lassen sich 
schon durch eine einmalige Subcutaninjektion von 0,00005 mg Ovalbumin 
(WELLS9), 0,0001 mg Edestin (WELLSlO), 0,0005 mg Globulin aus Cucurbita 
maxima (WELLS undOSBORNEll), 0,0004mg Euglobulin aus Pferdeserum (DOERR 
und BERGER12) aktiv praparieren. 1m Bereich solcher Minimaldosen macht sich 
jedoch die Individualitat der Tiere sehr stark geltend; man hat negative Resul
tate zu gewartigen und die erzielten Grade des anaphylaktischen Zustandes 
sind zuweilen nur maBig. 

b) Die optimalen Praparierungsdosen liegen wesentlich hoher als die mini
malen. Fiir krystallisiertes Ovalbumin (einmalige Subcutaninjektion von Meer
schweinchen) verlangt WELLS 0,1 mg [vgl. sub a)]. 1m dosologischen Intervall 
z1'.ischen den minimalen und optimalen Mengen sinkt mit steigender Dosis die 
Inkubationszeit, wahrend der Grad des erreichten anaphylaktischen Zustandes 
zunimmt und die Zahl der Versager abnimmt (beim Meerschweinchen bis auf 
Null). 

c) Wird das Optimum betrachtlich iiberschritten, so erfahrt die Inkubation 
wieder eine Verlangerung, und die anaphylaktische Reaktivitat bleibt oft dauernd 
schwach ausgepr1igt; durch wiederholte Injektionen sehr groDer Dosen kann man 
das Zustandekommen des anaphylaktischen Zustandes vollig verhindern. Diese 
Beobachtungen konnten sowohl an Meerschweinchen (REMLINGER13, NICOLLE, 

1 ROSENAU U. ANDERSON: Hyg. Labor. Bull. Washington 1906, Nr 29; 1907, Nr 36. 
2 RICHET: Ann. Inst. Pasteur 25, 581 (1911) - C. r. Soc. BioI. Paris 70 (1911). 
3 CITRON: Arb. ksI. Gesdh.amt 36 (1911). 
4 FUKUHARA: Z. Immun.forschg, Ref. 2 (J910). 
5 LAROCHE, RICHET FILS u. ST. GmONs: Gaz. Hop. Paris 85, 1969 (1912) - C. r. Soc. 

Biol. Paris 70, 169 (1911). 
6 ISHIKAWA: Z. Immun.forschg 22, 517 (1914). 
7 WELLS, G. H.: J. info Dis. 9 (1911). 
8 HETTWER U. KRIz: Amer. J. Physiol. 73, 539 (1925). 
9 WELLS: J. info Dis. 5, 449 (1908). 

10 WELLS: J. info Dis. 6 (1909). 
11 WELLS U. OSBORNE: J. info Dis. 8 (1911). 
12 DOERR U. BERGER: Z. Hyg. 96, 190, 258 (1922). 
13 RElIILINGER: C. r. Soc. BioI. Paris 62 (1907). 
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BESREDKAl, R. WEIL2, DALE3 , THOMSEN, WELLS und OSBORNE, BRACK4) als 
auch an Hunden (MANwARING und seine Mitarbeiter5 ) gemacht werden. 

d) Handelt es sich um Stoffe von geringem Praparierungsvermogen, so 
kann man eine kraftige Sensibilisierung in manchen Fallen dadurch erzielen, 
daB man mehrmals (3-4mal) mit eingeschalteten 3-6tiigigen Intervallen injiziert. 
Systematische Versuche von BRIOT und AYNAUD6 mit artfremdem Serum, vor 
allem abel' Vergleiche, welche J. H. LEWIS7 zwischen der ein-, zwei- und drei
maligen Sensibilisierung von Meerschweinchen mit gleichen Quantitaten von 
Kaninchenerythrocyten angestellt hat, beweisen die V orteile dieser "fraktio
nierten" Praparierungsmethode, die auf einem bekannten Gesetze del' Anti
korperproduktion (v. DUNGERN8 ) beruht. 

Als Anhaltspunkte fiir die aktive Praparierung der haufiger verwendeten Versuchstiere 
mogen folgende Daten dienen: 

Meerschweinchen: Tiere von 250-350 g; einmalige Subwtaninjektion von 0,01-0,05 ccm 
Pferde-, Menschen-, Kaninchenserum (eigene, ausgedehnte Erfahrungen) oder von 0,1 mg 
Ovalbumin (WELLS). 

Hunde: Als optimal gilt das Schema von R. WEIL9: 5 ccm Pferdeserum (0,5 ccm pro 
Kilo Korpergewicht) subcuta,n, nach 3 Tagen die gleiche Dosis intravenos; 95% del' Hunde 
erweisen sich bei der nach weiteren 18-21 Tagen vorgenommenen Probe als anaphylaktisch, 
25 % in dem Grade, daB ein letaler Shock ausgelost werden kann. 

Die einmalige Subcutaninjektion von 0,5 ccm Pferdeserum (pro Kilo Hund) gibt nur 
bei 70-80% der Hunde ein positives Resultat (BIEDI. und KRAUS 10, MANWARING). Ver
wendet man statt Pferdeserum aquivalente Dosen Ziegenserum, so wird nur ein Drittel der 
vorbehandelten Hunde anaphylaktisch, und HiihnereiereiweiB solI in gleichwertiger Menge 
ganz versagen (MANwARING, MARINO, MCCLEAVE und BOONEll); doch steht die letzte An
gabe in Widerspruch mit den Ergebnissen deutscher Autoren, z. B. von G. DENECKE12 , 

welcher Hunde durch intravenose Injektion von 1-3 ccm Hiihnereiklar odeI' durch ein
malige Subcutaninjektion von 5 ccm zu sensibilisieren vermochte. 

Kaninchen: Keine del' empfohlenen Methoden gibt konstante Resultate. Junge Tiere 
(750-900 g) sind vorzuziehen, wenn man letalen Shock erzielen will (U. FRIEDEMANNI3 , 

FRIEDBERGER, DRINKER und BRONFENBRENNER14 u. a.); altere eignen sich fiir das Studium 
der lokalen Anaphylaxie, des sog. Phanomens von ARTHUS, bessel'. 

Eine einmalige (subcutane odeI' intravenose) Injektion von 3-5 ccm Pferdeserum 
wirkt nur bei einem geringen Prozentsatz junger Tiere (FRIEDBERGER, ARTHUS I5, SCOTT16 

U. a.); erst durch eine mehrmalige Praparietung laBt sieh die Zahl del' Versager in nennens
wertem Grade reduzieren. SCOTT injiziert 5 eem Serum pro Kilo subcutan und zwischen 
dem 10. und 20. Tage 3 ecm intravenos; iiberleben die Tiere diese zweite Injektion, so 
reagieren sie nach weiteren 7 Tagen auf eine dritte intravenose Injektion meist maximal. 
DRINKER und BRONFENBRENNER empfehlen tagliehe Injektionen von 0,5 cem Hammel
serum, und zwar in 3 Perioden zu 3-5 Tagen, wobei zwischen die einzelnen Perioden immer 
eine dreitagige Ruhepause eingeschaltet wird; die Probe solI 10-14 Tage naeh der letzten 
sensibilisierenden Injektion vorgenommen werden. COCA schlug vor, taglieh odeI' in Inter
vallen zu injizieren und den Praeipitingehalt des Serums der in Behandlung stehenden Tiere 

1 BESREDKA: Antianaphylaxie. Jber. Immun.forschg 8, 66 (1912). 
2 WEIL, R.: Proe. Soc. exper. BioI. a. Med. to, Nr 5 (1913). 
3 DALE: J. of Pharmacol. 4, 167 (1913). 
4 BRACK, W.: Z. Immun.forschg, Orig. 31, 407 (1!l21). 
5 MANWARING, SHUMAKER, ~WRIGHT, REEVES U. Moy: J. of Immun. 13, 59 (1927). 
6 BRIOT U. AYNAUD: C. r. Soc. BioI. Paris 14, 180 (1913). 
7 LEWIS, J. H.: Z. Hyg. 108, 336 (1928). 
8 V. DUNGERN: Die Antikorper. Jena 1903. 
9 WEIL, R.: J. of Immun. 2, 525 (1917). 

10 BIEDL U. KRAUS: Technik u. Methodik d.lmmunitatsforseh., Erg.-Bd. 1,255 (1911). 
11 MANWARING, MARINO, MCCLEAVE U. BOONE: J. of Immun. 13, 357 (1927). 
12 DENECKE, G.: Z. Immun.forsehg 20, 501 (1914). 
13 FRIEDEMANN, U.: Z. Immun.forschg 2, 591 (1909); 3, 726 (1909). 
14 DRINKER U. BRONFENBRENNER: J. of Immun. 9, 387 (1924). 
15 ARTHus: Arch. internat. Physiol. 7 (1909); 9 (1910) - De l'anaphylaxie a l'immuniM. 

Paris: Masson & Cie. 1921. 
16 SCOTT: J. of Bacter. a. Path. H" 31 (1910). 
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fortlaufend zu kontrollieren; ist ein Titer von 1: 6000 erreicht, so darf man auf einen ge
ntigend starken anaphylaktischen Zustand schlieBen. 

Wei,8e MUU8e: Mehrmalige (2-3malige) intraperitoneale Injektionen von 0,3-0,5 ccm 
Pferdeserum mit eingeschalteten 3-4tagigen Intervallen liefern'recht konstante Resultate 
(RITZl, O. SCIDEMANN und H. MEYER2 ). Kleine Dosen (0,01 ccm oder weniger) sind ganz 
unwirksam (RITZ, SARNOWSKy3 ), einmalige Injektionen groBer Mengen (bis 0,5 ccm pro 
Maus) praparieren nur 50% der Versuchstiere (RITZ). 

Tauben: Die einmalige subcutane oder besser intravenose Praparierung gentigt; als 
optimale Dosen werden 0,25 ccm Hundeserum (GARRINGER) oder 0,2-0,5 ccm Pferdeserum 
(F. DE EDS4, HANZLIK und STOCKTON5) genannt. 

Frosche: Einmalige Injektion von 0,1-0,5 ccm Hammelserum (FRIED BERGER und 
MITA6 ), 0,1 ccm Kaninchenserum oder 0,05 ccm defibrinierten Kaninchenblutes (FRIEDE 
und EBERT?) in eine Bauchvene oder in den dorsalen Lymphsack. 

2. Die Inkubationszeit (praanaphylaktische Periode). 
Der Ubergang aus dem norrnalen in den aktiv anaphylaktischen Zustand 

erfolgt allmiihlich. Wann der anaphylaktische Zustand nachweisbar wird, hangt 
natiirlich von der Empfindlichkeit der "Probe" ab; doch muB jede Probe zu
nachst negative, dann zweifelhafte, dann positive und schlieBlich maximale 
Resultate liefern. 1m Experiment begrenzt man die Inkubationszeit willkiirlich 
durch den Termin, an welchem die verwendete Probe einen deutlichen, der 
subjektiven Bewertung des Experimentators nicht mehr unterliegenden Aus
schlag gibt. Es ist also nicht notwendig, die Probe gerade im Zeitpunkt der 
maximalen Entwicklung des anaphylaktischen Zustandes vorzunehmen; prak
tisch lieBe sich diese Forderung iibrigens gar nicht befriedigen, da die exakte 
Ermittlung des Maximums einen ganz enormen Aufwand von Versuchstieren 
erfordert und wegen der Unmoglichkeit der Konstanthaltung alier Faktoren 
stets aufs neue vorgenommen werden miiBte. 

o. THOMSENB sensibilisierte eine sehr groBe Zahl von 350 g schweren Meerschweinchen 
am gleichen Tage mit je 0,004 ccm einer bestimmten Probe Pferdeserum subcutan und 
stellte die intravenos tiidliche Minimaldosis desselben Pferdeserums nach verschiedenen 
Zeitintervallen fest; sie betrug 

am 12. Tage 0,035 cem 
" 18." 0,025" 
" 25." 0,02 

am 40. Tage 
" 50. " 
" 80. " 

0,04ccm· 
0,06 " 
0,08 " 

am 1l0. Tage 
" 200. " 

285. 

0,1 ccm 
0,2 " 
0,3 " 

Um die funktionale Abhangigkeit des Sensibilisierungsgrades von der seit der Praparierung 
verflossenen Zeit graphisch darzustellen, nahm THOMSEN an, daB die intravenos todlichen 
Reinjektionsdosen dem Grade des anaphylaktischen Zustandes umgekehrt proportional seien, 
und trug ihre reziproken Werte auf einer Zeitabszisse als Ordinaten auf. So sind die in 
Abb. 69 abgebildeten Kurven zustande gekommen, von welchen die ausgezogene dem oben 
in Zahlen angegebenen Versuch, die gestrichelte einem zweiten Experiment entspricht, in 
welchem die Meerschweinchen mit dem· gleichen Pferdeserum, aber mit einer groBeren Dosis 
(0,1 cern) prapariert worden waren, 

Die Lange der Inkubationszeit (in dem oben erorterten Sinne) hangt von 
cler GroBe der Praparierungsdosis abo DaB exzessive Dosen verlangernd wirken, 
v,'UTde bereits hervorgehoben; nach den Angaben von THOMSEN (s. Abb. 69) 
dtirfte schon eine relativ geringe Steigerung tiber das jeweilige Optimum hinaus 
die Erreichung des Sensibilitatsmaximums verzogern, lmd nach mittleren Mengen 

1 RITZ: Z. Immun.forschg 9, 321 (1911), 
2 SCIDEMANN u. MEYER: Z. Hyg. 106, 607 (1926). 
3 SARNOWSKY: Z, Immun.forschg 17, 577 (1913). 
4 DE EDS, F.: J. of Pharmacol. 28, 451 (1926). 
5 HANZLIK u. STOCKTON: J. of Immun. 13, 395 (1927). 
6 FRIEDBERGER u. MITA: Z, Immun.forschg 10 (1911). 
? FRIEDE u. EBERT: Z, Immun.forschg 49, 329 (1927). 
8 THOMSEN, 0.: Z. Immun.forschg 26, 213 (1917). 
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(0,5-1,0 ccm Pferdeserum) ist dieser Hemmungseffekt jedenfalls schon ziem
lich ausgepragt. 

Interessanter ist die ganz betriichtliche Verliingerung des Inkubati0n8stadiums 
nach der einmaligen Priiparierung mit minimalen Antigenquanten (z. B. mit 
0,00001-0,001 ccm artfremden Serums); sie wurde zuerst VOn ROSENAU und 
ANDERSONl sowie VOn DOERR und Russ2 beobachtet, spater wiederholt be
statigt, und laBt sich nur so deuten, daB mit der einverleibten Antigendosis 
(innerhalb eines bestimmten dosologischen Bereiches) nicht nur das AusmaB, 
sondern auch die Geschwindigkeit der Antikorperproduktion abnimmt. Mit 
der Theorie, daB der Antikorper aus dem Antigen entsteht, ist diese Aussage 

60 aber nicht gut vereinbar Man muB vielmehr annehmen, daB 
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der experimentellen Erzeugung 
von Teercarcinomen beschrie
ben wurde. Eine Verlangerung 
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aktivenAnaphylaxie wird dem
zufolge auch eintreten, wenn 
man zur Sensibilisierung Anti-
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Abb. 69 Abhangigkeit der intravenos letalen Reinjektionsdosis 
von der nach einrnaliger subkutaner Praparierung (mit 0,004 cern 
bzw. 0,1 cern Pferdeserurn) verstrichenen Zeit. Nach O. THOMSEN. 

(schwacher Reizwirkung auf 
die antikorperproduzierenden 
Gewebe) oder Stoffe verwendet, 

die im nativen Zustande kraftig praparieren, die aber durch verschiedene Ein
griffe (Erhitzen, koagulierende Agenzien, ultraviolettes Licht usw.) partiell "dena
turiert" wurden. Als Belege seien die Versuche von UHLENHUTH und illNDEL3 

mit Olen, InsekteneiweiB, Mumienmaterial u. dgI., VOn DOERR und Russ4 mit 
erhitztem Rinderseum, von DALE und HARTLEy5, DOERR und BERGER6 mit 
Pferdeserumalbumin angefiihrt. 

Bei allen aktiv priiparierbaren Tierspezies klingt die Sensibilitiit nach erreichtem 
Maximum wieder abo Die verschiedenen Tierarten unterscheiden sich aber einer
seits durch die Frist, welche von der Praparierung bis zum Sensibilitatsmaximum 
verstreicht, andererseits durch die- Geschwindigkeit der Sensibilitatsabnahme 
und den Termin, an welchem der anaphylaktische Zustand unter die Grenze 
der Nachweisbarkeit herabsinkt. Zweifellos wird ferner nicht nur die auf
steigende, sondern auch die absinkende Phase durch die Dosis und die Natur der 
zur Praparierung benutzten Antigene beeinfluBt. 

Beim Meerschweinchen wartet man mit der Probe 3 Wochen; weiB man oder vermutet 
man, daB inkubationsverlangernde Momente in Betracht kommen, so muB man 4-6 Wochen 

1 ROSENAU u. ANDERSON: Zitiert nach PFEIFFER, Probl. d. EiweiBanaph. S. 36 (1911). 
2 DOERR U. Russ: Z. Immun.forschg 2, 109 (1909). ' 
3 UHLENHUTH U. HANDEL: Z. Immun.forschg 4'(1909). 
4 DOERR U. Russ: Z. Immun.forschg 2, 109 (1909). 
5 DALE U. HARTLEY: Biochemic. J. to, 408 (1916). 
6 DOERR U. BERGER: Z. Hyg. 96, 190, 258 (1922). 
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verstreichen lassen, falls man nicht die mehrmalige Sensibilisierung, die meist rascher zum 
Ziele fiihrt, vorzieht. Die Dauer des anaphylaktischen Zustandes ist beim Meerschweinchen 
sehr betrachtlich; O. THOMSEN konnte noch 365 Tage nach der Praparierung mit 0,01 ccm 
Pferdeserum akut letalen Shock und sogar nach 1121 Tagen noeh leichte Symptome aus
losen. Doch gilt das nicht fiir alle Antigene; die aktive Anaphylaxie gegen Schildkroten
serum soll schon am 30. Tage nieht mehr naehweisbar sein (NINNI1 ), und jene gegen art
fremde Erythrocyten naeh 45-60 Tagen erlosehen (ZOLOG2). 

Beim Hunde wird das Maximum etwas rascher, zwischen dem 18. und 21. Tage er
reieht; vom 24. Tage an setzt die Abnahme ein und nach Ablauf von 7 Wochen verhalten 
sieh etwa 70% der sensibilisierten Hunde wieder wie normale (CH. RWHET, R. WEIL). 

Bei der Taube dagegen kann man schon am 4. Tage nach der einmaligen Praparierung 
mit einer optimalen Dosis Hundeserum (0,25 cem) Aligemeinsymptome hervorrufen. Die 
Sensibilitat steigt dann rasch bis zum 10. Tage, erreicht am 16. das Maximum und sinkt 
dann ab, urn zwischen dem 60. und 70. Tage (von vereinzelten Ausnahmen abgesehen) ganz 
zu verschwinden (GAHRINGER3). 

Bei anderen Tierarten (Kaninehen, Maus, Frosch usw.) bemiBt man das Intervall 
zwischen einmaliger Sensibilisierung und Probe mit 14-21 Tagen (z. T. in sehematischer 
Anlehnung an die fiir das Meerschweinchen ermittelten Verhaltnisse) und erzielt damit 
befriedigende Resultate. Prapariert man mittels mehrerer Injektionen mit zwischengeschal
teten Intervallen, so laBt man nach der letzten sensibilisierenden Injektion noch 14 Tage 
verstreichen. 

Nach SCOTT solI das Kaninchen insofern eine Sonderstellung einnehmen, als es nach 
einmaliger Praparierung sehr rasch, innerhalb von 20 Tagen, zum normalen Verhalten zuriiek
kehrt d. h. die anaphylaktische Reaktivitat einbiiBt. Die Angabe diirfte indes auf der 
Anwendung minder empfindlicher Proben beruhen; fiir Kaninchen, welche durch wieder
holte Antigeninjektionen sensibilisiert wurden, stimmt sie sicher nicht, da in diesem Falle 
noch nach 4-6 Wochen starke Reaktionen auslosbar sind (AUER4, DOERR und R. PICKS). 

3. Die Probe. 
Sie besteht in der erneuten Zufuhr des zur Praparierung verwendeten 

Stoffes Coder eines Antigens von ahnlicher immunologischer Spezifitat, falls die 
immunologische Verwandtschaft der beiden zur Praparierung und zur Probe 
benutzten Substanzen gepriift werden soll]. Del' Erfolg del' Probe wird beurteilt 
a) nach dem Verhalten des ganzen Tieres; b) nach dem Verhalten einzelner, 
in situ belassener und del' Beobachtung zuganglich gemachter Organe oder 
c) nach dem Verhalten einzelner, isolierter (vom Tiere abgetrennter) iiber
lebender Organe. Die Methodik ist in diesen drei Fallen verschieden. 

a) Die Probe am intakten Tiere 
geht entweder darauf aus, eine lokale oder eine allgemeine anaphylaktische 
Reaktion zu erzielen. Da die "lokale Anaphylaxie" an anderer Stelle abgehandelt 
werden solI, sei hier nur die A us16sung von Allgemeinreaktionen erortert. Diese 
Allgemeinreaktionen zeigen shockartigen Charakter, und die Erfahrung hat 
gelehrt, da(3 sie das Maximum der Intensitiit annehmen, wenn eine bestimmte 
Antigenkonzentration p16tzlich in der Blutbahn hergestellt wird, da(3 dagegen jede 
Verlangsamung dieses Vorganges die Symptome abschwiicht. Die I njektion ist also 
hinsichtlich ihrer auslosenden Wirkung den anderen Moglichkeiten del' parente
ralen Antigenzufuhr weit iiberlegen, und unter den verschiedenen Injektions
arten liefert die direkte Einspritzung der erforderlichen Menge in das kreisende 
Blut die besten Resultate. 

Gelangt das antigene EiweiB auf eine unverletzte Schleimhautflache, so 
erfolgt der Ubertritt in die Zirkulation meist viel zu trage, als daB ein typischer 

1 NINNI: Riforma med., 2. Marz 1912. 
2 ZOLOG, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 90, 146 (1924). 
3 GAHRINGRE: J. of Immun. 12, 477 (1926). 
4 AUER: ZbI. Physioi. 24, 957 (1911) - J. of exper. Med. 14 (1911). 
5 DOERR U. R. PICK: ZbI. Bakter. I Orig. 62, 146 (1912). 
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Shock zustande kommen konnte. Das gilt namentlich, wenn man die aus16sende 
Substanz per 08 zufiihrt; sie wird zwar resorbiert und sattigt den im Organismus 
vorhandenen Antikorper ab, denn die Tiere erweisen sich spater als desensibili
siert, aber die Shocksymptome bleiben aus (BESREDKAl, RICHET2, G. H. WELLS, 
GRINEFF3, H. KLEINSCHMIDT4, SHIN MArE5 u. a.) und es kommt hochstens zu 
Darmstorungen, die aber nicht als Aligemeinerscheinungen, sondern als lokale 
anaphylaktische Reaktionen der Darmwand aufzufassen sind (SCHLOSS6 , CESA
BIANCHI und V ALLARDI7, BARTENSTEIN). Giinstiger gestalten sich die Be
dingungen fUr eine geniigend rasche Antigenresorption von der Respirations
schleimhaut aus. Durch intratracheale Einbringung oder durch Inhalation 
von verspraytem Antigen konnten von mehreren Experimentatoren (BESREDKA, 
ISHIOKA8, SEWELL9, BUSSONundOGATAlO,ARLOINGundLANGERONll, ALEXANDER, 
BECKE und HOLMES12) positive Resultate erzielt werden. Um in solchen Ver
suchen intensive Shockwirkungen zu erhalten, muB man allerdings hochgradig 
sensibilisierte Meerschweinchen und Antigene von hoher Aktivitat, d. h. Kom
binationen wahlen, fUr welche die von der Blutbahn aus letale Antigendosis ein 
Minimum wird; selbst dann hat man noch immer einen erheblichen Prozentsatz 
von Versagern, vielleicht weil nicht immer ausreichende Antigenquanten bis 
in die tieferen, besser resorbierenden Luftwege eindringen (ALEXANDER, BECKE 
und HOLMES). 

Die Einspritzung des Antigens in das stromende Blut kann in Form von 
intravenosen, intraartiellen (intracarotalen) oder intracardialen Injektionen vor
genommen werden. Am einfachsten sind die intravenosen Injektionen; man 
injiziert entweder percutan in eine oberflachliche, durch die Haut sichtbare 
Vene (Ohrvene der Kaninchen oder langohriger Hunde, Schwanzvene der Mause> 
Fliigelvene der Vogel) oder in ein durch einen Hautschnitt freigelegtes venoses 
GefaB (Jugularis oder HinterfuBvene von Meerschweinchen, Bauchvene von 
Froschen); die Technik wird heute von jeder geschulten Laborantin beherrscht, 
so daB eine detaillierte Beschreibung (DOERR13, H. PFEIFFER14, FRlEDBERGER1f> 
U. a.) iiberfliissig erscheint. 

Nur zwei Bemerkungen mogen hier platz finden. Das lnjektionsvolum ist der GroBe 
der verwendeten Tierspezies anzupassen, bei kleinen Versuchstieren moglichst niedrig und 
in vergleichenden (titrierenden) Reihenversuchen gleieh zu halten. TASAWA sensibilisierte 
gleiehschwere Meerschweinchen mit je 0,02 ccm Hammelserum; am 21. Tage betrug die 
intravenos todliehe Reinjektionsdosis 0,025 ccm, wenn diese Menge in 1,0 ccm Fliissigkeits
volum, dagegen 0,09 ccm Hammelserum, wenn sie in 4,0 cem eingespritzt wurde. Die Beob
achtung laBt sich verschieden erklaren (nach FRIEDBERGER und ~'IrTA'6 dureh die langsamere 

1 BESREDKA: C. r. Soc. BioI. Paris 65, 478 - Theories de l'anaphylaxie in Traite de 
phys. norm ale et path. 7. Masson & Cie. 1927. 

2 RICRET, CR.: C. r. Soc. BioI. Paris 70, 252 (1911). 
3 GRINEFF: C. r. Soc. BioI. Paris 72, 344 (1913). 
4 KLEINSCHMIDT: Mschr. Kinderheilk., Orig. H (1913). 
5 SHIN MAlE: Bioehem. Z. 132, 311 (1922). 
6 SCHLOSS: Amer. J. Dis. Childr. 19, 433 (1920). 
7 CESA-BIANCHI u. VALLARDI: Z. Immun.forschg 15, 370 (1912). 
8 ISHIOKA: Dtsch. Arch. klin. Med. 107, 500 (1912). 
9 SEWELL, H.: Arch. internat. Med. 13, 856 (1914). 

10 BussoN u. OGATA: Wien. klin. Wschr. 37, 820 (1924). 
11 MLOING u. LANGERON: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 508 (1923). 
12 ALEXANDER, BECKE u. HOLMES: .J. of Immun. 11, 175 (1926). 
13 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 2. Aufl., 1, 986. 
14 PFEIFFER: Die Arbeitsmethoden beim Versuch iiber Anaphylaxie, in Abderhaldens 

Handb. d. biochem. Arbeitsmethoden Abt. XIII, 2. Teil. 
15 FRIEDBERGER: Z. Immun.forschg H, 389 (1911). 
16 FRIEDBERGER u. MrTA: Dtsch. med. Wschr. 19H. - S. auch TASAWA: Z. Immun.

forsehg 19, 458 (1913). 
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Injektion des griiBeren Fliissigkeitsquantums, durch die antagonistische Wirkung, welche 
das in der Verdiinnungsfliissigkeit enthaltene NaCl auf den Shock ausiibt usw.}; die versuchs
technischen Konsequenzen sind jedoch vom Mechanismus der Erscheinung unabhangig und 
bestehen eben darin, niedrige und stets gleiche Injektionsvolumina zu wahlen. 

Zweitens: die kleinste Antigenmenge, welche sich unter bestimmten Bedingungen als 
wirksam erweist, nennt man die shockauslosende M inimaldosis oder die todliche M inimaldosis, 
falls man auf den Exitus als Shockfolge abstellt; durch Zusatze wie "intraveniis", "intra
peritoneal", "intracerebral" tiidliche lVIinimaldosis pflegt man noch die Injektionsart 'zu 
charakterisieren, fiir welche die Angabe gilt. Man sagt z. B., fiir hochgradig sensibilisierte 
Meerschweinehen kiinne die intraveniise Dos. min. letalis auf 0,005 cem Pferdeserum (DOERR) 
oder auf 0,000001 g krystallisiertes Ovalbumin (WELLS) absinken. 'Diese Ausdrueksweise 
versehleiert aber die Tatsaehe, daB das injizierte absolute Antigenquantum nur durch die 
rasche Herstellung einer bestimmten Antigenkonzentration im Blute des VersuchBtieres zur 
Geltung kommt, und erweckt den Eindruck, als ob das Antigen fiir das sensibilisierte Tier 
"toxisch" ware. In der Tat substituieren viele Autoren der shockausliisenden Minimaldosis 
die "toxisehe Minimaldosis" und seit FRIEDBERGER hat sieh sogar das in der experimentellen 
Pharmakologie iibliche Umrechnen der Dosen des reinjizierten Antigens auf das Kilogramm 
Kiirpergewicht eingebiirgert, ein Vorgehen, das fiir die herrschende Unklarheit der ,Begriffe 
sehr bezeichnend und aueh aus anderen Griinden unzulassig ist; ganz junge und sehr grciBe 
Meerschweinehen erfordern bei gleiehartiger Praparierung relativ hohe, Meersehweinehen 
von mittlerem Kiirpergewieht relativ niedrige Reinjektionsdosen (FRIEDBERGERl, SACHS, 
O. THOMSEN2 ). 

Die intracerebrale oder subdurale Injektion des Antigens (BESREDIU3 ) kann 
nur beim Meerschweinchen angewendet werden; beim Kaninchen und beim 
Hunde, wahrscheinlich auch bei allen anderen in Betracht kommenden Tier
spezies gibt sie negative Resultate (ARTHUS u. a.), vermutlich deshalb, weil es nur 
bei hochgradig sensibilisierten Meerschweinchen moglich ist, die notwendigen 
Antigenmengen auf diesem Wege einzuverleiben. In Anbetracht ihrer Umstand
lichkeit und Ungenauigkeit wurde diese Methode iibrigens auch beim Meer
schweinchen (abgesehen von BESREDKA) ganz aufgegeben; theoretisch bietet sie in
sofern Interesse, als die todlichen Minimaldosen fiir die intracerebrale bzw. sub
durale Probe nur wenig groBer sind als fiir die intravenose (BESREDKA4 , FRIED
BERGER5), ein Umstand, der BESREDKA veranlaBte, den anaphylaktischen 
Shock auf eine briiske Desensibilisierung lebenswichtiger Teile des Zentral
nervensystems zu beziehen. Diese Deutung kann indes nicht richtig sein. Denn 
die intraspinale Probe, beim Meerschweinchen im Bereiche des unteren Riicken
markes ausgefiihrt, ist dosologisch der intracerebralen gleichwertig (BESREDKA 
und LISOFSKI6 ) und die Shocksymptome, die nach intracerebraler Antigen
injektion auftraten, zeigen keinen cerebralen, sondern bronchostenotischen 
Charakter; der "Erfolgs- oder Shockorgan" (DOERR) ist auch hier gerade SO 
wie nach der intravenosen Reinjektion die Lunge. Man muB also annehmen, 
daB in den Liquor bzw. in das Gehirn injizierte Substanzen besonders leicht 
und rasch in das Blut iibertreten, selbst wenn sie kolloide Beschaffenheit haben. 
W. G. SOHMIDT und A. STAHELIN7 konnten zeigen, daB beim Histamin ahn
liche Verhaltnisse bestehen; die subdural todliche Histamindosis ist fiir das 
Meerschweinchen nur 2-3mal groBer als die intravenos-letale, und der Tod 
erfolgt nach beiden Arten der Giftzufuhr durch Immobilisierung der Lunge im 
geblahten Zustande. 

1 FRIEDBERGER u. SIMMEL: Z. lmmun.forsehg 19, 460 (1913). 
2 THOMSEN, 0.: Z. lmmun.forsehg 26, 213 (1917). 
3 BESREDKA U. E. STEINHARDT: Ann. Inst. Pasteur 21, 117 (1907). 
4 BESREDKA u. BRONFENBRENNER: Ann. lnst. Pasteur 25 (1911). 
5 FRIEDBERGER: Z. lmmun.forsehg 8, 339 (1911). 
6 BESREDKA u. LISSOFSKI: C. r. Soc. BioI. Paris 68, 1110 (1910) - Ann. lnst. Pasteur 

24, 935 (1910). 
7 SCHMIDT, W. G. u. STAHELIN: Z. lmmun.forschg 60, 222 (1929). 
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Intraperitoneale oder 8ubcutane Probeinjektionen konnen ebenfalls Allge
meinerscheinungen auslOsen, die aber abgeschwachten und protrahierten Ver
lauf nehmen, und - wenn iiberhaupt - erst in 1/2-2 Stunden zum Tode fiihren. 
Die minimalen Shockdosen sind selbst fiir hochgradig sensibilisierte Meer
schweinchen und sehr aktive Antigene enorm, 12-20 ccm Pferdeserum subcutan 
(J. H. LEWISl) oder 4-6 ccm intraperitoneal (OTT02, BESREDKA, ROSENAU und 
ANDERSON, H. PFEIFFER3, O. THOMSEN4 u. a.); fiir krystallisiertes Ovalbumin fand 
G. H. WELLS jedoch als Dos. min. leti 0,0005 g, was mit der leichten Resorbier
barkeit dieses Proteins vom Peritoneum aus zusammenhangen muB. Denn 
man kann wohl mit Bestimmtheit behaupten, daB sich an der AuslOsilllg der 
Shocksymptome nur jene Antigenquote beteiligt, welche geniigend schnell in 
das Elut aufgenommen wird; so erkHirt sich auch die Beobachtung von J. H. 
LEWIS!, daB das Einspritzen groBer Fliissigkeitsvolumina unter hohem Drucke 
oder das Massieren der Injektionsstellen die Wirksamkeit subcutaner Erfolgs
injektionen steigert. Ais Methode der Wahl kommt die intraperitoneale Probe 
nur beim Meerschweinchen und auch nur dann in Frage, wenn sich die intra
venose Zufuhr der verwendeten Stoffe wegen ihrer blutschadigenden (hamagglu
tinierenden, hamolysierenden, koagulierenden) Eigenschaften als unmoglich 
erweist; sie 'wurde aus diesem Grunde von WELLS und OSBORNE5 bei ihren 
anaphylaktischen Experimenten mit Phytoproteinen mit Vorteil benutzt. In 
vielen Fallen lassen sich jedoch derartige "primare Toxizitfl,ten" der Antigene 
durch einfache Eingriffe (Erwarmen auf 56-60° C, langeres Stehenlassen u. dgl.) 
beseitigen, ohne das shockauslOsende Vermogen zu reduzieren; das entgiftete 
Material kann dann ohne weiteres direkt ins Blut injiziert werden, wie das 
zuerst von DOERR und RAUBITSOHEK6 fiir das im frischen Zustande hoch
giftige Aalserum, spater fiir die Sera von verschiedenen Saugetieren, fiir 
manche Organextrakte, fiir frisches defibriniertes Elut (MOLDOVAN7) festge
stellt wurde. 

Die klinischen Aligemeinsymptome konnen aIle Abstufungen von den 
Zeichen leichten Unbehagens bis zum schwersten, letal endigenden Shock 
zeigen. 1st dies mit der Fragestellung vereinbar, so wahlt man ein JJlaximum 
der Wirkung (nicht zu verwechseln mit dem Sensibilitatsmaximum, welches 
durch die GroBe del' shockauslosenden Dosis mitbestimmt wird) als konven
tionellen Grenzwert: fiir das Meerschweinchen und die intravenose Probe wurde 
von DOERR und Russ8 der akute, in 3-10 Minuten zum Exitus fiihrende Shock 
als Kriterium des Versuchserfolges vorgeschlagen, was gegenwiirtig auch all
gemein befolgt wird. Sollen beim Meerschweinchen auch schwachere Grade 
des anaphylaktischen Zustandes nachgewiesen werden oder experimentiert man 
an Tierspezies, die nicht oder nicht regelmiiBig im Shock verenden, so muB 
man sich entweder an klinische Symptome von geringerer Intensitat oder an 
andere Kennzeichen der anaphylaktischen Reaktion halten wie an das Absinken 
des arteriellen Druckes, den Temperatursturz, die verminderte oder aufge
hobene Koagulabilitiit des Elutes, an Veranderungen des cytologischen Elut
bildes u. a., ist aber bei der Benutzung solcher Kriterien zahlreichen objektiven 
und subjektiven Fehlerquellen ausgesetzt. 

1 LEWIS, J. H.: J. amer. med. Assoc. 76, 1342 (1921) - J. of expel'. Med. 10 (1908). 
2 OTTO: Miinch. med. Wschr. 54, 1665 (1907). 
3 PFEIFFER u. MlTA: Z. Immun.forschg 4, 410 (1910). 
4 THOMSEN, 0.: Z. Immun.forschg I, 741 (1909); 3, 539 (1909). 
5 WELLS u. OSBORNE: J. info Dis. 8, 120 (1911). 
6 DOERR U. RAUBITSCHEK: Berl. klin. Wschr. 1908, Nr 33. 
7 MOLDOVAN: Dtsch. med. Wschr. 1910, Nr 52. 
8 DOERR U. Russ: Z. Immun.forschg 2, 109 (1909). 
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Fiir die zweckmaBige Bemessung der fiir intravenose Probeinjektionen 
verwendeten Antigenmengen kann in Anbetracht der Vielzahl der bestimmen
den Faktoren kein brauchbares Schema aufgestellt werden. Von dem fiir ana
phylaktische Versuche so haufig gebrauchten Pferdeserum gelten fiir sensibili
sierte Meer8chweinchen 0,5-1,0 ccm als groBe, 0,2-0,5 als mittlere, 0,005 bis 
0,2 ccm als kleine Probedosen. Fiir die Erfolgsinjektion bei Hunden braucht 
man 5-lO ccm, beim Kaninchen 2-5 ccm, bei Katzen oder Opossums etwa 
ebensoviel, bei Mausen 0,2-0,5 ccm, bei Tauben 0,5-1,0 ccm, bei Hi:ihnern 
1,0-2,0 ccm, bei Froschen 0,1-0,5 ccm Pferdeserum bzw. gleiche Mengen 
anderer artfremder Sera. Kontrollversuche, welche die '\Virksamkeit der benutzten 
Probedosis sicherstellen, sind unter allen Umstanden notwendig. 

b) Probe an be8timmten, in 8itu bela,88enen Organen. 
Gemeinsame Voraussetzung ist, daB das Organ im Shock eine sinnfallige 

oder leicht konstatierbare Veranderung erleidet. Beispiele: 
1. Die Leber 8en8ibili8ierter Hunde. Die Leber wird freigelegt, eine zu

fiihrende Kaniile in die Vena portae, eine abfiihrende in die untere Hohlvene 
eingebunden; die Arteria hepatica und die obere Hohlvene werden ligiert. Als 
Perfusionsfliissigkeit kann man normales Hundeblut oder warme (38 0 C) Ringer
Locke-Losung benutzen; Perfusionsdruck 10-15 mm Hg = dem normalen 
Pfortaderdruck der Hunde. Zusatz des shockauslOsenden Antigens zur Per
fusionsfliissigkeit bewirkt Schwellung und Cyano8e der Leber sowie eine 8ehr 
8tarke Redttktion der ab8tromenden Flii88igkeit8mengen; durchgeleitetes normales 
Hundeblut wird inkoagulabel (NOLFl, R. WEIL2, R. WElL und EGGLESTON3, 

MANWARING, CHILCOTE und HOSEPIAN4 u. v. a.). 
2. Die Lunge von sensibilisierten Meerschweinchen, Hunden, Kaninchen. 
Bei Hunden empfehlen MANWARING und W. H, BOYDs das Einbinden der zufiihrenden 

Kaniile in die obere HoWvene, der abfiihrenden in den Zipfel des linken Herzohres. Die 
Lungen werden bis zur respiratorischen Mittelstellung aufgeblasen, die Trachea abgeklemmt. 
Perfusionsdruck 25 mm Hg. Zusatz von Antigen zur Perfusionsfliissigkeit reduziert die 
Durchstromungsmenge binnen 3 Minuten auf ein Viertel lirer urspriinglichen GroBe. Die 
Lungen werden nach 5 Minuten odematiis und kollabieren nicht, wenn man die TracheaI
klemme lOst. 

Beim Meerschweinchen bindet man die zufiihrende Kaniile in die Art. Pulmonalis ein. 
die abfiihrende befestigt man in einem Schlitz des linken Ventrikels. Die natiirliche wird 
durch die kiinstliche Atmung ersetzt. Nach Zusatz von Antigen zur Durchstromungsfliissig
keit ist die Verringerung des Abflusses aus den Pulmonalvenen im Gegensatz zur Hunde
lunge entweder gar nicht oder nur in geringem Grade zu konstatieren (MANWARING und 
KUSAMA6); dagegen blahen sich die Lungen auf und werden alsbald im geblahten Zustande 
starr (DALE7, MANWARING und KUSAMA). 

3. Die Harnbla8e von 8en8ibili8ierten Hunden oder j}Ieer8chweinchen. Die 
Blase wird mit warmer NaCI-Losung gefiillt und der intravesikulare Druck 
durch ein Hg-Manometer gemessen; injiziert man dem Tiere Antigen, so steigt 
der Druck infolge der Kontraktion der glatten Blasenmuskulatur beim Meer
schweinchen auf 35 mm Hg innerhalb von 11/2, beim Hunde auf 50 mm Hg 
innerhalb von 21/2 Minuten. Beim Kaninchen solI diese Reaktion nicht eintreten 
(MANWARING und seine lYIitarbeiter8). 

1 N OLF, R.: Arch. internat. Physiol. 10, Nr 37 (1910). 
2 WEIL, R.: J. of Immun. 2, 525 (1917). 
3 WEIL u. EGGLESTON: J. of Immun. 2, 571 (1917). 
4 MANWARING, CHILCOTE U. HOSEPIAN: J. of Immun. 8, 233 (1923). 
5 MANWARING U. W. H. BOYD: J. of Immun. 8, 131 (1923). 
6 MANWARING U. KUSAMA: J. of Immun. 2, 157 (1917). 
7 DALE: J. of Pharmacol. 4, 167 (1913). 
8 MANWARING u. Mitarbeiter: J. of Immun. 10, 567 (1925); 13, 69 (1927). 
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4. Der Kropf sensibilisierter Tauben. In den durch Fasten entleerten Kropf 
wird von auBen eine Fischblase eingefiihrt und durch Luft aufgebHiht; Antigen
injektionen bewirkt eine Kontraktion der Ringmuskulatur bzw. eine Kom
pression der Fischblase, und die Kompression HiBt sich graphisch auf einer 
rotierenden Trommel verzeichnen (HANZLIK und STOCKTON 1 ). 

c) Die Probe an isolierten iiberlebenden Organen. 
Manche der sub b) angefiihrten Methoden konnen auch in der Weise 'abge

andert werden, daB man das zuerst in situ blutfrei gespiilte Organ vollstandig 
abtrennt (ausschneidet) und unter geeigneten Bedingungen feststellt, wie es 
sich verhalt, wenn man seine GefaBe von antigenhaltiger Fliissigkeit durch
flieBen laBt. Solche Experimente wurden mit positivem Ergebnis an der Leber 
sensibilisierter Hunde angestellt (Volumszunahme und Gewichtszunahme des 
Organs, Drosselung des Durchflusses der Perfusionsfliissigkeit); far die aus
geschnittene und im Warmbad gehaltene Meerschweinchenhinge wurde ein be
'sonderer Apparat von MANWARING und KusAMA angegeben, welcher die Kom
bination von kiinstlicher Atmung mit Perfusion des kleinen Kreislaufs gestattet 
und auf diese Weise das Zustandekommen der charakteristischen Lungen
blahung ermoglicht. Doch dienen diese Verfahren (ebenso wie die sub b) ge
nannten) dem Studium der Pathogenese der Shockphanomene; als "Proben" 
waren .sie viel zu umstandlich, namentlich, wenn eine groBe Zahl von Einzel
versuchen in kurzer Zeit erledigt werden solI. Zu diagnostischen Zwecken bis 
zu einem gewissen Grade brauchbar ist dagegen die von W. H. SCHULTZ und 
namentlich von H. H. DALE eingefiihrte und vervollkommnete Technik, welche 
als Testobjekte ausgeschnittene, iiberlebende, an glatten Muskeln reiche Organe 
verwendet, in erster Linie den Uterus virgineller Meerschweinchen (DALE) oder 
Diinndarmsegmente (SCHULTZ, DALE, FRIEDBERGER und KUMAGAI2, MASSINI, 
KENDALL und VARNEy3 ), und das Antigen nicht von den GefaBen des zu prii
fenden Gewebes aus einwirken laBt, sondern einfach in der Art, daB das Gewebe 
in einer Fliissigkeit (Warmbad von Lockelosung, durchperlt von 0) suspendiert 
und das Antigen diesem Bade in der erforderlichen Menge zugesetzt wird. Die 
durch den Antigenkontakt ausgelOsten Muskelkontraktionen werden in der 
iiblichen Weise graphisch registriert (s. Abb. 67 und Abb. 68). Die Einzelheiten 
der Methode und die notigen Apparaturen findet man bei DALE und LAIDLAW4, 

GUGGENHEIM und LOFFLER5 , WALZER und GROVE6, KENDALL und V ARNEy7 u. a. 
Die SCHULTZ-DALEsche Technik wird so gut wie ausschlieBlich far die Prii

fung der anaphylaktischen Reaktivitat des Meerschweinchens verwendet und 
gilt hier als eine empfindliche und zuverlassige Probe, empfindlich, weil sie 
schon deutlich positive Resultate liefert, wenn die intravenose Injektion beim 
lebenden Meerschweinchen nur leichte und zweideutige Symptome auslOst 
(WALZER und GROVES), zuverlassig, weil sich in ihren Ergebnissen das Verhalten 
des ganzen Tieres getreu widerspiegelt (DALE9, KELLAWAY und OOWELL10). In 

1 HANZLIK u. STOCKTON: J. of Immun. 12, 395 (1927). 
2 FRIEDBERGER u. KUMAGAI: Z. Immun.forschg 22, 269 (1914). 
3 Die Literaturangaben tiber SCHULTZ, DALE, MASSINI, KENDALL und VARNEY s. S. 653 

u.654. 
4 DALE u. LAIDLAW: J. of Pharmacol. 4 (1912). 
5 GUGGENHEIM u. LOFFLER: Biochem. Z. 72 (1916). 
6 WALZER u. GROVE: J. of Immun. to, 483 (1925). 
7 KENDALL u. VARNEY: J. info Dis. 4t, 156 (1927). 
8 WALZER U. GROVE: J. of Immun. to, 483 (1925). 
9 DALE: Zitiert auf S.653. 

10 KELLAWAY u. COWELL: Brit. J. exper. Path. 3, 268 (1922). 
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del' letzten Beziehung exist.ieren jedoch einige Ausnahmen, die noch nicht auf
geklart sind. Wenn man namlich Meerschweinchen mit exzessiven Antigen
dosen vorbehandelt, so werden sie nicht oder nur in verringertem Grade ana
phylaktisch; abel' ihr Uterus zeigt oft eine ganz bedeutende Empfindlichkeit 
gegen Antigenkontakt (DALEl, MANWARING und KUSAMA, MOORE). Auch gibt 
es Eingriffe, welche die anaphylaktische Reaktivitat von sensibilisierten Meer
schweinchen auf unspezifischem Wege reduzieren ohne die spezifische Reaktions
fahigkeit des Uterus zu beeinflussen (zit. nach MANWARING2 ). 

Auf das Prinzip, das Antigen als Zusatz zu einer Perfusionsfliissigkeit vom 
GefaBlumen aus in Aktion treten zu lassen, sind auBer den schon friiher erwahnten 
Verfahren noch aufgebaut: 

IX) Die Untersuchung des isolierten iiberlebenden, von del' Aorta aus durch
stromten Herzens. Zusatz von Antigen soll Anderungen del' Schlagfolge und des 
Schlagvolums, kiirzeren oder langeren Stillstand del' Herzaktion zur Folge 
haben; die von verschiedenen Autoren gemachten Angaben lauten abel' sehr 
widersprechend, . und die am isolierten Herzen durch Antigen ausgelosten Sto
rungen spielen zum Teil, d. h. bei gewissen Tierarten, keine Rolle im Symptomen
komplex des anaphylaktischen Shocks (GLEY und PACHON3 , CESARIS DEMEL4, 
LAUNOy5, ZLATOGOROFF und WILLANEN6 , MANWARING, MEINHARD und DEN
HART7 , LEYTON, A. S. und H. G. und SOWTON8, DEMO OR und RYLANT, MENDE
LEJEFF, HANNEVART und PLATUNOFF9 u. v. a.). 

fJ) Die Verwendung del' sogenannten Gefiif3priiparate, d. h. bestimmter iiber
lebender Korperteile oder Organe, welche von warmer LOCKE scher Losung 
durchstromt werden; Zusatz von Antigen zur Perfusionsfliissigkeit hat eine 
meBbare Verminderung des Abflusses aus del' ableitenden Vene zur Folge, eine 
Erscheinung, die abel' vieldeutig ist, da sie sowohl auf einer Drosselung del' Zu
fuhr (Arteriospasmus) als auf einer Sperre des Abflusses (Venenkontraktion), 
als auch auf einer Veranderung des Kalibers der Capillaren oder schlieBlich auf 
einer Kombination diesel' Vorgange beruhen kann; doch hatte del' Mechanis
mus der Zirkulationshemmung natiirlich nichts mit ihrer Brauchbarkeit fiir die 
Feststellung anaphylaktischer Zustande zu tun, wenn nicht anderweitige Ein
wande geltend gemacht werden konnten, was de facto del' Fall ist. Selbst
verstandlich sind die Perfusionsexperimente an del' Leber sensibilisierter Hunde 
sowie an del' Lunge sensibilisierter Hunde oder Kaninchen ebenfalls diesel' 
Gruppe von Verfahren zuzurechnen; man versteht jedoch unter "GefaBprapa
raten" meist nur 

IX IX) das isolierte Kaninchenohr, zum Studium von GefaBgiften benutzt von 
KAUFMANN, PISSEMSKY, KRAWKOW, fiir die Analyse del' anaphylaktischen 
Reaktivitat herangezogen von FRIEDBERGER und SEIDENBERGlQ (daselbst An
gaben iiber die Technik), W. GERLACHll, GENES und DINERSTEIN12 usw. 

1 DALE: Zitiert auf S. 653. 
2 MANWARING: Technique of experimentation in anaphylaxis; in Newer Knowledge of 

Bact. a. ImmunoI., edit. by Jordan & Falk, Chicago Press, 1928, S. 998. 
3 GLEY u. PACHON: C. r. Acad. Sci. Paris 149, 813 (1909). 
4 CESARIs-DEMEL: R. Accad. Med. ill Torino, 18. Febr. 1910. 
5 LAUNOY: C. r. Soc. BioI. Paris 7~, 425, 815 (1912). 
6 ZLATOGOROFF u. WILLANEN: BerI. klin. Wschr. 191~, 683. 
7 MANWARING, MEINHA.RD u. DENHART: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 13, 174 (1916). 
8 LEYTON, A. S. u. H. G., u. SOWTON: J. of Physiol. 50, 265 (1916). 
9 l\iENDELEJEFF, HANNEVART u. PLATUNOFF: Arch. internat. Physiol. ~4, 145 (1925). 

10 FRIEDBERGER u. SEIDENBERG: Z. Immun.forschg 51, 276 (1927). 
11 GERLACH, W.: Verh. dtsch. path. Ges. 19~5, 272. 
12 GENES u. DINERSTEIN: Z. exper. Med. 58, 629 (1927). 
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PfJ) die untere Korperhiilfte von Froschen (ARNOLDI und LESCHKE1 , von 
Runden (MANWARING und BOYD2, MANWARING, CHILCOTE und ROSEPIAN3) 

oder von Meerschweinchen (FRIEDBERGER und SEIDENBERG4, KRITSCHEWSKY 
und RERoNHrus5 u. a.). 

B. Der passiv anaphylaktische Versuch. 
Die typische passive Versuchsanordnung besteht aus folgenden Phasen: 

1. der Erzeugung eines passiv praparierenden Antiserums durch Behandlung 
eine Tieres A mit einem bestimmten Antigen; 2. der Ubertragung dieses Serums 
auf ein Tier B, welches derselben oder einer anderen Spezies wie A angehoren 
kann (homologe oder heterologe passive Anaphylaxie); 3. der Probe auf das Be
stehen einer anaphylaktischen Reaktivitat bei B durch Zufuhr des zur Behand
lung von A benutzten Antigens. 

1. Die Erzeugung passiv praparierender Antisera (Immunsera) 
scheint bei allen Tierspezies moglich zu sein, welche sich aktiv sensibilisieren 
lassen. Positive Angaben liegen vor fiir Meerschweinchen, Kaninchen, Runde, 
weiBe Mause (SCHIEMANN und R. MEYER6), Ratten (J. P. PARKER und F. PAR
KER7 ), Pferde, Menschen, Tauben und Fro8che (FRIEDE und EBERTS). Optimale 
Resultate gibt das Kaninchen (DOERR und Russ9). Die Immunisierung der 
Serumspender erfolgt durch parenterale Zufuhr des gewahlten Antigens, und 
zwar nach den fiir die Gewinnung samtlicher antikorperhaltigen Sera als zweck
maBig erkannten Regeln, d. h. durch wiederholte, in entsprechenden Zeitinter
vallen ausgefiihrte Antigeninjektionen. Theoretisch ist es aber nicht unwichtig, 
daB der anaphylaktische (d. h. passiv praparierende) Antikorper schon nach 
einer einzigen Antigeneinspritzung im Serum auftritt bzw. auftreten kann, 
beim Kaninchen sowohl, als auch beim Meerschweinchen, beim Runde, beim 
Menschen usw.; praktisch macht man von dieser Moglichkeit keinen Gebrauch, 
da die auf diese Weise erhaltenen Antisera einen niedrigen Titer besitzen d. h. 
erst in sehr graBen Dosen passiv praparieren, was in vieler Rinsicht einen Nach
teil bedeutet. 

Del' Spender eines passiv praparierenden Antiserums muB sich zur Zeit del' Blutentnahme 
nicht im aktiv anaphylaktischen Zustand befinden (OTT010, IWANOFF11 U. v. a.). Es ist daher 
auch denkbar, daB ein passiv praparierendes Serum von einer Tierart gewonnen werden 
kann, die sich aktiv nicht odeI' nul' in geringem Grade sensibilisieren laBt; doch existiert 
m. W. nur eine einzige derartige Angabe von UHLENRUTH und HANDEL, derzufolge Affen 
bei del' Behandlung lnit menschlichen Serumproteinen ein Antiserum liefern, mit welchem 
man Meerschweinchen passiv gegen die genannten Proteine praparieren kann, obwohl die 
Affen selbst nicht anaphylaktisch werden. 

Das Optimum des passiven Praparierungsvermogens der Antisera hangt 
von zahlreichen Faktoren, vor allem auch von der Natur des Antigens, von der 
Spezies des zu praparierenden Tieres und - wie schon betont - von der Spezies 
des Serumspenders ab. Um Ziffern zu nennen, kann man von Kaninchen Sera 

1 ARNOLDI U. LESCHKE: Dtsch. med. Wschr. 46, 1018 (1920). 
2 MANWARING U. BOYD: Zitiert auf S.677. 
3 MANWARING, CHILCOTE U. HOSEPIAN: Zitiert auf S.677. 
4 FRIEDBERGER U. SEIDENBERG: Zitiert auf S.679. 
5 KRITSCHEWSKY u. HERONIllms: Z. Immun.forschg 58, 497 (1928). 
6 SCHIEMANN U. MEYER: Z. Hyg. 106, 607 (1926). 
7 PARKER, J. T. u. F. PARKER: J. med. Res. 44, 263 (1924). 
8 FRIEDE u. EBERT: Z. Immun.forschg 49, 329 (1927). 
9 DOERR U. Russ: Z. Immun.forschg 2, 109 (1909). 

10 OTTO: Miinch. med. Wschr. 54, 1665 (1907). 
11 IWANOFF: Z. Hyg. lOr, 781 (1927). 
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bekommen, welche in Mengen von 0,05-0,1 ccm Meerschweinchen derart pra
parieren, daB sie auf eine intravenose Probe mit akutem Shocktod reagieren; 
auch von Meerschweinchen wurden Antisera von ahnlich hoher Wirksamkeit 
gelegentlich erhalten (FRlEDBERGER und SEIDENBERG, SCHWARZMANN1, DOERR 
und BLEYER2). 

2. Die lJbertragnng des Antiserums, 
d. h. die "passive Praparierung" erfolgt durch subcutane, intraperitoneale oder 
intravenose Injektion. Die von OTTO bevorzugte intraperitoneale Praparierung 
ist schonender, well sie die sog. "primare Toxizitat" intravenos injizierter Anti
sera umgeht; die intravenose gibt aber, da sie von den Resorptionsverhaltnissen 
in der Bauchhohle unabhangig ist, konstantere Resultate und ist fUr eine ganze 
Reilie von theoretisch bedeutungsvoilen Fragestellungen unentbehrlich, besonders 
fUr die Entscheidung, welches Intervall vom Momente der Einverleibung des 
Antiserums bis zu dem Zeitpunkt verflieBt, in welchem die Probe ein hinreichend 
intensives Resultat (schweren oder letalen Shock) liefert. Ein solches Intervail 
wurde aber bei einer ganzen Reilie von passiv praparierbaren Tierspezies, so 
vor allem beim Meerschweinchen, beim Hunde, bei der Ratte (J. T. und 
F. PARKER3 ), von einigen Autoren auch beim Kaninchen konstatiert und wird 
als Latenzstadium der passiven Anaphylaxie bezeichnet. Das Latenzstadium ist 
auch nach intravenoser Zufuhr des Antiserums voil ausgepragt (DOERR und 
Russ4 ) und wird ebensowohl bei der heterologen wie bei der homologen Ver
suchsanordnung beobachtet (SCRWARZMANN\ DOERR und BLEYER2). Der Uber
gang vom Latenzstadium in den manifesten (nachweisbaren) passiv anaphylak
tischen Zustand vollzieht sich ailmahlich, derart, daB die Probe (mit identischen 
Antigenmengen, aber selbstverstandlich an verschiedenen, mit derselben Dosis 
Immunserum sensibilisierten Tieren ausgefiihrt) zunachst schwach positive, dann 
immer starkere Reaktionen auslost (DOERR und Russ); das Maximum der 
passiven Sensibilisierung (nicht nur durch dEn Erfolg der Probe, sondern auch 
durch die GroBe der shockaus16senden Minimaldosis bestimmt) wird im allge
meinen in 24-48 Stunden, beim Meerschweinchen nach KELLAWAY und COWELL 
noch spater erreicht; versuchstechnisch genugt es indes auch beim Meerschwein
chen vollstandig, wenn man die Probe 48 Stunden nach der (intraperitonealen 
oder intravenosen) Injektion des Antiserums vornimmt. 

Die maximale Dauer des passiv anaphylaktischen Zustandes ist nur fill das 
Meerschweinchen genauer bekannt; sie ist fUr die homologe und fUr die hetero
loge Praparierung auBerordentlich verschieden. Hat man Kaninchenantiserum 
fUr die Praparierung verwendet, so verschwindet der abnorme Zustand schon 
zwischen dem 6. bis 10. Tage; nach der Praparierung mit homologem Meerschwein
chenantiserum bleiben die Tiere 30 Tage, ja oft 60-70 Tage anaphylaktisch 
(WElL, COCA uns KOSAKAI). 

Wichtig, aber bisher wenig oder gar nicht beachtet ist die Tatsache, daB 
man bei keiner der bisher untersuchten Tierspezies durch die passive Prapa
rierung mehr erreichen kann als durch aktiv.e Sensibilisierung; obwohl man es 
im ersten Faile in der Hand hat, beliebig groBe Antikorpermengen einzuver
leiben, kann man dadurch weder die Art, noch die Intensitat der Symptome 
andern, welche man bei der aktiven Versuchsanordnung beobachtet. Das Meer
schweinchen ist nicht nur fUr das aktive, sondern auch fUr das passive Experi-

1 SCHWARZMANN: Z. Hyg. 106, 113 (1926). 
2 DOERR u. BLEYER: Z. Hyg. 106, 371 (1926). 
3 PARKER, J. T. u. F.: Zitiert auf S.680. 
4 DOERR u. Russ: Z. Immun.forschg 3, 181 (1909). 
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ment ein optimales Objekt; umgekehrt konnen Ratten oder Mfen auch durch 
passiv zugefiihrten Antikorpem nicht oder nicht in nennenswertem Grade ana
phylaktisch gemacht werden. Das differente Verhalten der verschiedenen Tier
spezies in der aktiven Versuchsanordnung kann somit nicht ausschlieBlich, ja 
nicht einmal der Hauptsache nach auf Unterschieden im AusmaB der Anti
korperproduktion beruhen. Da femer die passive Sensibilisierbarkeit eine fiir 
jede Tierspezies von vomherein limitierte GroBe darstellt, gewinnt man den 
Eindruck, daB die passive Praparierung nicht einfach in der Einverleibung des 
Antikorpers bestehen diirfte, sondem daB zugefiihrter Antikorper und Organis
mus in eine (ihrer Natur nach unbekannte) Wechselbeziehung treten miissen, 
welche erst, nachdem sie perfekt geworden, das Wesen des passiv anaphylak
tischen Zustandes ausmacht. Fiir die Richtigkeit dieser Vermutung sprechen 
auBer der schon erwahnten Latenzperiode der passiven Anaphylaxie, auch noch 
andere Beobachtungen, von denen an dieser Stelle nur zwei erwahnt werden 
sollen. 

Erstens schwankt die passive Praparierbarkeit auch bei gleich schweren 
Tieren derselben Spezies in gewissen Grenzen. Prapariert man mehrere Serien 
von Meerschweinchen mit steigenden Dosen eines und desselben Antiserums 
(derart, daB die Tiere innerhalb jeder Serie die gleiche Dosis erhalten), so erzielt 
man bei der intravenosen Probe zunachst nur einen bescheidenen Prozentsatz 
positiver Resultate, der aber von Serie zu Serie (d. h. mit steigender Antiserum
dosis) wachst, bis schlieBlich 100 Prozent positiver Einzelversuche erreicht werden. 
Zwischen der Antiserummenge, welche gerade noch ausnahmsweise passiv zu 
praparieren vermag, und der 8icker praparierenden Minimaldosis besteht also 
ein Intervall, das von WALZER und GROVEl als "border zone" bezeichnet 
wurde; anders ausgedriickt heiBt das, daB die passive Praparierbarkeit von 
individuellen Faktoren beeinfluBt wird. 

Zweitens gelingt das keterologe passiv anaphylaktische Experiment nicht 
unter allen Umsta,nden, sondern nur, wenn Spender und Empfanger des Anti
serums zueinander in einem bestimmten, nicht naher angebbaren Verhaltnis 
stehen. So ist es nicht moglich, Meerschweinchen durch Antisera von Hiihnem 
passiv zu sensibilisieren (UHLENHUTH und H.~NDEL2, N. P. SHERWOOD und 
DOWNs3 ) und die umgekehrte Versuchsanordnung (Praparierung von Hiihnem 
oder Tauben durch Kaninchenantiserum) liefert ebenfalls negative Resultate 
(FRIEDBERGER und HARTOCH4, N. P. SHERWOOD5). Schildkroten werden durch 
Antiserum von Schildkroten und Hiihnem, nicht aber durch Antiserum yom 
Kaninchen passiv anaphylaktisch (N. P. SHERWOOD und DOVVNs3 ). Auch wenn 
Spender und Empfanger Saugetiere sind, konnen sich "unmogliche Kombi
nationen "ergeben; die altere Literatur, die sehr unzuverlassige Angaben iiber 
heterolog passive Experimente enthalt, weiB davon allerdings nichts, aber in 
neuerer Zeit mehren sich die einschlagigen Berichte. Mit Antiserum von Ratten 
konnten z. B. Meerschweinchen nicht passiv prapariert werden (LONGCOPE6 , 

SPAIN und GROVE7), F. NISSL vermochte die Mallelniiberempfindlichkeit, die 
wahrscheinlich einen anaphylaktischen Zustand darstellt, yom Meerschweinchen 
auf Meerschweinchen, nicht yom Pferde auf Meerschweinchen iibertragen, nach 

1 WALZER, M. U. E. F. GROVE: J. of Immun. 10, 483 (1925). 
2 UHLENHUTH u. HANDEL: Z. Immun.forschg 4, 761 (1909). 
3 SHERWOOD u. DOWNS: J. of Immun. 15, 73 (1928). 
4 FRIEDBERGER u. HARToCH: Z. Immun.forschg 3, 581 (1909). 
5 SHERWOOD: J. of Immun. 15, 65 (1928). 
6 LONGCOPE: J. of exper. Med. 36, 627 (1922). 
7 SPAIN u. GROVE: J. of Immun. 10, 433 (1925). 
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O. T. AVERY und W. S. TILLETT 1 lassen sich Meerschweinchen mit Antipneumo
kokkenserum vom Kaninchen, nicht aber vom Pferde passiv anaphylaktisch 
machen, und COOA und GROVE2 waren nicht imstande, mit Kaninchenantiserum 
lokale anaphylaktische Reaktionen auf der Raut von Menschen zu erzeugen. 
Wenn also gesagt wird, das passive Praparierungsvermogen beruhe auf seinem 
Gehalte an "anaphylaktischem" Antikorper, L'lt diese Formulierung ungenau 
und irrefiihrend. Der in einem Antiserum vom Kaninchen enthaltene Anti
korper ist fUr das Kaninchen und fiir das Meerschweinchen ein anaphylaktischer 
Antikorper, fiir das Ruhn, die Schildkrote, den Menschen ist er es nicht. Das, 
was man als passives Praparierungsvermogen bezeichnet, ist somit eine Rela
tivitat, eine Beziehung des antikorperhaltigen Immunserums zu bestimmten 
Tieren bzw. zu ihren Geweben. Das Wesen dieser Beziehung ist - wie schon 
angedeutet - nicht bekannt. FRIEDBERGER und RARTOOH nahmen, um die 
unmoglichen Sauger-Vogel-Kombinationen zu erklaren, an, daB Vogelkomple
ment nicht auf Saugeramboceptoren passe und umgekehrt, eine Erklarung, 
die auf der Pramisse aufgebaut war; daB die Beteiligung des im Blute der Ver
suchstiere vorhandenen Komplementes an der Antigen-Antikorper-Reaktion fiir 
das Zustandekommen der anaphylaktischen Storungen notwendig sei; diese 
Voraussetzung hat sich jedoch als unhaltbar erwiesen. 1m Blute der Taube 
ist nach PETRAGNANI3 und Castelli4 kein Komplement vorhanden; nichtsdesto
weniger reagiert die Taube sowohl im aktiv wie im passiv anaphylaktischen 
Experiment. Nach CASTELLI laBt sich iibrigens der in einem Immunserum von 
!Tauben enthaltene Amboceptor ohne weiteres durch Meerschweinchenkomple
ment aktivieren, wonach die generelle Annahme, auf welcher die FRIEDBERGER
sche Erklarung fuBt, auch sachlich nicht zutreffen wiirde. 

Die passive Praparierung ist auch am isolierten Organ moglich, sei es durch die Durch
leitung von antikorperhaitigem 1mmunserum durch die GefaBe odeI' durch bloBes Eintauchen 
in ein solches 1mmunserum. Solche Versuche konnte DALE am isolierten Uterushorn von 
:M:eerschweinchen unter gewissen Bedingungen ausfiihren, und in jiingster Zeit berichtete 
N. P. SHERWOOD5, daB sich das schlagende Herz ganz junger (3-4 Tage alter) Hiihner
embryonen in vitro durch 1mmunserum von Hiihnern passiv sensibilisieren IaBt. 

3. Die Probe, 
ob das passiv praparierte Tier tatsiichlich anaphylaktisch ist, wird nach den fiir 
die aktive Versuchsanordnung geltenden NDrmen vorgenommen. SolI die Probe 
am isolierten Organ erfolgen, und ist der Eintritt des passiv anaphylaktischen 
Zustandes bei der betreffenden Tierspezies an den Ablauf einer Latenzperiode 
gebunden, so muB man diesen Termin abwarten, bevor man die Durchspiilung 
der GefaBe und die Abtrennung des Testorganes vornimmt (DALE, KELLAWAY 
und COWELL). 

c. me lokale Anaphylaxie. 
Unter diesem von lVI. ARTHUS6 eingefiihrten Ausdruck versteht man patho

logische Veriinderungen begrenzter Gewebsbezirke, welche bei spezifisch vorbe
handelten (sensibilisierten) Tieren am Orte der Applikation des Antigens auf
treten. Um die Beobachtung zu erleichtern, liiBt man das Antigen auf Gewebe 
einwirken, welche von auBen zuganglich bzw. sichtbar sind, wie z. B. auf die 
Raut, das Unterhautzellgewebe, die Conjunctiva oder das subconjunctivale 

1 AVERY u. TILLETT: J. of expel'. Med. 49, 251 (1929). 
2 COCA u. GROVE: J. of 1mmun. to, 445 (1925). 
3 PETRAGNANI: Sperimentale 77' (1923). 
4 CASTELLI, AG.: Boll. 1st. sieroterap. milan. H. 2, Februar 1928. 
5 SHERWOOD: J. of Immun. t5, 65 (1928). 
6 ARTHUS, M.: C. r. Soc. BioI. Paris 55, 817 (1903). 
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Gewebe, auf die Cornea (WESSELyl) oder die Innenauskleidung des Bulbus; 
das Antigen wird also nach Art der von PONNDORF angegebenen Tuberkulin
probe in die scarifizierte Haut eingerieben oder intracutan, subcutan, subcon
junctival, intracorneal, intraokular injiziert, in den Bindehautsack eingetraufelt 
(sog. Ophthalmoreaktion) u. dgl. Damit ist aber nicht gesagt, daB man lokale 
Reaktionen nicht auch an anderen Korperstellen, wie auf del' Respirationsschleim
haut, im Parenchym innerer Organe usw., hervorrufen kann. Am genauesten 
studiert ist das sog. ARTHussche Phiinomen, womit man - was bistorisch ·nicht 
richtig ist - die lokale Reaktion der Subcutis vorbebandelter Kaninchen auf 
eine ortliche Antigeninjektion bezeichnet. 

Nach den grundlegenden Beobachtungen von ARTHUS reagiert das Kanin
chen auf wiederholte subcutane Injektionen groBerer Dosen konzentrierten 
Pferdeserums (1-5 ccm), welche in Intervallen von 5-7 Tagen vorgenommen 
werden, derart, daB die ersten drei Einspritzungen innerhalb weniger Stunden 
resol'biert werden, ohne daB eine starkere lokale Veranderung nachweisbar ist; 
nach der 4.Injektion bilden sich Infiltrate, welche 2 Tage lang persistieren, 
nach der 5. bis 7. Injektion kommt es zur ortlichen Nekrose bzw. zur Hautgangran 
und zur Sequestration des abgestorbenen Hautbezirkes. Man kann zwecks 
leichterer Verstandigung die ersten Injektionen, welche l'eaktionslos ablaufen, 
als praparierende und jene, durch welche ortliche Entziindungen leichteren oder 
scbwereren Grades ausgelost werden, als Erfolysiniektionen (W. GERLAOH2) be
zeichnen. Die praparierenden Injektionen mussen nicht subcutan, sondern 
konnen ebensogut intraperitoneal oder intravenos vorgenommen werden (ARTHUS). 
Was die subcutanen Erfolgsinjektionen anlangt, ist die Wabl der Injektions
stelle nicht gleichgiiltig. An der Bauchhaut treten die schwersten Veranderungen 
(umfangreiche Nekrosen) auf, an der Ruckenhaut verlauft der ProzeB ceteris 
paribus etwas schwacber, und am Ohre beobachtet man fast nie Nekrosen, 
sondern nur Odeme, die sich wieder zuruckbilden (.ARTHUS, W. GERLAOH2, 

OPIE3), ein ausgezeichneter Beweis fUr die Tatsacbe, daB die Art samtlicher 
anaphylaktischer Reaktionen nicht durch die Eigenart der Noxe, sondern durch 
die besondere Beschaffenheit des geschadigten Gewebes bestimmt wird. 

Ganz analoge, zum Teil ebenso intensive, zum Teil schwachere Lokal
reaktionen del' Subcutis und der bedeckenden Haut hat man auch bei Ziegen, 
bei Meerschweinchen (M. NIOOLLE4, LEWIS5) und beim Menschen (MAK.A.I6, 
BOUOHE IDld HUSTIN7, V. PIRQUET und SOHIOKs, LUOAS und GAy9, HEGLER10) 

nach wiederholten subcutanen Injektionen von Pferdeserum beobachtet. 
W. GERLAOH erzielte auBer an Kaninchen, Meerschweinchen und Menschen, 
auch an Hunden und Ratten positive Reaktionen, befindet sich aber mit den 
zwei letztgenanntenAngaben im Widerspruche zu LONGOOPEll und zu E. L. OPIE, 
welche bei Ratten bzw. Runden nur v6llig negative Ergebnisse erzielten; doch 
hat GERLAOH den Erfolg seiner Versuche im Gegensatze zu den amerikanischen 
Autoren nicht nur auf Grund des makroskopischen Befundes, sondern unter 

1 WESSELY: MUnch. med. Wschr. 19I1, Nr 32. 
2 GERLACH, W.: Virchows Arch. 247, 295 (1923). 
3 OPI.E, E. L.: J. of Immun. 9, 255, 247, 231, 259 (1924). 
4 NICOLLE, M.: Ann. Inst. Pasteur 21 (1907). 
5 LEWIS, J. H.: J. of expel'. Med. to (1908). 
6 MAKA!, E.: Dtsch. med. Wschr. 1922. 
7 BOUCHE u. HUSTIN: Presse med. 29 (1921). 
8 v. PIRQUET u. ScmcK: Die Serumkrankheit. Wien 1905. 
9 LUCAS u. GAY: J. of med. Res. 1909, Nr 20. 

10 HEGLER: Klin. Wschr. 1923, 698. 
11 LONGCOPE: J. of expel'. Med. 36, 627 (1922). 
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Zuhilfenahme histologischer Methoden beurteilt. Die Intensitat des patholo
gischen Prozesses in der Subcutis wird - abgesehen von dem bereits erwahnten 
EinfluB des Ortes der Edolgsinjektion - noch durch folgende Faktoren be
stimmt: 

1. Durch die Tierspezies. Nekrosen sind am haufigsten bei Kaninchen, 
seltener beim Menschen oder beim Meerschweinchen; bei der Ratte oder beim 
Runde werden sie nicht beobachtet (W. GERLACH). 

2. Innerhalb derselben Tierspezies durch die Individ1~alitiit (fiir das Kanin
chen von M. ARTHUS und von W. GERLACH festgestellt). 

3. Durch die Art der Vorbehandl1tng. Mehrmalige Vorbehandlung verstarkt 
den Effekt der Erfolgsinjektion bei allen Tierarten. Schon ARTHUS sah, daB 
die Intensitat der Lokalreaktion mit jeder Subcutaninjektion sukzessive bis 
zum Maximum zunimmt; derselbe SchluB ergibt sich aus den von MAKAI am 
Menschen angestellten Experimenten. Doch konnte GERLACH zeigen, daB schon 
die einmalige intraper'itoneale Priiparierung mit 0,01 ccm Pferdeserum geniigt, 
um bei Kaninchen, Meerschweinchen, Runden, Ratten und Menschen durch 
subcutane Erfolgsinjektion kleiner Antigenmengen deutliche Lokalreaktionen 
zu erhalten; nur muB das Intervall entsprechend (auf 2-5 Wochen) verlangert 
werden, und zur Erfolgsinjektion dad man nur sehr geringe Antigendosen 
(0,005-0,00005 ccm Pferdeserum) benutzen. Die Angaben GERLACHS, welche 
den Menschen betreffen und aus den Ergebnissen von Selbstversuchen abge
leitet sind, harmonieren aufs beste mit den an zahlreichen Individuen ange
stellten Beobachtungen von PARK!, ROOKER2, KOHLER und REILMANN3, BESSAU 
und DETERING4 u. v. a., aus denen hervorgeht, daB beim Menschen schon eine 
einmalige Injektion von 0,0l-0,0001 ccm Pferde- oder Kaninchenserum geniigt, 
um die friiher negative Cutanreaktion in eine positive zu verwandeln. 

4. Bei intensiv vorbehandelten Tieren derselben Spezies durch die Dosie
ntng des Antigens bei der subcutanen Erfolgsinjektion. Rochsensibilisierte 
Kaninchen reagieren auf 2,0-0,6 ccm Pferdeserum mit Nekrose, auf 0,005 ccm 
nur mehr mit Infiltratbildung oder Odem (W. GERLACH); die gerade noch wirk
samen Minimaldosen sind aber auch fiir intensiv vorbehandelte Tiere (Runde, 
Kaninchen, Ratten) klein und bewegen sich zwischen 0,005 und 0,00005 ccm art
fremden Serums. 

5. Durch die seit der Erfolgsinjelction verstrichene Zeit. Starke Reaktionen 
lassen sich schon nach wenigen Minuten feststellen, sehr schwache (z. B. nach 
einmaliger Sensibilisierung mit kleinen Antigenmengen) erst nach Ablauf einer 
Stunde (W. GERLACH); dagegen zeigen starke Reaktionen einen progredienten 
Charakter und bilden sich - auch wenn sie nicht zur Nekrose der Raut fiihren -
oft erst in 2-6 Tagen zuriick, schwache Reaktionen sind weit fliichtiger und 
k6nnen in relativ kurzer Zeit abklingen. 

Der Nachweis der Reaktion kann makroskopisch oder durch die histolo
gische Untersuchung einer exzidierten Gewebspartie erfolgen. UnerlaBlich sind 
Kontrollen, ob die Injektion des Antigens nicht schon beim normalen Tiere 
entziindliche Veranderungen in der Subcutis hervorruft, was namentlich bei 
gewissen artfremden Serumarten im frischen Z ustande der Fall ist; durch ein
stiindiges Erwarmen auf 56° C laBt sich diese "primare Giftigkeit" oft auf ein 
Minimum reduzieren. Fliissigkeitsmengen von 0,5 ccm und dariiber wirken schon 
an sich reizend, selbst wenn man arteigenes Serum oder physiologische NaCl-

1 PARK: J. of Immun. 9, 17 (1924). 
2 HOOKER: J. of Immun. 9, 7 (1924). 
3 KOHLER, O. U. G. HEILMANN: Zbl. Bakter. I Orig. 91, 112 (1923). 
4 BESSAU u. DETERING: Zbl. Bakter. I Orig. 106, 11 (1928). 
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Losung einspritzt; W. GERLACH empfiehlt daher, die reaktionsauslOsende Dosis 
in kleinem Volum (O,05-0,2ccm) zu injizieren. Als das "blandeste", fiir die meisten 
Versuchstiere am wenigsten gewebsschadigende Antigen gilt allgemein das Pferde 
serum. Die Angabe von HARTWICHI, daB nach Injektion von Pferdeserum iiber
haupt keine geweblichen Veranderungen auftreten, wurde jedoch von E. F. MULLER2 

und von W. GERLACH bestritten; allerdings ist del' reaktive ProzeB beim nor
malen Tier geringgradig und zeigt einen trageren zeitlichen Verlauf, so daB die 
Abgrenzung von leichten anaphylaktischen Reaktionen sensibilisierter -Tiere 
doch gut durchfiihrbar ist (W. GERLACH). 

Durch die Einverleibung von Antiserum werden normale Kaninchen be
fiihigt, auf Antigeninjektionen mit einer lokalen anaphylaktischen Reaktion zu 
antworten (NICOLLE, OPIE); es ist das eine passive Versuchsanordnung, die sich 
nur durch die besondere Art del' reaktionsauslOsenden Zufuhr des Antigens 
von den bereits friiher besprochenen unterscheidet. 

Wie erwahnt, kann man lokale anaphylaktische Reaktionen auch durch 
andere als subcutane Erfolgsinjektionen hervorrufen. Hierher gehoren die 
Erscheinungen, welche STANCULEANU und NITA3 beim Menschen durch wieder
holte subconjunctivale Einspritzungen erzeugten, die entziindlichen Prozesse, 
welche STROBEL4 lUld OPIE bei sensibilisierten Meerschweinchen und Kaninchen 
durch direkte Injektion von Antigen ins Lungenparenchym erzielten, die Cutan
reaktionen, die manche interessante, noch spater zu besprechende Einzelheiten 
aufweisen u. a. m. 

Zur Histologie des ARTHusschen Phanomens vgl. S. 734. 

D. Organausschaltungen und Organeinschaltungen. 
Urn zu ermitteln, ob ein bestimmtes Organ fiir das Zustandekommen der 

anaphylaktischen Allgemeinerscheinungen (Shockphanomene) notwendig ist, 
kann man in verschiedener Weise vorgehen: 

1. In gewissen Fallen laBt sich das Organ einfach exstirpieren. Die Exstir
pation wird erst kurz VOl' del' Probe (Erfolgsinjektion) vorgenommen, auch wenn 
das Tier die Entfernung des Organs langere Zeit iiberleben wiirde. Exstirpiert 
man namlich das Organ schon vor del' Sensibilisierung oder in zu kleinem Inter
vall nach derselben, so muB man mit del' Moglichkeit rechnen, daB del' Eingriff 
die Antikorperproduktion bzw. die Entwicklung des anaphylaktischen Zustandes 
verhindert oder hemmt und das Ausbleiben des Shocks bei del' Probe hatte dann 
natiirlich einen ganz anderen Grund. Splenektomierte Hunde lassen sich z. B. 
nach H. MAUTHNER5 nicht aktiv praparieren; entfernt man abel' die Milz bei 
einem schon sensibilisierten Hunde, so reagiert derselbe auf eine intravenose 
Antigeninjektion ebenso stark wie ein nichtentmilzter. 

2. Man kann das Organ im Korper belassen, aber aus der Zirkulation aus
schalten. Diese Methode wird auf die Leber sensibilisierter Runde angewendet, 
indem man eine ECKsche Fistel anlegt, durch welche das Pfortaderblut mit 
Umgehung der Leber direkt in die untere Hohlvene geleitet wird; die Technik 
del' ECKschen Fisteloperation wurde von DALE und LAIDLAW6 verbessert und 
vereinfacht. 

Die Ausschaltung aus der Zirkulation des sensibilisierten Tieres laBt sich auch in der 
Weise bewerkstelligen, daB man durch die GefaBbahnen des in situ belassenen Organs das 

1 HARTWICH, A.: Virchows .Arch. 240 (1922). 
2 MULLER, E. F.: Arch. f. Dermat. 131, 237 (1921). 
3 STANCULEANU U. NITA: O. r. Soc. BioI. Paris 67 (1909). 
4 STROBEL: Munch. med. Wschr. 59, 1538 (1912). 
5 MAUTHNER, H.: Arch. f. exper. Path. 82 (1917). 
6 DALE U. LAIDLAW: J. of Physiol. 52, 351 (918). 
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Blut eines normalen Tieres derselben Art mit Rille geeigneter, durch paraffinierte Schlauche 
hergestellter Anastomosen leitet. So versorgten PEARCE und EISENBREyl den Schadel 
sensibilisierter Runde durch das Blut normaler Runde und stellten fest, daB die Antigen
injektion bei ersteren typische Blutdrucksenkung hervorruft, obwohl das Antigen nicht in 
das Gehirn gelangen k6nnte. 

3. Endlich kann man die Organe sensibilisierter Tiere in den Kreislauf 
normaler Tiere derselben Art einschalten. MANWARING, HOSEPIAN, O'NEILL 
und Moy2 verbanden die Pfortader und die untere Hohlvene eines sensibilisierten 
Hundes mit der Carotis und der JuguIarvene eines normalen, so daB das BIut 
des normalen Hundes durch den in der Carotis herrschenden Druck durch die 
sensibilisierte Leber durchgetrieben wurde. Die Arteria hepatica und die Cava 
superior wurden sodann beim sensibilisierten Tiere abgeklemmt oder unter
bunden. Injiziert man nun dem normalen Hunde Antigen intravenes, so kennen 

a) Veriinderungen an der sensibilisierten Leber auftreten (in dieser Hinsicht 
bote die Versuchsanordnung keinen besonderen Vorteil gegeniiber einer ein
fachen Perfusion des isolierten oder in situ belassenen Organes mit antigen
haltiger Fliissigkeit) oder es konnen auBerdem 

b) Storungen im Organismus. des normalen Hundes manifest werden, die 
dann daraufhin zu priifen sind, ob sie selbstverstandliche Riickwirkungen der 
Reaktion der eingeschalteten sensibilisierten Leber reprasentieren oder ob sie 
ohne Annahme hypothetischer Zwischenglieder (z. B. besonderer, von der Leber 
im Shock sezernierter, an das durchflieBende BIut abgegebener Gifte) nicht zu 
erklaren sind. 

Solche Einschaltungen eines einem sensibilisierten Individuum angehorigen 
Organs in den Kreislauf eines normalen lassen sich somit zur Beantwortung 
von Fragen heranziehen, iiber welche das anaphylaktische Experiment in seiner 
gewohnlichen Form (am intakten Tier oder am isolierten Organ ausgefiihrt) 
keinen direkten AufschluB gibt. MANWARING hat das Prinzip der "Organtrans
plantation", wie er es nennt, in besonders groBem Umfange angewendet und 
mannigfach variiert, namentlich auch in dem Sinne, daB er normale Organe in 
den Kreislauf sensibilisierter Tiere einschaltete und feststelite, ob dieselben an 
einer anaphylaktischen Reaktion der sensibilisierten Tiere partizipieren; so laBt 
sich z. B. das Colon descendens oder die Harnblase normaler Hunde in die Zirku
lation sensibilisierter Hunde einpflanzen, wobei wieder zur Herstellung der 
GefaBkoppelungen paraffinierte Gummischlauche dienen3• In diese Kategorie 
gehort auch das Experiment am abgetrennten, in den Kreislauf eines lebenden 
Hundes transplantierten Hundekopfes; der isolierte Kopf kann von einem nor
malen oder einem sensibilisierten Tier stammen, und der Blutspender kann 
seinerseits ein normaler oder ein sensibilisierter Hund sein, woraus sich drei 
Kombinationen ergeben, deren Priifung durch Injektion von Antigen in den 
Kreislauf einen Sinn hat (HEYMANS und DALSACE4 ). 

1m iibrigen entlehnt die Anaphylaxieforschung ihre experimentelle Methodik 
anderen Gebieten, der Serologie, der pathologischen Histologie, der physio
logischen Chemie, der Lehre von den Eigenschaften und den Reaktionen der 
Kolioide usw.; darauf genauer einzugehen, erscheint mir schon aus dem Grunde 
nicht zweckmaBig, weil hier ein bestandiger Wechsel herrscht und im Interesse 
fortschreitender Erkenntnis herrschen soli. Wo dies notwendig ist, finden sich 
im Text die erforderlichen Angaben und literarischen Nachweise. 

1 PEARCE u. EISENBREY: J. info Dis. 7, 565 (1910). 
2 MANWARING, ROSEPIAN, O'NEILL u. Moy: J. of Immun. 10, 575 (1925). 
3 MANWARING: J. of Immun. 10, 575 (1925). 
4 REYMANS u. DALSACE: C. r. Soc. BioI. Paris 97, 741 (1927). 
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H. Die Komponenten der anaphylaktischen Versuchsanordnungen. 
A. Reagierende Organismen. 

Anaphylaktische Versuche sind an einer groBen Zahl warmbliitiger Tier
arten mit positivem Erfolge ausgefiihrt. In der Literatur werden als anaphylak
tisch reagierende Spezies bezeichnet: Menschen, Pferde, Rinder, Schafe, Ziegen, 
Schweine, Hunde, Katzen, Kaninchen, Meerschweinchen, weiBe Mause, Opos
sums, Tauben, Huhner, Enten und Ganse. Ratten und Affen gelten als reftaktar 
oder fast refraktar (s. S. 657). Von Kaltbliitern sollen Frosche (FRIEDBERGER 
und MITA\ KRITSCHEWSKY llnd BIRGER2 , A. FROHLICH3, A. GOODNER4, FRIEDE 
und EBERT5 , KRITSCHEWSKY und FRIEDE6 ) und Schildkroten (C. M. DOWNs7 , 

SHERWOOD und DowNsS) positive Resultate geben. 
Die Angaben iiber Anaphylaxie bei Avertebraten, z. B. bei Cnethocampa pityocampa 

(S. METALNIKOFF) oder bei Regenwiirmern (S. G. RAMSDELL9 ), sind nicht hinreichend be
glaubigt. DaB man h6here Pflanzen durch tierische Blutsera sensibilisieren und durch Re
injektion der gleichen Proteine "anaphylaktische Erscheinungen" (Verwelken von Blattern, 
Absterben von Hyacinthenknollen usw.) auslosen kann (LUlI'lIERE und COUTURIER10), konnten 
OTTO und HERRIG11 nicht bestatigen. 

Die Eignung der verschiedenen Tierspezies fUr anaphylaktische Versuche 
wird beurteilt: a) nach der Leichtigkeit, mit welcher die Sensibilisierung gelingt, 
b) nach der Intensitat (Sinnfalligkeit) der Symptome, bei der Probe und c) nach 
dem stark oder schwach ausgepl'agten EinfluB individueller Faktoren. 

In allen drei Beziehungen zeigt das Meerschweinchen ein optimales Ver
halten. Individuelle Differenzen kommen jedoch auch hier vor und treten 
namentlich dann in Erscheinung, wenn man die aktive Praparierung mit sehr 
kleinen Antigendosen vornimmt oder wenn man zur passiven Praparierung 
geringe Quantitaten Antiserum verwendet (s. S. 669 und S. 682). Del' Umstand, 
daB sich derartige Unterscbiede sowobl in der aktiven wie in del' passiven Ver
sucbsanordnung nacbweisen lassen, beweist, daB sie auf verschiedenen Ursachen 
beruhen mussen. Del' Hauptsache nach kommen fUr die Erklarung individueller 
Differenzen innerhalb einer und derselben Tierspezies zwei Momente in Betracht: 
die individuelle Befiihigung zur Antik6rperproduktion und die variable Empfind
lichkeit der Shockgewebe gegen die anaphylalctische Noxe. Diese beiden Moglich
keiten lassen sich nur bis zu einem gewissen Grade auseinanderhalten. Das aktiv 
anaphylaktische Experiment gibt uber ihre relative Beteiligung keinen Auf
schluB, da sie das Resultat der Probe gleichsinnig beeinflussen. Ob und in welcher 
Menge Antikorper gebildet wurden, laBt sich zwar durch Untersuchung des 
Blutes (Blutserums) aktiv praparierter Tier feststellen; der im Blute vorhandene 
("freie") Antikorper entspricht aber nicht der Totalitat, sondern nur einer Quote 
des im Organismus anwesenden Antikorpers, und ist - wie man mit Bestimmt
heit weiB - fUr den Grad der anaphylaktischen Reaktivitat nicht maf3gebend 
(s. S. 660). Es bleibt somit nur die passive Versuchsanordnung iibrig, die inso
fern eindeutig ist, als einer der beiden Faktoren, die Antikorperproduktion, 

1 FRIEDBERGER u. MITA: Zitiert auf S.671. 
2 KRITSCHEWSKY u. BIRGER: J. of lmmun. 9, 339 (1924). 
3 FROHLICH, A.: Z. lmmun.forschg 20, 276 (1914). 
4 GOODNER, K.: J. of lmmun. ll, 335 (1926). 
5 FRIEDE u. EBERT: Zitiert auf S.671. 
6 KRITSCHEWSKY U. FRIEDE: Z. lmmun.forschg 50, 489 (1927). 
7 DOWNS, C. M.: J. of. Immun. 15, 77, (1928). 
8 SHERWOOD U. DOWNS: Zitiert auf S. 682. 
9 RAMSDELL, S. G.: J. of lmmun. 13, 385 (1927). 

10 LUlI'lIERE u. COUTURIER: Ann. lnst. Pasteur 36, 632 (1922). 
11 OTTO u. HERRIG: Z. lmmun.forschg 53, 487 (1927). 
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ganz ausgeschaltet erscheint; der Antikorper wird ja in diesem Falle nicht "pro
duziert", sondern im fertigen Zustande einverleibt. Durch diese Uberlegungen 
ist der Weg vorgezeichnet, um den Wirkungsmechanismus jener Einfliisse zu 
analysieren, welche die anaphylaktische Reaktivitat innerhalb derselben Tier
spezies steigern oder vermindern, wie das Alter der Versuchstiere, die Ernahrung 
(Inanition, Vitaminmangel), Schwangerschaft, Intoxikationen und Infektionen 
verschiedener Art, Dysfunktionen endokriner Drusen (Athyreosis) usw. Findet 
man z. B., daB neugeborene Meerschweinchen im aktiven Versuch schlechter 
reagieren als solche von 250-300 g, wahrend die Differenz im passiv anaphylak
tischen Experiment nicht nachweisbar ist, so wird es wahrscheinlich, daB die neu
geborenen Tiere wegen der geringeren Antikorperbildung versagen (FRIED
BERGER und SIMMELl). 

Die individuelle Anlage zur Antikorperproduktion scheint wenigstens zum Teile erblich 
bedingt zu sein. Der Vorschlag, durch fortgesetzte Paarung von Tieren mit stark ausgepragter 
Antikorperbildung (Sensibilisierbarkeit) Stamme (Sippen) zu ziichten, in welchen diese Fahig
keit als hereditarer Idiotypus konstant auftritt (C. LEERs, DOERR2), ist bisher zwar nicht 
in exakter Form zur Ausfiihrung gelangt; doch berichteten LEWIS und LOOll'lIS3, daB man 
durch Inzucht leichter und schwerer sensibilisierbare Meerschweinchenfamilien erhalten kann. 
Jedenfalls wird aber nur die Anlage zur Antikorperproduktion durch den Erbgang iiber
tragen, und es unterliegt keinem Zweifel, daB eine Reihe von exogenen und endogenen Fak
toren imstande sind, diese Anlage wahrend der individuellen Existenz zu modifizieren. 

FUr das differente Verhalten der verschiedenen Tierarten kommen Unter
schiede der Antikorperproduktion hochstens in untergeordnetem MaBe in Be
tracht; denn es ist nicht m6glich, bei irgendeiner Tierspezies durch die passive 
Versuchsanordnung mehr zu erreichen alB durch die aktive. 

B. Anaphylaktogene. 
Unter "Anaphylaktogenen" versteht man Antigene, mit welchen man ana

phylaktische Experimente mit einwandfrei positivem Ergebnis ausfiihren kann. 
Jedes Anaphylaktogen ist also ein Antigen d. h. eine Substanz, welche im 
Organismus die Bildung von Antikorpern hervorruft und mit bereits vorhandenem 
Antikorper in vitro und in vivo spezifisch abreagiert. Dagegen muB sich nicht 
jedes Antigen zu anaphylaktischen Versuchen eignen, weil bei der Probe, welche 
jeden derartigen Versuch naturgemaB abschlieBt, nicht das rein immunologische 
Geschehen (die Antigen-Antikorper-Reaktion), sondern nur seine Auswirkung 
auf den Organismus, in welchem es statthat, beobachtet wird; das Zustande
kommen und die Feststellbarkeit dieser Auswirkung sind aber an gewisse Eigen
schaften der Antigene gebunden. "Anaphylaktogen" ist somit ein engerer 
Begriff als "Antigen", aber ein Begriff von ausschlieBlich versuchstechnischer 
Bedeutung. 

Zu den Antigenen, welche in anaphylaktischen Experimenten versagen, gehoren gewisse 
Koktoantigene (G. H. WELLS4 ), die Plasteine (v. KNAFFL-LENZ und E. P. PICK5), die aus 
Hamoglobinen dargestellten Globine (F. OTTENSOOSER und E. STRAUSS6 ) u. a. Bis vor 
kurzer Zeit wurde auch den sog. Exotoxinen der Bakterien (Diphtherie-, Tetanus-, Botulismus
toxin) der anaphylaktogene Charakter abgesprochen, weil es nicht gelingen wollte, mit den
selben den aktiven oder passiven Fundamentalversuch einwandfrei auszufiihren (DoERR7). 

Nachdem aber leistungsfahige Methoden bekannt wurden, urn "Toxine" ohne wesentliche 
Beeintrachtigung ilirer Antigenfunktionen zu entgiften oder - wie der Terminus technicus 

1 FRIEDBERGER U. SIMMEL: Zitiert auf S.675. 
2 DOERR: Naturwiss. 12, 1018 (1924). 
3 LEWIS U. LOOMIs: J. of exper. Med. 41, 327 (1925). 
4 WELLS, G. H.: J. info Dis. 5, 449 (1908). 
5 V. KNAFFL-LENZ U. E. P. PICK: Arch. f. exper. Path. 71 (1913). 
6 OTTENSOOSER, F. U. E. STRAUSS: Biochem. Z. 193, 426 ~1928). 
7 DOERR: Weichardts Erg. Hyg. 1, 262; 5, 103. 
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lautet in "Anatoxine" (auch "Atoxine", "Toxoide" usw. genannt) umzusetzen, hat 
ST. BACHER1 mitgeteilt, daB man Meerschweinchen mit Diphtherieanatoxin sensibilisieren 
und durch Reinjektion dieses Anatoxins oder auch einer nativen (nicht entgifteten) Diphtherie
toxinl6sung schweren, ja t6dlichen Shock ausl6sen kann. Ferner reagieren manche Menschen 
auf die intracutana oder subcutane Injektion von Diphtherieantitoxin mit lokalen Erschei
nungen, zuweilen schon auf die erste, haufig aber erst auf eine wiederholte Einwirkung ("Ana
toxinreaktion"), und TZANCR, WEISMAN-NETTER und DALSACE2 konnten Meerschweinchen 
mit dem Serum eines solchen hochgradig empfindlichen Individuums heterolog passiv gegen 
Anatoxin sensibilisieren. Diese Angaben geniigen indes noch nicht, um die Existenz einer 
Toxinanaphylaxie im Gegensatze zu den friiheren Ansichten als bewiesen anzusehen. Es 
miiBte unbedingt gezeigt werden, daB in den hier zitierten und ahnlichen Beobachtungen 
resp. Experimenten das Toxin als Anaphylaktogen, das Antitoxin als anaphylaktischer 
Antiki:irper fungierte; denn die als "Toxine" bezeichneten Li:isungen enthalten auBer dem 
spezifischen Gift auch noch andere Stoffe, die dem Nahrsubstrat oder den darin geziichteten 
Bakterien entstammen und von denen namentlich die letztgenannten die Rolle des Antigens 
im anaphylaktischen Versuch sehr wohl iibernehmen ki:innten. Die (theoretisch nicht un
wichtige) Frage sonte daher erneut, und zwar von diesem Gesichtspunkt aus, bearbeitet 
werden. 

Die Anaphylaktogene konnen in Form von Losungen oder von Zellsuspen
sionen (z. B. als Aufschwemmungen von Erythrocyten, Bakterien, Spermatozoen, 
Pflanzenpollen usw.) verwendet werden, und zwar nicht nur fiir die aktive Prapa
rierung oder fiir die Gewinnung von passiv sensibilisierendem Antiserum, sondern 
auch filr die Probe. Das gilt jedoch nur, wenn die Probe am intakten Tiere durch 
intravenose Antigeninjektion vorgenommen wird. Priift man hingegen den 
Uterus eines gegen artfremde Erythrocyten oder gegen Bakterien sensibilisierten 
Meerschweinchens mit Hille der DALEschen Technik, so bewirkt der Zusatz 
der genannten Zellen ZUlli Ringerbad keine anaphylaktische Kontraktion; um 
einen positiven Erfolg zu erhalten, muB man geloste Zellen (Zellextrakte) als. 
Priifungsantigene benutzen (ZINSSER und P ARKER3, FRIEDLI4). Daraus geht hervor, 
daB im intakten Tiere eine rapide Auflosung der intravenos injizierten Zellen 
stattfinden muB, da ja sonst der Shock, der beim Meerschweinchen auf einer 
spastischen Zusammenziehung glatter Muskeln beruht, ausbleiben miiBte. In 
der Tat vermochte W. GERLACH5 diesen als notwendig angenommenen ProzeB 
mikroskopisch zu konstatieren, indem er Meerschweinchen mit den (wegen ihrer 
Kernhaltigkeit leicht nachweisbaren) Hiihnerblutkorperchen aktiv praparierte 
und diese Zellen bei der Probe intravenos einspritzte; es fand eine stilrmische 
Hiimolyse des Fremdblutes statt, die nicht nur zum Austritt von Hb, sondern 
auch zum Poroswerden und zum Zerfallder Stromata fiihrte und oft schon in 
2 Minuten beendet war. 

Die weitaus iiberwiegende Mehrzahl der experimentellen Untersuchungen 
iiber anaphylaktische Phanomene wurde und wird mit artfremdem Senlm, Milch, 
Eiereiwei[3, Organextrakten, artfremden BZutkOrperchen, Spermatozoen, Bakterien, 
PfZanzenpollen usw. ausgefiihrt; solche Substrate sind aber immunologisch als 
Gemenge zu betrachten, d. h. sie enthalten nicht ein einziges, sondern mehrere 
voneinander abtrennbare, durch ihre Spezifitiit sowie auch durch ihre sonstigen 
Eigenschaften verschiedene Antigene. Die Immunisierung (Praparierung) mit 
solchen "zusammengesetzten" ("komplexen") Antigenen liefert in der Regel 
eine Vielheit von AntikOrpern. 

So finden sich im Blutserum - wenn man nur die Proteine beriicksichtigt - Euglobulin, 
Pseudoglobulin, zwei verschiedene Albumine, Serummucoid (DOERR und Russ6, DALE und 

1 BACHER, ST.: Zitiert auf S. 665. 
2 TZANR, WEISMAN-NETTER u. DALSACE: Zitiert auf S.665. 
3 ZINSSER u. PARRER: J. of exper. Med. ~6, 411 (1917). 
4 FRIEDLI: Z. Hyg. 104, 233 (1925). 
5 GERLACH, W. U. W. FINKELDEY: Krkh.forschg 4 (1926). 
6 DOERR u. Russ: Z. Immun.forschg 2, 109 (1909). 
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H.utTLEy1, DOERR und BERGER2, LEWIS und WELLS u. a.); im Blutplasma kommt noch 
das Fibrinogen als ein weiteres mit besonderer Spezifitat ausgestattetes Antigen hinzu 
(BAUER und ENGEL3, HEKTOEN und WELKER', DAVIDE5). - Die Milch enthalt mindestens 
4 (KLEINSCHMIDT6, HEUNER7, BAUER und ENGEL, WELLS und OSBORd, F. EISENBERGER9), 

das Hiihnerei 5 verschiedene Antigene (G. H. WELLS10). - In den Erythrocyten ist das Hb. 
von dem Protein Bowie natiirlich auch von den Lipoiden der Stromata verschieden, und aUB 
Bakterienzellen diverser Arten konnten ebenfalls mehrere Antigene abgesondert werden 
(WEIL und FELIX, SACHS und SCHLOSSBERGER, BRAUN und NODAKE, AVERY und seine Mit
arbeiterll, R. LANCEFIELD12 u. v. a.). - Welche bunten Gemische unter diesen Umstanden 
die "Organextrakte" reprasentieren, die ja auBer den fiir das Organ charakteristischen 
Elementen aile moglichen akzidentellen Beimengungen (Blut, Lymphe, GefaBwandungen, 
Nerven usw.) fiihren miissen, ist ohne weiteres k1a.r. 

Mit den natiirlichen zusammengesetzten Antigenen (artfremdem Serum, 
HiihnereiereiweiB, Erythrocyten usw.) HiBt sich eine groBe Zahl von Frage
stellungen experimentell bearbeiten; sie bieten den Vorteil, daB sie dem tierischen 
oder pflanzlichen Organismus auf einfache Weise entnommen werden konnen. 
Es gibt aber auch Probleme, wie z. B. die exakte Ermittlung der quantitativen 
Beziehungen der Antigene zu ihren Antikorpern oder die genaue Analyse der 
Spezifitatsverhaltnisse und ihrer Grundlagen, welche ihrer Natur nach die Ver
wendung einheitlicher ("reiner") Anaphylaktogene verlangen (G. H. WELLSI3, 
WELLS und OSBORNE, R. WEIL14, DOERR15 u. a.). Bei der Zerlegung der natiirlichen 
zusammengesetzten Antigene in ihre Komponenten muB man allerdings mit der 
Moglichkeit rechnen, daB K unstprodukte entstehen, welche im Ausgangsmaterial 
nicht vorhanden waren; diese Gefahr besteht besonders dann, wenn die Frak
tionierung nicht durch mechanische oder physikalische Verfahren (Abzentri
fugieren, Dialyse, Aussalzung), sondern durch chemisch wirksame Agenzien 
(Sauren, Laugen, Fettsolvenzien usw.) erfolgt. 

Zwischen den Antigenen und ihren Antikorpern bestehen bekanntlich 
spezijische Beziehungen. Obwohl diese Erscheinung nur als Relativitiit faBbar, 
der Untersuchung zuganglich ist, hat doch die Frage Berechtigung, welcher 
Anteil ieder der beiden Bezugskomponenten am Spezijitiitsejjekt zukommt. Es ist 
klar, daB man das Hauptgewicht auf das Antigen zu verlegen hat. Wie immer 
man das genetische Verhaltnis zwischen Antigen und Antikorper auffassen will, 
steht man doch stets vor der Tatsache, daB die Spezifitat des Antikorpers insofern 
sekundiir ist, als sie von den besonderen Eigenschaften des Antigens abhangt; 
auch versuchstechnisch liegt die Sache so, daB nur ein Weg zur Spezifitat des Anti
korpers fiihrt, der Weg fiber das Antigen. 

Die Spezifitat der Antigene ist durch ihren chemischen Aujbau bestimmt 
(OBERMAYER und E. P. PICKI6, G. H. WELLSI7, LANDSTEINERI8). DaB ein und der-

1 DALE u. HARTLEY: Biochemic. J. 10, 408 (1916). 
2 DOERR u. W. BERGER: Z. Hyg. 96, 190, 258 (1922). 
3 BAUER u. ENGEL: Biochem. Z. 4~, 399 (1912). 
4 HEKTOEN u. WELKER: J. info Dis. 40, 706 (1927). 
5 DAVIDE, H.: Acta med. scand. (Stockh.) Suppl. 13 (1925). 
6 KLEINSCHMIDT: Mschr. Kinderheilk. 10, 402 (1911). 
7 HEUNER: Arch. Kinderheilk. 56, 358 (1911). 
8 WELLS u. OSBORNE: J. info Dis. ~9, 200 (1921). 
9 EISENBERGER: Z. Immun.forschg 36, 291 (1923). 

10 WELLS: J. info Dis. 9, 147 (1911); 6, 506 (1909). 
11 AVERY u. HEIDELBERGER: J. of exper. Med. 4~, 367 (1925). 
12 LANCEFIELD, R.: J. of exper. Med. 47 (1928). 
13 WELLS: Chemical aspects of immunity. New York 1925. 
14 WEIL, R.: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 13, 200 (1916). 
15 DOERR, R.: Weichardts Ergebnisse 5, 123 (1922). 
16 OBERMAYER u. E. P. PICK: Wien. klin. Wschr. 1906, Nr 12. 
17 WELLS: The chemical aspects of immunity. New York 1923. 
18 LANDSTEINER: Biochem. Z. 86, 343 (1918). 
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selbe Stoff je nach seinem physikalischen Zustand (Dispersitatsgrad, elektrische 
Aufladung usw.) verschiedene Spezifitaten aufweisen kann, ist bisher nicht 
exakt bewiesen (vgl. DOERR!). 

DafJ jedoch die Spezifitiit des Antiktirpers nicht ausschliefJlich durch das Anti
gen bestimmt wird, geht schon aus dem Umstande hervor, daB der Antik6rper 
fast immer eine gewisse Reaktionsbreite besitzt, d. h. daB er nicht nur mit dem 
Antigen, welchem er seine Entstehung verdankt, sondern auch mit anderen 
Antigenen von ahnlicher chemischer Struktur zu reagieren vermag. 1m Anti
k6rper spiegelt sich somit die spezifische Beschaffenheit des Antigens nur unvoll
kommen abo Dieser beim "Ubergang" von Antigen in Antik6rper stattfindende 
Spezifitiitsverlust ist eine Leistung des antikorperproduzierenden Organismus und 
·als solche bei gleichbleibendem Antigen bis zu einem gewissen Grade variabel. 

Diese kurzen Bemerkungen geniigen, um zu verstehen, daB die Anaphylaxie 
oder, wie man richtiger sagen sollte, die Auslosbarkdt anaphylaktischer Storungen 
spezifisch sein muB und in welchem Grade sie spezifisch sein kann. Unter ge
eigneten Bedingungen laBt sich das anaphylaktische Experiment mit Vorteil 
·heranziehen, um selbst sehr ahnliche EiweiBk6rper voneinander zu differenzieren 
(UHLENHuTHundseineMitarbeiter2,R.OTToundCRoNHEIM3 , WELLSundOSBORNE4, 

DALE und HARTLEy5, C. SCHILLINGund HACKENTHAL6, Wu, TEN BROECK und LI7 
u. V. a.), speziell wenn man die Probe nicht einfach qualitativ, sondern quantitativ, 
d. h. mit Riicksicht auf die GrofJe der aus16senden Antigendosis (Antigenkonzen
tration) anstellt und wenn man iiberdies das anaphylaktische Experiment noch 
in der Weise erganzt, daB man den eingetretenen Desensibilisierungszustand 
durch eine zweite Probe feststellt (s. auch unter "Antianaphylaxie"). . 

Mit vVeizengliadin sensibilisierte Meerschweinchen reagieren z. B. auch auf Hordein 
aus Gerste und umgekehrt; aber nur das homologe (zur Vorbehandlung benutzte) Protein 
desensibilisiert vollstandig, das heterologe nur partiell, d. h. derart, daB noch ein Rest des 
anaphylaktischen Zustandes gegen das homologe Antigen zuriickbleibt (WELLS und OSBORNE). 

Andererseits erscheint es begreiflich, daB die Anaphylaxie nicht bei allen 
Tierspezies denselben Spezifitatsgrad aufzuweisen braucht. Das Kaninchen 
produziert Antikorper von oft erheblich groBerer Reaktionsbreite als das Meer
schweinchen oder der Hund, und es kann demgemaB auch die Aus16sbarkeit 
der anaphylaktischen Erscheinungen beim Kaninchen weniger scharf auf das 
zur Sensibilisierung verwendete Antigen eingestellt sein als bei den beiden anderen 
Tierarten (M. ARTHUS8, LESNE und DREYFUS, P. FABRy9). Absolut spezifisch 
ist aber die Anaphylaxie auch beim Meerschweinchen nicht (R. WEIL10, DOERR 
und BLEYERll, DALE, H. R6sLI12), und vielleicht beruhen die Differenzen nicht 
so sehr auf der Art der antikorperproduzierenden (sensibilisierbaren) Tiere als 
auf cler Methode der Praparierung. Es ist eine den 1mmunologen bekannte 
Tatsache, claB sich die Spezifitat des Antikorpers infolge mas siver ocler oft wieder-

1 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., t, 792f. (1929). 
2 UHLENHUTH U. HANDEL: Erg. wiss. Med. 2, 1 (1910). 
3 OTTO U. CRONHEIM: Z. Hyg. 105, 181 (1925). 
4 WELLS U. OSBORNE: J. info Dis. 12, 341 (1913); 19, 183 (1916). 
5 DALE U. HARTLEY: Zitiert auf S.691. 
6 SCHILLING, C. U. HACKENTHAL: Dtsch. med. Wschr. 52, 1373 (1926) - Z. Hyg. 104, 

619 (1925). 
7 Wu, TEN BROECK U. LI: Chin. J. Physiol. I, 277 (1927). 
8 AATHUS: C. r. Soc. Biol. Paris 89, 128 (1923). 
9 FABRY: C. r. Soc. Biol. Paris 92, 467 (1925). 

10 WElL, R.: Z. Immun.forschg 20, 199 (1913). 
11 DOERR U. BLEYER: Z. Hyg. 106, 371 (1926). 
12 R6SLI, H.: Zbl. Bakter. I Orig. 112, 151 (1929). 
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holter Antigendosen verbreitert, und G. MEISSNER l hat diese empirisch gefundene 
Erscheinung in neueren Versuchen genauer verfolgt; Kaninchen werden aber 
(zwecks aktiver Sensibilisierung oder urn passiv praparierende Antikorper zu 
gewinnen) wiederholt und mit groBen Antigenquanten behandelt, wahrend man 
Meerschweinchen in der Regel durch eine einzige Subcutaninjektion minimaler 
Antigengaben in den anapbylaktischen Zustand versetzt. 

Sensibilisiert man Meerschweinchen lnit mehreren Antigenen, so bilden sich 
in der Regel ebenso viele voneinander unabhangige Antikorper; man kann daher 
sowohl am intakten Tiere als auch am isolierten Organ durch Einwirkung jedes 
einzelnen Antigens anaphylaktische Reaktionen auslosen (FRIEDBERGER und seine 
Mitarbeiter2, DALE, MASSINI3, BRAOK4 , LUMIERE und COUTURIER5 u. a.). Da 
aber jeder dieser Antikorper auBer mit seinem homologen noch mit einer bestimm
ten Zahl von heterologen Antigenen zu reagieren vermag, kann durch "multiple" 
Praparierung ein "aspezifischer" Zustand vorgetauscht werden. P. FABRY will 
sogar beim Kaninchen durch Vorbehandlung lnit stetig gewechselten Proteinen 
einen effektiven volligen "Spezifitatsverlust" erzielt haben; doch sind seine 
experimentellen Ergebnisse durch H. R6sLI6 als Irrtumer erkannt worden, und 
es kann gar keine Rede davon sein, daB man die immunologische Spezifitat in 
eine allgemeine Antigen- oder EiweiBspezifitat umzusetzen vermag, die etwa der 
Spezifitat der eiweiBspaltenden Fermente gleichgestellt werden konnte. H. R6sLI 
ke)llstatierte allerdings, daB die anaphylaktische Reaktivitat bei multipel sensi
bilisierten Meerschweinchen einen Grad von Aspezifitat aufweist, den man 
durch die einzelnen Pra parierungsantigene nicht erhalt; ihre Versuche sind aber 
in mancber Beziehung unvollstandig und beweisen vorlaufig nicht, daB der 
Antikorper Spezifitaten aufweisen kann, die in den zugefUhrten Antigenen nicht 
vorgebildet sind. FUr die tatsachlich nachgewiesenen Spezifitatsverluste durch 
wiederholte odeI' multiple Praparierung stehen andere immunologische Er
klarungen zur Verfugung (DOERR7). 

Die Antigene stammen ohne Ausnahme von Tieren oder Pflanzen abo Eine 
"Antigensynthese" ist bis jetzt noch nicht in einwandfreier Weise gelungen; 
zur Zeit besitzt nur del' Organismus die Fahigkeit, Antigene in seinem Stoff
wechsel aus nichtantigenen Bruchstiicken aufzubauen. Dagegen ist es moglich, 
die Spezifitat natUrlicher (genuineI') Antigene kunstlich abzuandern, und zwar 
entweder in del' Weise, daB das Derivat eine vollig neue, nur durch die Art des 
kunstlichen Eingriffes bestimmte Spezifitat zeigt, oder daB die originare Spezifitat 
des Ausgangsmateriales mit der kunstlieh aufgepragten zu einer neuen Kombi
nation ("Fusionsspezifitiit") verschmilzt. 

Die Spezifitat del' natUrliehen Antigene kann ein Produkt des normalen 
odeI' des pathologischen Stoffwechsels sein. Schon unter physiologisehen Ver
haltnissen kommen in jedem Organismus, mag er ein- oder vielzellig sein, mehrere 
voneinander 'verschiedene Antigene vor; mit fortschreitender Differenzierung steigt 
diese Mannigfaltigkeit und erreicht im Menschen ein Maximum. Vergleicht man 
"homologe Antigene", d. h. Stoffe von gleicher anatomischer Lokalisation bzw. 
gleicber Funktion, die aber verschiedenen Individuen oder verschiedenen Arten 
entstammen, hillSichtlich ihrer Spezifitat ulltereinallder, so beobachtet man ein 
dreifaches Verhalten, llamlieh Idelltitat inllerhalb einer Art, Variabilitat illner-

1 MEISSNER, G.: Z. Immun.forschg 36, 272 (1923). 
2 FRIEDBERGER, SZYMANOWSKI, KUMAGAI USW.: Z. Immun.forschg H (1912). 
3 MAsSINI: Z. Immun.forschg 25, 179 (1916); 27, 15, 213 (1918). 
4 BRACK: Z. Immun.forschg 31, 407 (1921). 
5 LUMIERE u. COUTURIER: C. r. Acad. Sci. 173, 800 (1921). 
6 R6SLI, H.: Zitiert auf S. 692. 
7 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1, 794-798. 
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halb der gleichen Spezies oder schlieBlich Identitat bzw. weitgehende Ahnlichkeit 
bei mehreren im natfulichen System weit voneinander entfernten Arten. 

Nachstehendes Schema bietet eine Ubersicht liber diese verschiedenen 
Jt16glichkeiten des Vorkommens bzw. Urspmnges der SpezijiUiten nebst einigen 
konkreten Beispielen, welche zum groBten Teile der Anaphylaxieliteratur ent
nommen wurden. 

I. Natiirliche ("originare", "genuine") Spezifitaten. 

A. Physiologische Formen. 
a) Die variable Spezijitiit homologer Antigene innerhalb derselben Art; sie 

wird als "Rassen"- oder "Gruppen"-, wohl auch als "Typen"spezifitat bezeichnet 
und vererbt sich beim Menschen nach den MENDELschen Regeln. 

Das bestbekannte Beispiel sind die gruppenspezifischen Isoagglutinogene der menschlichen 
Erythrocyten, die sich im anaphylaktischen Experiment jedoch schwer nachweisen lassen, 
weil ihre Anwesenheit durch den Gehalt der Blutki:irperchen an artspezifischen Antigenen 
vi:illig maskiert wird. Sensibilisiert man Meerschweinchen z. B. mit Menschenerythrocyten 
der Gruppe II, so reagieren sie auf die intraveni:ise Probe mit Menschenerythrocyten von 
beliebiger Gruppenzugeh6rigkeit gleich gut (FRIEDLI und HOMMA 1). In jiingster Zeit isolierte 
aber C. HALLAUER aus Erythrocyten der Gruppe III durch Waschen mit physiologischer 
NaCI-Li:isung das darin enthaltenen gruppenspezifische Agglutinogen B und gewann mit 
demselben von Kaninchen ein Antiserum von streng gruppenspezifischer Reaktionsbreit~; 
mit diesem Serum konnten DOERR und HALLAUER2 Meerschweinchen passiv praparieren 
derart, daB die Probe mit Erythrocyten der Gruppe III einen akut letalen anaphylaktischen 
Shock ausli:iste. Ein weiterer Ausbau dieses fiir die Transfusionspathologie wichtigen Ex
perimentes ist jedoch bisher nicht erfolgt. 

b) Die Artspezifitiit, d. h. die Identitat homologer Antigene bei allen Indi
viduen derselben Spezies. Die Ramoglobine der Rinder sind z. B. untereinander 
gleich, von den gleichbenannten EiweiBkorpern der Pferde, der Runde, der 
Menschen usw. verschieden. Die Artspezifitat findet fi,ber auch in der Tatsache 
einen Ausdruck, daB homologe Antigene von Arten, die einander im natfulichen 
System nahestehen, immunologische Ahnlichkeiten aufweisen oder - wie man 
sich meist ausdrlickt - Verwandtschaftsreaktionen geben. Bei eng benachbarten 
Spezies kann der Nachweis der Artspezifitat durch den anaphylaktischen Versuch 
oder durch andere Immunitatsreaktionen schwierig, ja unmoglich werden; so 
sind die Unterschiede zwischen Rinder- und Schafserum (UHLENHUTH und 
WEIDANZ), zwischen Mause- und Rattenserum (UHLENHUTH und WEIDANZ3 , 

TROMMSDORFF4, R. OTTO und CRONHEIM5 ) minimal, und die Blutsera oder Ramo
globine von Pferd, Maultier und Esel lassen sich liberhaupt nicht sicher ab
grenzen (P. UHLENHUTH, K. LANDSTEINER und REIDELBERGER6 , F.OTTEN
SOOSER und STRAUSS7). 

'Vie schon an anderer Stelle betont wurde (s. S. 690), sind die in einem und 
demselben Organismus vorhandenen bzw. ffu eine bestimmte Art charakte
ristischen Antigene untereinander verschieden, was man auch so formulieren 
kann, daB im Rahmen jeder Artspezifitat eine Schar von "Sonderspezifitaten" 
moglich ist. DaB jede Artspezifitat auf einer bestimmten chemischen Struktur be-

1 FRIEDLI u. HOMMA: Z. Hyg. 104, 67 (1925). 
2 HALLAUER, C.: Schweiz. med. Wschr. 59, 121 (1929) - Z. Immun.forschg~63, 287 

(1929). 
3 UHLENHUTH u. WEIDANZ: Arb. ksl. Gesdh.amt 30, 434 (1909). 
4 TROMSDORFF: Arb. ksl. Gesdh.amt 32, 560 (1909). 
5 OTTO u. CRONHEIM: Z. Hyg. 105, 181 (1926). 
6 LAND STEINER u. HEIDELBERGER: J. of exper. Med. 38, 561 (1923). 
7 OTTENSOOSER U. STRAUSS: Zitiert auf S. 689. 
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ruht, und daB die Sonderspezifitaten nur Varianten dieser gemeinsamen Grund
lage reprasentieren, ist nicht sicher bewiesen, sondern nur in Anbetracht der Ver
wandtschaftsreaktionen bis zu einem gewissen Grade wahrscheinlich. 1m ubrigen 
sind die bisher angestellten Untersuchungen insofern luckenhaft, als man zwar 
in groBerem Umfang die Fragen geprillt hat, ob heterologe Antigene derselben 
Spezies Differenzen oder homologe verschiedener Spezies Identitaten bzw. Ver
wandtschaften erkennen lassen, wahrend Vergleiche zwischen heterologen Anti
genen verschiedener Spezies nicht angestellt und mit den beiden erstgenannten 
Beziehungen nicht in quantitative Relation gesetzt wurden. 

c) Spezijitiiten, welche bei mehreren "bialagisch" nicht verwandten Arten var
kommen. Hierher gehoren die beiden von MORNER1 als 0;,- und ,8-Krystallin 
bezeichneten Proteine der Augenlinse, welche sich bei sehr verschiedenen Tier
spezies (Saugetieren, Vogeln, ja gewissen Fischen) immunologisch gleich oder 
ahnlich verhalten (UHLENHUTH2, KRAUS, DOERR und SOHMA3, ANDREJEW<l, 
KRUSIUS5, ROMER und GEBB6 , KAPSENBERG7, KODAl\iA8 , HEKTOEN und SCHUL
HOF9 u. a.). Man kann z. B. Meerschweinchen mit einem Extrakt aus Schweine
linsen sensibilisieren und durch Kaninchen- oder Menschenlinsenextrakt den 
anaphylaktischen Shock auslOsen. Vollige Identitat zeigen allerdings auch die 
Linsenproteine nicht, da die mit einer bestimmten Linsenart praparierten Meer
schweinchen auf die Probe mit dem gleichen Material starker reagieren als auf 
Linsen anderer zoologischer Provenienz (KAPSENBERG). Inwieweit sich 0;,- und 
,8-Krystalline aus derselben Linsenart immunologisch differenzieren lassen, ist 
noch nicht ganz eindeutig entschieden (HEKTOEN und SCHULHOF, DOLD, FLOSS
NER und KUTSCHER10). 

Da die Krystalline hinsichtlich ihres Vorkommens nicht an die Art, sondern 
an ein bestimmtes Organ gebunden sind, hat man diese Form der Spezifitat 
als "Organspezijitiit" bezeichnet und so gedeutet, daB sich die Linsenproteine 
aus artspezifischen EiweiBkorpern durch einen bei verschiedenen Tierarten 
identischen UmwandlungsprozeB entwickeln, welcher (ahnlich wie bei den 
kUnstlichen "Chemospezifitaten") die Spezifitat gleichsinnig abandert (KRuSIUS). 
Ein gewisser Grad von Organspezifitat wurde ferner bei Stoffen nachgewiesen, 
welche bei verschiedenen Tierarten identische Funktionen zu erfullen haben, 
so beim Casein, bei der Galle, den Mucinen, den Fibrogenen der Blutsera, den 
Thyreoglobulinen der Schilddruse, den ektodermalen Horngebilden; doch wird 
von keinem dieser Stoffe das Extrem der Linsenproteine erreicht, und die experi
mentellen Befunde, auf welche sich die Aussagen stutzen, sind auch zum Teil 
dringend einer kritischen Nachprillung bedu.rftig. Die Vorstellung, daB jedes 
Organ mit einer besonderen Funktion auch ein besonderes, mehreren oder 
vielen Tier- oder Pflanzenarten gemeinsames Antigen enthalt, ist jedenfalls 
unrichtig; vielmehr sind die Spezifitaten der Organantigene im allgemeinen 
nur als "Sonderspezifitaten im Rahmen der Artspezifitat" zu qualifizieren 
(s. DOERRll). 

1 MORNER: Z. physiol. Chem. 18, 61 (1894). 
2 UHLENHUTH: Z. Immun.forschg 4, 761 (1910). 
3 KRAUS, DOERR u. SORMA: Wien. klin. Wschr. 1908, Nr 30. 
4 ANDREJEW: Arb. ksl. Gesdh.amt 30, H. 2 (1909). 
5 KRusrus: Z. Immun.forschg 5, 699 (1910) - Arch. Augenheilk. 41 (1910). 
6 ROMER u. GEBB: Graefes Arch. 8~, 504 (1912). 
7 KAI'SENBERG: Z. Immun.forschg 15, 518 (1912). 
8 KODAMA: J. info Dis. ~8, 48 (1921). 
9 HEKTOEN U. SCHULHOF: J. info Dis. 34, 433 (1924). 

10 DOLD, FLOSSNER U. KUTSCHER: Z. Immun.forschg 46, 50 (1926). 
11 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1, 802ff.. 
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B. Pathologische Formen. 

a) 1m Gefolgevon spontanen Erkrankungen auftretende, unter physiologischen 
Lebensbedingungen fehlende Antigene. Aus diesem noch wenig durchforschten, 
obgleich sehr aussichtsreichen Gebiet sind nur sparliche Beispiele bekannt wie 
das Amyloid (H. RAUBITSCHEK1) und die pathologischen von BENCE-JONES und 
von NOEL-PATON beschriebenen Harnproteine (MASSINI2, MrCHELI3, HEKTOEN4 , 

BAYNE-JONES und WILSON 5, HEKTOEN und WELKER6 , EVERETT, BAYNE-JONES 
und WILSON7). Ob solche mit pathologischen Spezifitaten ausgestattete Antigene 
im krankhaft veranderten Stoffwechsel direkt, d. h. durch Synthese aus nicht
antigenen Verbindungen z. B. Aminosauren entstehen, ist nicht sicher bekannt; 
im Prinzip existiert noch eine zweite durch Analogien gestiitzte Moglichkeit, 
namlich: 

b) Die Umformung von korpereigenem Material durch autolytische, degene
rative oder sonstige Prozesse, welche den korpereigenen Substanzen den Stempel 
der Korperfremdheit aufdriicken und damit die fehlende Antigenfunktion nebst 
einer abnormen Spezifitat verleihen. CENTANNI nennt solche Stoffe "Metanti
gene", und MANWARING8 versucht neuerdings, derartige Ansichten auch auf die 
von auBen zugefiihrten, a priori art- und korperfremden Proteine auszudehnen, 
indem er sich vorstellt, daB dieselben im Korper des Tieres infolge chemischer 
Alterationen in "Sekundarantigene" umgesetzt werden, welche zahlreiche, aber 
mit den gewohnlichen Methoden nicht nachweisbare Antikorper erzeugen. 

II. Kiinstliche, durch Eingriffe an natiirlichen Antigenen hervorgerufene 
Spezifitliten. 

Je nach der Natur des Eingriffes kann die chemische Grundlage der neuen 
Spezifitat bekannt oder unbekannt sein. 

a) Kunstliche Spezijitiiten mit bekannter chemischer Grundlage, sag. "Chemo
spezi fiUiten" . 

LANDSTEINER9 kuppelte diazotiertes p-arsanilsaures Na (diazotiertes Atoxyl) 
mit Pferdeserum und sensibilisierte Meerschweinchen mit diesem "Azoprotein"; 
zur Reinjektion, welche in einem gewissen Prozentsatz der Versuche zum akut 
letalen Shock fiihrte, wurde ein mit diazotiertem Atoxyl gekuppeltes Htihner
serum benutzt. Gleiche Resultate erhielten K. MEYER und M. E. ALEXANDER10 • 

Da Pferdeserum nicht gegen Hiihnerserum zu praparieren vermag, hangt die 
Spezifitat nur von der angekuppelten Diazoverbindung, nicht aber von der 
Proteinkomponente ab; in der Tat laBt sich zeigen, daB schon geringfUgige 
Anderungen der Diazogruppe die Spezifitat erheblich beeinflussen, wahrend man 
den EiweiBkorper sogar durch arteigenes, an und fiir sich nichtantigenes Meer
schweinchenserum substituieren kann, ohne den positiven Ausfall des obigen 
Experimentes zu beeintrachtigen (H. SACHSll , KLOPSTOCK und SELTER12 ). 

1 RAUBITSCIIEK, H.: Verh. dtsch. path. Ges., 14. Tagung (1910). 
2 MASSINI: Dtsch. Arch. klin. Med. 104, 29 (1911). 
3 MIClIELI: Haematologica (Palermo) 2, 1 (1921). 
4 HEKTOEN: J. amer. med. Assoc. 16, 929 (1921). 
5 BAYNE-JONES u. WILSON: Bull. Hopkins Hosp. 33, 119 (1922). 
6 HEKTOEN u. WELKER: J. info Dis. 34, 440 (1924). 
7 EVERETT, BAYNE-JONES U. WILSON: Bull. Hopkins Hosp. 34, 385 (1923). 
8 MANWARING, 11ARINo, MCCLEAVE U. BOONE: J. of Immun. 13, 357 (1927). 
9 LAND STEINER, K.: J. of exper. Med. 39, 631 (1924). 

10 :MEYER U. ALEXANDER: Biochem. Z. 146, 217 (1924). 
11 SACHS, H.: Antigenstruktur und Antigenfunktion. Weichardts Ergebnisse 9,1 (1928). 
12 KLOPSTOCK U. SELTER: Klin. Wschr. 6, 1662 (1927). 
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b) Kilnstliche Spezi/itdten, deren chemische Grundlage nicht bekannt ist. Hier
her gehoren die durch Kochen, Sauren, Laugen, Alkohol, durch Andauen (Ein
wirkung von Proteasen) usw. hervorgerufenen Spezifitatsanderungen. 1m 
anaphylaktischen Experiment (am intakten Tier wie auch am Uterusmuskel) 
haben Wu, TEN BROECK und LIl die Spezifitat von Derivaten sorgfaltig unter
sucht, welche sie aus krystallisiertem Ovalbumin durch n/2o-HCl, n/2o-NaOH, 
durch Alkoholfallung, durch Erhitzen nach vorherigem Abdialysieren del' Salze, 
durch kombinierte Einwirkung von Hitze und Si;iure odeI' Alkali erhielten; es 
ergab sich, dafJ alle diese "Denaturierungsprodukte" untereinander engste immuno
logische Beziehungen au/wiesen, daf3 ihre Spezi/itdt aber von der des A usgangs
proteins vollig verschieden war. Spezifitatsdifferenzen zwischen nativem und 
erhitztem Pferdeserum konstatierte auch FURTH2, und K. LANDSTEINER3 gewann 
durch peptische Verdauung von weitgehend gereinigtem Ovalbumin eine Sub
stanz, die sich im aktiv anaphylaktischen Experiment am Meerschweinchen vom 
Ovalbumin deutlich abgrenzen lieB. 

1m anaphylaktischen Experiment treten Antigene in drei/acher Art in Aktion: 
1. sie "sensibilisieren" odeI' rufen die Produktion von freiem (passiv praparieren
dem) Antikorper hervor; 2. sie 16sen beim sensibilisierten Tier pathologische 
Reaktionen a~~s; und 3. sie vermogen sensibilisierte Tiere zu desensibilisieren. 
Diese 3 Funktionen sind voneinander bis zu einem gewissen Grade unabhangig; 
allen gemeinsarn ist jedoch die spezifische Beziehung zum Antikorper. Bei 
anderen 1mmuhitatsreaktionen z. B. bei del' Pracipitation, kennen wir nur zwei 
Auswirkungen del' Antigene genauer, namlich das "Immunisierungsvermogen" , 
d. h. die Fahigkeit, im Organismus die Bildung von Antikorper anzuregen, und 
das "Bindungsvermogen", d. h. die Eigenschaft, mit bereits vorhandenem Anti
korper unter Neutralisierung desselben abzureagieren; auch diese beiden Wir
kungsqualitaten sind nicht zwanglaufig miteinander verbunden. Es ist klar, 
daB die sensibilisierende Funktion del' Antigene im aktiv anaphylaktischen Ver
such auf dem 1mmunisierungsvermogen beruhen muB, wahrend die auslOsenden 
und desensibilisierenden Effekte nur besondere Manifestationen des Bindungs
vermogens sein konnen. Das ergibt sich unter anderem auch aus den Unter
suchungen von TOMCSIK, TOMCSIK und KUROTSCHKIN4 sowie R. C. LANCEFIELD5 
tiber die aus verschiedenartigen Bakterien isolierten Polysaccharide; um konkrete 
Anhaltspunkte ffir die folgenden Ausfiihrungen zu bieten, sei als Paradigma 
eine Versuchsreihe von J. TOMCSIK etwas ausfiihrlicher wiedergegeben. 

J. TOMCSIK immunisierte Kaninchen mit einem Stamme von Bact. lactis aerogenes und 
gewann so ein Antiserum. Aus den gleichen Bakterien stellte er eine kohlehydratartige 
Substanz dar, welche keine EiweiBreaktionen gab und mit dem eben erwahnten Antiserum 
noch in sehr hohen Verdiinnungen (1 : 500000) ausflockte; sie verhielt sich also in vitro ganz 
wie ein mit hoher Affinitat zum Antik6rper ausgestattetes Pracipitinogen. vVurden aber 
Kaninchen statt mit Vollbakterien mit dem Kohlehydrat behandelt, so blieb dic Antik6rper
bildung (Entstehung von Pracipitin) vollstandig aus. Dem Kohlehydrat mangelte somit 
das Immunisierungsverm6gen; das Bindungsverm6gen war ihm in hohem Grade eigen. 
Dementsprechend war TOlIWSIK nicht imstande, Meerschweinchen mit dem spezifischen 
Kohlehydrat aktiv zu sensibilisieren. Wurden dagegen die Tiere mit dem (durch Immuni
sierung mit Vollbakterien vom Kaninchen gewonnenen) Antiserum passiv prapariert, so 
wirkte die intraven6se Injektion des Kohlehydrates akut t6dlich (Dos. let. min. = 0,000033 g), 
und der Uterus passiv sensibilisierter Meerschweinchen reagierte im DALEschen Versuch auf 
eine Verdiinnung von 1: 20000000 mit einer maximalen Kontraktion. 

1 Wu, TEN BROECK u. LI: Chin. J. Physioi. 1, 277 (1927). 
2 FURTH, J.: J. of Immun. 10, 777 (1925); 11, 215 (1926). 
3 LANDSTEINER: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 23, 540 (1926). 
4 TOJl<ICSIK u. KUROTSCHKIN: J. of exper. Med. 41', 379 (1928). 
5 LANCEFIELD, R. C.: Zitiert auf S. 691. 
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Nach dem Vorschlage von K. LAND STEINER nennt man Stoffe, welche sich 
SO wie das Aerogenes-Polysaccharid in dem obigen Beispiel verhalten, "Haptene"; 
andere Autoren gebrauchen als Synonyma die Ausdriicke "Halbantigene" oder 
- was namentlich auf die anaphylaktischen Versuchsanordnungen gut paBt -
"Prilfungsantigene". In den Vollbakterien sind die Haptene nicht als solche 
enthalten, sondern als ,,1mmunisierungs- oder Vollantigene", d. h. in einer aktiven 
und mit der namlichen Spezifitat ausgestatteten Form; der Haptenzustand ist, 
soweit sich das aus der Beobachtung heraus beurteilen laBt, ein Artefakt, ein 
Produkt der zwecks Isolierung der Polysaccharide angewendeten Methode. Eine 
Rekonstruktion des genuinen Antigens, d. h. eine Reaktivierung solcher mikro
bieller Kohlehydrate zu Vollantigenen ist bisher nicht gegliickt; wohl aber 
gelang dies LAND STEINER 1921 bei einem Hapten anderer Provenienz, das in 
der immunologischen Literatur als FORSsMANsches Antigen (abgekiirzt "F.A.") 
bekannt ist und am einfachsten durch Extraktion verschiedener Organparen
chyme (z. B. Pferdeniere) mit Alkohol dargestellt werden kann. Das Ausgangs
material enthalt diesen Stoff in aktiver, zur Antikorperbildung befahigter Form; 
Kaninchen, mit wasserigen Ausziigen aus Pferdeniere immlmisiert, produzieren 
lytische Amboceptoren fiir Hammelerythrocyten, sog. heterogenetische Hammel
hiimolysine, wie zuerst FORSSl\UN gezeigt hat. 1m Alkoholextrakt weist dagegen 
das F.A. die definitionsgemafJen Charaktere eines Haptens auf, indem es beim 
Kaninchen die Bildung seines Antikorpers (des heterogenetischen Hammel
hamolysins) nicht oder (nach neueren Angaben von LANDSTEINER) nur selten 
und in sehr geringem AusmaBe anregt, obwohl es in vitro eben diesen Anti
korper neutralisiert (bindet). Das F.A. kann nun aus der Haptenform ohne 
weiteres in ein Vollantigen (Immunisierungsantigen) iibergefiihrt werden, wenn 
man dasselbe einfach mit irgendeinem beliebigen anderen Vollantigen, z. B. mit 
artfremdem Serum, mit Bakterien usw. vermischt; die Behandlung von Kaninchen 
mit solchen Gemengen (die "Kombinationsimmunisierung") liefert hochwertige 
heterogenetische Hammelhamolysine und nebenbei auch noch immer einen zweiten 
selbstandigen Antikorper, der sich gegen das als Aktivierungsmittel benutzte 
Zusatzantigen richtet (LAND STEINER und SIMMs!, TAKENOMATA2, HElMANN3 , 

DOERR und HALLAUER4, MERA5, A. KLOPSTOCK, SACHS, KLOPSTOCK und WElL6, 

HElNSHEIMER7 u. v. a.). Das Wesen der Kombinationsimmunisierung bzw. der 
Mechanismus der Reaktivierung des Haptens zum Vollantigen ist vorlaufig 
noch nicht klargestellt; soweit die bisherigen Untersuchungen ein abschlieBendes 
Urteil gestatten, scheint nur festzustehen, daB Nichtantigene nicht aktivierend 
wirken, daB auch gewisse Antigene mit besonderen physikalischen Eigenschaften 
diese Fahigkeit nicht oder nur in minimalem Grade besitzen, und daB sich der 
AktivierungsprozeB in vitro abspielt, d. h. daB man wirksame Kombinationen 
nur dann erhalt, wenn man das Hapten und das aktivierende Zusatzantigen im 
Reagensglase in Kontakt bringt, wahrend die getrennte intravenose Injektion 
von Hapten und "Aktivator" erfolglos bleibt (LANDSTElNER und SIMMS, DOERR 
und HALLAUER u. a.). Die Haptenform des F.A. wurde wegen ihrer Alkohol
lOslichkeit (DOERR und R. PICKS, SACHS und seine Mitarbeiter9 , SORDELLl, 

1 LANDSTEINER u. SIMMS: J. of exper. Med. 38, 127 (1923). 
2 TAKENOMATA: Z. Immun.forschg 41, 190 (1924). 
3 HEIMANN, F.: Z. Immun.forschg 44, 44 (1925). 
4 DOERR u. HALLAUER: Z. Immun.forschg 45, 170 (1925); 41, 291 (1926). 
5 MERA: Z. Immun.forschg 46, 439 (1926). 
6 SACHS, KLOPSTOCK u. WEIL: Dtsch. med. Wschr. 1925, Nr 15. 
7 HEINSHEIMER: Z. Immun.forschg. 48, 438 (1926). 
8 DOERR U. R. PICK: Biochem. Z. 50, 129 (1913). 
9 SACHSU. GUTH: Med.Klin.1920,Nr6. -So auchSACHS: WeichardtsErg. 9, 1-53(1928). 
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FISCHER, WERNICKE und PICO!, W. GEORGI2 u. a.) fUr ein Lipoid gehalten; 
nach LAND STEINER und LEVENE3 sprechen jedoch die Loslichkeitsverhaltnisse 
und die chemischen Reaktionen gereinigter Praparate eher fUr einen polysaccharid
artigen Korper. 

Mit dem F.A. wurden von mehreren Autoren (AMAR04, KRITSCHEWSKy5, HYDE6) 

anaphylaktische Versuche angestellt, und zwar anscheinend mit positivem Ergebnis. Sie 
zeigen insofern eine eigenartige Anordnung, als man zur Sensibilisierung und zur Reinjektion 
verschiedenartige, aber F.A.-haltige Zellen benutzte, um die ,\Virklmg der anderen das F.A. 
begleitenden Anaphylaktogene auszuschalten. So reagieren z. B. Kaninchen mit heftigem 
oder letalem Shock, wenn man sie mit Huhnererythrocyten aktiv prapariert und die Probe 
(intravenose Erfolgsinjektion) mit Hammelerythrocyten ausfiihrt; die beiden genannten 
Erythrocytenarten sind namlich durch ihren Gehalt an F.A. ausgezeichnet, stammen aber 
von so weit voneinander entfernten Tierspezies ab, daB man nicht mehr mit Verwandtschafts
reaktionen der anderen ("artspezifischen") Antigene zu rechnen hat. Man hat die auf diese 
Weise erzielten shockartigen Storungen als heterogeneti8che Anaphylaxie bezeichnet. Es 
herrschen aber auf diesem Gebiete zahlreiche Widerspriiche, die zunachst bereinigt werden 
miiBten, beY~r man zu der Frage definitiv Stellung nimmt (vgI. DOERR7, auBerdem auch 
noch FREI und GRUNMANDELs s:Jwie K. A. FRIEDE9 ). Mit dem F.A. in Haptenform wurde 
noch nicht experimentiert; es laBt sich daher auch nicht sagen, ob ihm shockauslosende 
Fahigkeiten ebenso zukommen wie den bakteriellen Polysacchariden. Eine Notwendigkeit, 
daB sich die Analogie auch auf diesen Punkt erstrecken miiBte, existiert, wie noch spater 
auseinandergesetzt werden soll, nicht. 

Die Nachweisbarkeit eines Haptens, welches weder aktiv prapariert noch 
passiv sensibilisierenden Antikorper erzeugt, sondern nur auslosend oder de
sensibilisierend wirkt, erscheint - wie aus dem oben zitierten Versuche von 
J. TOMCSIK erhellt - an die Voraussetzung gebunden, daB ein Vollantigen mit 
identischer oder sehr ahnlicher Spezifitat bekannt ist oder daB sich das Hapten 
in irgendeiner Weise in ein Vollantigen umsetzen liint, z. B. auf dem eben be
schriebenen Wege der "Kombinationsimmunisierung" oder durch Kuppelung 
an einen EiweiBkorper, falls das Kuppelungsprodukt die Spezifitat des Haptens 
annimmt. Es ist aber sehr wohl denkbar, daB sich keines der beiden Postulate 
erfiillen laBt, und zwar lediglich infolge der Liickenhaftigkeit unseres theoretischen 
Wissens und technischen Konnens, d. h. daB es Haptene gibt, die sich dem Nach
weis mit Hilfe anaphylaktischer Experimente oder anderer Immlmitatsreaktionen 
entziehen; mit dieser Moglichkeit zu rechnen, zwingen uns Beobachtungen aus 
dem Gebiete der Idiosynkrasien, aus denen hervorgeht, daB sehr viele Substanzen 
existieren, welche spezifisch auslosende und desensibilisierende Fahigkeiten 
besitzen, die aber weder im Versuch am Menschen noch am Tiere ein einwand
freies und regelmaBiges Praparierungs- (Immunisierungs-) Vermogen bekunden. 
Auf welche Art der Organismus, auf den die betreffenden Stoffe spezifisch aus
losend wirken, sensibilisiert wird bzw. warum sich in demselben Antikorper 
entwickeln, ist natiirlich eine andere Frage; jedenfalls konnen aber die jeweiligen 
Grenzen des Experimentes enger gezogen sein als jene natiirlicher Vorgange. 

Wenn auch nicht sicher bewiesen, ist es doch sehr wahrscheinlich, daB 
Haptene eine einfachere Beschaffenheit haben als Vollantigene von identischer 
Spezifitat. Als theoretisches Minimalerfordernis fur ein "Prufungsantigen" ware 

1 SORDELLI, FISCHER, WERNICKE U. Prco: C. r. Soc. BioI. Paris 84, 173, 174 (1921). 
2 GEORGI, W.: Arb. Staatsinst. exper. Ther. Frankf. 1919, H. 9. 
3 LAND STEINER u. LEVENE: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 23, 343 (1926) - J. of 

Immun. 14, 81 (1927). 
4 AMAKO: Z. Immun.forschg 22, 641 (1919). 
5 KRITSCHEWSKY: J. in£. Dis. 32, 196 (1923). 
6 HYDE, R. R.: J. of Immun. 12, 309 (1926). 
7 DOERR: Handh. d. path. Mikroorg., 3. Aufl. 1, 875. 
S FREI u. GRUNMANDEL: Klin. Wschr. 6, 2412 (1927). 
9 FRIEDE: ZbI. Bakter. I Orig. 109, 462 (1928). 



700 R. DOERR: Allergische Phanomene. 

da8 Vorhanden8ein der die Spezifitiit (bzw. die spezifische Affinitat zum Antikorper) 
be8timmenden chemi8chen Konfiguration anzu8ehen; die Erfahrung lehrt abel', daB 
diese Bedingung schon fiir die in vitro ablaufenden Immunitatsreaktionen 
nicht vollig ausreicht. 

LANDSTEINER1 stellte dUTch Immunisierung von Kaninchen mit Azoprotein ein pracipi
tierendes Antiserum her und lieB dasselbe im Reagensglase 1. mit Azoprotein, 2. mit azotierten 
Albumosen, 3. mit azotierten Peptonen und Aminosauren und 4. mit den reinen Azostoffen 
reagieren. l\fit Azoprotein bekam er reichliche, mit azotierten Albumosen schwache, mit 
den anderen Substanzen gar keine Pracipitate, wohl aber wirkten auch die reinen Azostoffe 
in einer l\fischung des Antiserums mit Azoprotein spezifisch flockungshemmend, d. h. so 
wie im UberschuB zugesetztes Azoprotein. 

In erhohtem MaBe gilt dies fur da8 aU8lo8ende Vermogen, das zweifellos 
nicht nur von dem Besitz einer die Spezifitatbedingenden chemischen Kon
stitution, sondern - zumindest im anaphylaktischen Experiment - noch von 
einer Reihe anderer Faktoren abhangt. So kann man z. B. in dem auf S.696 
zitierten Versuch als Prtifungsantigen nicht einfach diazotierte8 Atoxyl verwenden, 
sondern muB, um den anaphylaktischen Shock zu erzielen, die intravenose Er
folgsinjektion entweder mit den nach LANDSTEINERS Angaben hergestellten 
Azoproteinen (LANDSTEINER, MEYER und ALEXANDER) odeI' mit Gemischen von 
diazotiertem Atoxyl und Serum (KLOPSTOCK und SELTER) ausfUhren. Eine voll
standige Angabe aller jener Eigenschaften, welche in ihrer Gesamtheit die Quali
fikation zum auslOsenden und besonders zum shockauslOsenden Antigen reprasen
tieren, ist derzeit nicht moglich. Del' Grad del' Aviditat zum Antikorper spielt 
sichel' eine bedeutsame Rolle; DOERR und MOLDOVAN2 sowie in neuester Zeit 
Wu, TEN BROECK und LI vermochten zu zeigen, daB man durch verschiedene 
denaturierende Eingriffe die Reaktionsgeschwindigkeit von EiweiBantigenen in 
vitro (bei der Immunpracipitation) gleichzeitig mit dem shockauslOsenden Ver
mogen (geprtift im anaphylaktischen Versuch) erheblich reduzieren kann. Ferner 
miissen die betreffenden Stoffe in vVasser lOslich sein und diirfen mit dem Blut
plasma del' Versuchstiere keine Fallungen geben, und schlieBlich ist auch del' 
Mangel hoherer Grade von "primarer Toxizitat" zu verlangen; lOst eine Substanz 
schon beim normalen Tiere in relativ kleinen Dosen "anaphylaktoide" Erschei
nungen aus odeI' wirkt sie schon in niedrigen Konzentrationen auf den iiberleben
den normalen Uterusstreifen kontraktionserregend, so eignet sie sich eo ipso 
wenig odeI' iiberhaupt nicht fiir anaphylaktische Experimente. Es ist auf Grund 
diesel' AusfUhrungen leicht einzusehen, daf3 auch einem Imm~lni8ier'ung8antigen 
unter U m8tiinden das shocka~tslOsende Vermogen mangeln kann, odeI' daB del' 
Nachweis dieses Vermogens aus technischen Griinden unmoglich wird; urn 
den antigenen Charakter derartiger Stoffe zu erkennen, miissen dann andere 
Immunitatsreaktionen herangezogen werden, in welchen die Auswirkung als 
Prtifungsantigen an weniger strenge bzw. an andere Bedingungen gekniipft ist. 
So kann z. B. ein "Koktoe,iweif3", das selbst in groBen Dosen keinen Shock hervor
ruft, mit einem wirksamen Pracipitin noch starke Flockungen geben, und die 
Globine funktionieren als Priifungsantigene wohl bei del' Pracipitation und bei 
del' Komplementablenkung, nicht abel' im anaphylaktischen Versuch am Meer
schweinchen (OTTENSOOSER u. STRAUSS3 ); ahnlich wie die Globine verhalten sich 
die nur in alkalis chen Medienloslichen Pla8teine (v. KNAFFL-LENZ U. E. P. PICK4). 

Die minimale shockaus108ende Antigendosis (in del' Regel als inttavenos 
todliche Minimaldosis fUr sensibilisierte Meerschweinchen bestimmt) nimmt 

1 LAND STEINER, K.: Biochem. Z. 93, 106 (1919). 
2 DOERR u. MOLDOVAN: Wien. klin. Wschr. 24, Nr 16 (1911). 
3 OTTENSOOSER u. STRAUSS: Zitiert auf S.689. 
4 V. KNAFFL-LENZ U. E. P. PICK: Zitiert auf S.689. 
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innerhalb eines gewissen quantitativen Intervalles mit der Menge des im Organismus 
vorhandenen Antik6rpers ab; diese Beziehung tritt in der passiv anaphylaktischen 
Versuchsanordnung klar zutage, wie man aus dem auf S. 663 angefiihrten Beispiel 
ohne weiteres ersehen kann. Es wurde daselbst auseinandergesetzt, daB diese 
Erscheinung die herrschende Vorstellung widerlegt, daB der Shock zustande 
kommt, wenn eine bestimmte Menge Antikorper mit einer aquivalenten Menge 
Antigen abreagiert. Das Verhalten der Shockdosen ist aber noch in einer anderen 
Hinsicht bemerkenswert und laBt sich nicht als banale Selbstverstandlichkeit 
auslegen, indem man einfach konstatiert, daB mit der Menge des Antikorpers 
die "Empfindlichkeit" des Tieres gegen Antigenzufuhr wachsen miisse und 
daB diese erhohte Empfindlichkeit nur im Absinken der aus16senden Antigen
mengen einen meBbaren Ausdruck finden konne. Aus der passi yen Versuchs
anordnung erflieBt vielmehr die logische Konsequenz, daB die Empfindlichkeit 
des Tieres nichts anderes sein kann als eine Empfindlichkeit des Antikorpers, 
daB man also die anscheinend physiologische Empfindlichkeit eines lebenden 
Organismus auf die physikalische Empfindlichkeit eines unbelebten Stoffes zuriick
zufiihren hat. Das ist aber, wie DOERR! vor kurzem zeigen konnte, de facto in 
gewisser Beziehung moglich. 

Die iibliehe Methode der Praeipitinauswertung besteht namlieh darin, daB man je 
0,1 cern Antiserum mit fallenden Antigenkonzentrationen iibersehiehtet und feststellt, ob 
sieh in der Beriihrungszone ein "Triibungsring" bildet. Die schwachste Antigenkonzentration, 
welche den Effekt liefert, wird als MaB fiir die "Menge" des Praeipitins a.ngesehen. Antisera 
von "hoherem Praeipitingehalt" geben mit niedrigeren Antigenkonzentrationen Nieder
sehlage. Es ist aber langst erwiesen, daB die spezifisehen Praeipitate der Hauptmasse naeh 
nieht aus dem Antigen, sondern aus dem "Praeipitin", d. h. aus dem mit Antikorper be
ladenen EiweiB des Immunserums bestehen. Bei der Auswertung eines Praeipitins mit Hilfe 
der UHLEN1IDTHSchen Ringprobe wird somit die Floekungsempfindliehkeit der antikorper
haltigen Proteinpartikel des Immunserums dureh die sehwaehste (eben noeh wirksame) 
Antigenkonzentration gemessen, und damit ist im Prinzip aueh das Modell fiir das anaphylak
tisehe Experiment gegeben, speziell wenn man noeh im Auge behalt, daB fiir das Resultat 
der Probe - mag sie nun am intakten Time oder am isolierten Muskel ausgefiihrt werden -
ebenfalls Antigenkonzentrationen und nicht absolute Antigenq'uanten aussehlaggebend sind 
(s. S. 662ff.). - Flockt man eine gegebene Menge Praeipitin dureh ein unterneutralisierendes 
Quantum Praeipitinogen aus und entfernt den Niederschlag, so kann man in der iiberstehenden 
Fliissigkeit, welehe den Praeipitinrest enthalt, wahl eine zweite Floekung hervorrufcn, braueht 
aber zu diesem Zweeke weit mehr Antigen als das erstemal; dementspreehend waehst im 
anaphylaktisehen Versuehdie shoekauslOsende Dosis durch partielle Desensibilisierunq be
trachtlich (bis auf das Hundertfache und mehr), statt, wie man im Sinne friiherer Ideen 
annehmen sollte, zu fallen (COCA und KOSAKAI, WALZER und GROVE, vgl. aueh S. 663). 

Die Regel, daB die minimale Shockdosis abnimmt, wenn die Menge des im 
Korper vorhandenen Antikorpers wachst, gilt, wie schon betont, nur innerhalb 
eines begrenzten dosologischen Intervalles und hat auch in diesem Intervall 
nicht die Form einer mathematisch definierbaren Beziehung; die Ursachen fiir 
dieses irregulare Verhalten sind bis jetzt nicht genauer analysiert worden 
(J. L. BUROKHARDT, FRIEDBERGER, R. WElL, O. THOMSEN, R. DOERR u. a.2). 

Aus den Arbeiten von TOMOSIK und KUROTCHKIN3 sowie von R. LANOEFIELD4 

erhellt, daB auch nichtlJroteide Stoffe in hohem Grade, d. h. in sehr kleinen Gaben 
bzw. in starken Verdiinnungen auslosende Wirkungen entfalten konnen, was 
insofern wichtig ist, als damit jenen Hypothesen der Boden entzogen wird, welche 
die anaphylaktischen Storungen als Folgen eines toxigenen Zerfalls der bei der 
Reinjektion einverleibten EiweiBantigene hinstellen wollen. Aber gerade diese, 
von TOMOSIK und LANCEFIELD untersuchten bakteriellen Kohlehydrate sind nur 

1 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1, 821£. (1929). 
2 Zitiert auf S. 663. 
3 TOMCSIK u. u. KUROTCHKIN: Zitiert anf S. 697. 
4 LANCEFlELD, R.: Zitiert auf S.691. 
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Haptene, und es erhebt sich daher die Frage, ob die zweite fundamentale Antigen
funktion, das Immunisierungsvermogen, nicht etwa an den EiweiBcharakter 
der betreffenden Stoffe oder an die Mithilfe von EiweiB (z. B. bei der Kom
binationsimmunisierung) gekettet ist. Sicher verneinen Hint sich diese Frage 
vorlaufig noch nicht. 

A. KLOPSTOCK U. G. E. SELTER1 vermochten allerdings Meerschweinchen mit reinem 
(eiweiBfreiem) diazotiertem Atoxyl zu sensibilisieren und durch die iutracutane Probe mit 
demselben Material anaphylaktische Reaktionen (lokale Kokardreaktionen) zu erzeugen, 
die sich u. U. bis zur Nekrose des Hautgewebes nachArt des Phanomens vonARTHUs steigerten. 
Die Praparierung gelang jedoch nur, wenn das diazotierte Atoxyl subcutan oder intra
peritoneal, nicht aber, wenn es 'intravenos eingespritzt wurde; ferner reagierten sensibilisierte 
Meerschweinchen nicht mit Shock, wenn man zur intravenosen Probe das bloBe chemische 
Praparat benutzte. Der Ersatz des diazotierten Atoxyls durch ein Gemisch dieser Substanz 
mit arteigenem Serum (d. h. Meerschweinchenserum) ermoglichte hingegen sowohl die intra
venose Praparierung wie die Auslosung des Shocks durch intravenose Erfolgsinjektion; die 
Gemische des Atoxyls mit Serum erwiesen sich aber erst nach langerem Stehen als brauchbar, 
und darin diirfte wohl die Erklarung dieser eigenartigen Ergebnisse zu suchen sein. Offenbar 
kommt bei subcutaner Zufuhr des Atoxyls das Kupplungsprodukt mit arteigenem Serum
eiweiB im Organismus zustande, wahrend dies nach intravenoser Injektion aus irgendwelchen. 
erst genauer zu bestimmenden Grunden nicht eintritt. 

B. W ALTHARD2 gibt an, daB weiBe Ratten auf das Betupfen der Haut mit hochkonzen
trierten Extrakten aus den Blattern der Primula obconica regelmaBig mit einer, dem Bilde 
des akuten Ekzems beim Menschen entsprechenden Dermatitis reagieren und daB die Er
scheinungen nach zweimaligem Betupfen weit starker ausgepragt sind. Ob man jedoch die 
erzielten Hautveranderungen als anaphylaktische Storungen auffassen darf, ist mehr als 
zweifelhaft; einmal wegen der Spezies der Versuchstiere, dann aber auch wegen der aus
gesprochenen primaren Wirksamkeit der Primelsubstanzen (die nach B. BLOOH und KARRER3 

keine EiweiBkorper sind), die sich qualitativ von der Einwirkung auf die "sensibilisierte" 
Rattenhaut in keiner Weise unterscheidet. 

Diesen sparlichen Anhaltspunkten stehen ungezahlte negative (zum Teil 
anaphylaktische) Versuche alteren und jiingeren Datums gegeniiber, ferner die 
Tatsache, daB die vollwertigen (d. h. nicht nur auslosenden, sondern auch sensi
bilisierenden) Anaphylaktogene durchweg Proteine sind und daB der tryptische, 
peptische oder hydrolytische Abbau genuiner EiweiBantigene in der Regel nicht
antigene Spaltprodukte liefert. Synthetische Polypeptide (gepriift bis zum 
Oktodekapeptid) vermogen Meerschweinchen nicht aktiv zu sensibilisieren 
(ABDERHALDEN und WEIL4, eigene Untersuchungen). Andererseits kennt man 
aber auch eine nicht geringe Zahl von EiweiBstoffen, denen die Fahigkeit der 
Antikorperbildung fehlt, wie z. B. die Histone, die Protamine und vor aHem die 
in dieser Richtung besonders sorgfaltig gepriifte Gelatine (STARIN5), und vermag 
nicht mit Sicherheit anzugeben, wodurch sich nichtantigenes und antigenes EiweiB 
voneinander unterscheiden: die abgegebenen Erklarungen sind durchweg hypo
thetischer Natur und nicht einmal einheitlich, indem der Mangel der Antigen
funktion bald auf ein zu kleines Molekulargewicht, bald auf das Fehlen be
stimmter' Aminosauren im Proteinmolekiil, bald wieder wie bei den racemisierten 
EiweiBkorpern (Alkalialbuminaten) auf den Verlust der fermentativen Spalt
barkeit (G. H. WELLS6 , TEN BROECK7 , E. P. PICK und SILBERSTEIN8 usw.) be
zogen wurde. Zudem laBt sich die Richtigkeit der sachlichen Grundlagen zum 

1 KLOPSTOOK u. SELTER: Klin. Wschr. 6, 1662 (1927). 
2 WALTHARD, B.: Arch. f. Dermat. 156, 173 (1928). 
3 BLOOH u. KARRER: Vjschr. naturforsch. Ges. Ziirich 19~7, Beibl., Nr 13. 
4 ABDERHALDEN: Hoppe·Seylers Z. 81, 315, 322 (1912). - ABDERHALDEN u. WElL: 

Ebenda 109, 289 (1920). 
5 STARIN: J. info Dis. ~3, 139 (1918). 
6 WELLS, G. H.: J. info Dis. 9, 147 (1911). 
7 TEN BROEOK: J. of bioI. Chem. 17, 369 (1914). 
8 PIOK, E. P. U. SILBERSTEIN: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Auf I., ~, 322 (1928). 
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Teil anfechten; die bisherigen Auffassungen uber die Molekulargewichte der 
Proteine (vgl. ED. J. COHNl ) sind durch die Untersuchungen von THE SVEDBERG2 

uber das Hamocyanin ins Wanken geraten, und was die racemisierten EiweiB
korper anlangt, konnte LANDSTEINER3 zeigen, daB acetyliertes EiweiB· in der 
Eprouvette weder von Pepsin noch von Trypsin angegriffen wird, daB es aber 
trotzdem im Kaninchen Pracipitinbildung hervorruft, daB also mit anderen 
Worten Verlust der Fermentierbarkeit und der Antigenfunktion nicht notwendig 
miteinander verknupft sein mussen. Die Beziehungen zwischen EiweiBstruktur 
und Immunisierungsvermogen sind uns somit nur als Ergebnisse experimenteller 
Erfahrung bekannt, und gerade dieser Umstand laBt es nicht als gerechtfertigt 
erscheinen, wenn man eine andere Queile empirischen Wissens, die Beobachtung 
natUrlicher V organge, einfach vernachlassigen woilte; in dieser Hinsicht lehren 
aber die Berufsidiosynkrasien, daB wiederholte Kontakte mit bestimmten nicht
proteiden Substanzen zur Entstehung spezifischer Sensibilisierungszustande und 
zur Bildung antikorperartiger Reagine fUhren (s. unter "Idiosynkrasien"). 

Das Immunisierungsvermogen der EiweiBantigene zeigt quantitative Ab
stufungen, die man Aktivitiitsgrade nennt (WELLS, DALE und HARTLEY4, DOERR 
und BERGER5 , RUPPEL6 , G. FISCHER7, DOERR u. a.). 

Die M essung der Aktivitiit kann erfolgen: 
1. durch Bestimmung der Menge des produzierten Antikorpers; 
2. durch die GroBe der Dosis sensibilisans minima (der aktiv praparierenden 

Minimaldosis) im aktiv anaphylaktischen Versuch am Meerschweinchen; sie 
betragt z. B. fUr Ovalbumin 0,00005 mg (WELLS), fUr Euglobulin aus Pferde
serum 0,0004 mg, fur Albumin aus dem gleichen Serum 0,0039 mg (DOERR und 
BERGER); 

3. durch die Inkubationsperiode der aktiven Meerschweinchenanaphylaxie, 
welche mit zunehmender Aktivitat abnimmt (DALE und HARTLEY, DOERR und 
BERGER); 

4. durch die gegenseitige Beeinflussung der immunisierenden (sensibili
sierenden) Funktionen zweier miteinander zu vergleichender Antigene im selben 
Organismus (sog. "Konkurrenz der Antigene"). 

Man hat hierbei nach DOERR8 zwei Faile prinzipiell zu unterscheiden, die 
quantitative und die qualitative Konkurrenz. Eine quantitative (dosologische) 
Konkurrenz findet auch zwischen Antigenen von gleicher Aktivitatsstufe statt. 
Sensibilisiert man z. B. Meerschweinchen mit einem Gemisch von 0,01 ccm Rinder
serum und 1,0 ccm Pferdeserum, so wird die Entwicklung des anaphylaktlschen 
Zustandes gegen Rinderserum verzogert, abgeschwacht oder bei noch bedeutende
rem quantitativen MiBverhaltnis ganz verhindert (BENJAMIN und WITZINGER9 , 

J. H. LEWISlO). Aktivitatsbestimmungen konnen nur mit Hille der qualitativen 
Konlcurrenz ausgefUhrt werden, wie sie zuerst von DOERR und BERGERll festgestellt 
wurde. Diese Autoren praparierten Meerschweinchen gleichzeitig mit Euglobulin 
und Albumin aus Pferdeserum und fanden, daB ein UberschuB von Euglobulin 

1 COHN, ED. J.: J. of bioI. Chem. 63 (1925). 
2 THE SVEDBERG U. CHIRNOAGA: J. amer. chern. Soc. 50, 1399 (1928). 
3 LAND STEINER u. BARRON: Z. Immun.forschg 26, 142 (1917). 
4 DALE u. HARTLEY: Biochem. J. 10, 408 (1916). 
5 DOERR u. BERGER: Z. Hyg. 96, 190, 258 (1922). 
6 RUPPEL, ORNSTEIN u. LASCH: Z. Hyg. 97, 188 (1922). 
7 FISCHER, G.: Z. Hyg. 103, 61i9 (1924). 
8 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Auf!., 1, 808f£. (1929). 
9 BENJAMIN u. WITZINGER: Z. Kinderheilk. 2, 3 (1911) - Munch. med. Wschr. 

57, 1619 (1910). 
10 LEWIS, J. H.: J. info Dis. 17, 241 (1915). 
11 DOERR U. BERGER: Zitiert auf S.691. 
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das Zustandekommen einer Albuminanaphylaxie vollig verhindert, daB dagegen 
selbst ein lOOfaches Multiplum von Albumin die sensibilisierende Wirkung des 
Euglobulins nicht beeintrachtigt. Es muB betont werden, daB sich der auf diesem 
Wege gefundene AktivitatsuIiterschied zwischen den beiden genannten Proteinen 
auch durch andere Methoden (Bestimmung der Dosis sensibilisans minima und 
der Inkubationsperiode) nachweisen laBt. 

Die Aktivitat der EiweiBantigene wird zweifellos (zum Unterschiede von 
der Spezifitat) von physikalischen Eigenschaften weitgehendst beeinfluBt. 

Ovalbumin sensibilisiert nach FALK u. CAULFIELD 1 in weit kleineren Dosen, wenn es 
elektropositiv geladen d. h. in einer Fliissigkeit geliist ist, die eine hiihere H'-Konzentration 
besitzt, als dies dem isoelektrischen Punkte des Proteins (PH = 4,8) entspricht; elektro
negatives oder elektroneutrales Ovalb!1-1nin ist als aktiv praparierendes Antigen erst in 
wesentlich griiBeren Mengen wirksam. Ahnliche Beobaehtungen stammen von NEUWEILER2 , 

ferner von jenen Autoren, welche tiber betrachtliche Reduktionen der Aktivitat nach ver
schiedenen denaturierenden Eingriffen (Erhitzen, Alkalien, ultraviolettes Licht usw.) be
richten, wobei allerdings der rein physikalische Charakter der gesetzten Veranderung in 
Anbetracht der auftretenden Spezifitatsanderungen (Wu, TEN BROEOK und Lr) in Zweifel 
gezogen werden kann. 

Systematische Untersuchungen iiber die Aktivitat genuiner Antigene liegen 
nicht vor. Als hochaktiv sind auf Grund der vorliegenden Erfahrungen anzusehen 
die Globuline der Blutsera, das Ovalbumin, manche Phytoproteine (Edestin, 
Globuline und sog. Proteosen aus Pflanzensamen). Serumalbumine sind weniger 
aktiv als Sernmglobuline (DOERR und Russ, DOERR und BERGER, DALE und 
HARTLEY). MaBige Aktivitat bekunden die Linsenproteine (KApSENBERG, 
SHIBATA3, WITEBSKy4), die Anaphylaktogene artfremder Erythrocyten (TROM
SEN5, MOLDOVAN, ZOLOG und TIRICA6, G. FISCRER7, J. H. LEWIS8); als schwach 
aktiv gelten Hamoglobine, Ovo- und Seromucoide, Mucine (WELLS9 , ELLIOTTlO , 

GOODNER1!, LEWIS und WELLS12), Pollensubstanzen (ALEXANDER, WALZER und 
GROVE13), ferner zahlreiche Derivate, die man aus hochaktiven Antigenen durch 
kiinstliche Eingriffe erhalten kann. Artejizielle Aktivitiitssteigerungen sind gleich
falls beschrieben worden. Aus dem schwach aktiven Hamoglobin geht durch 
Abspaltung der prosthetischen Hamatingruppe das stark aktive Globin hervor 
(OTTENSOOSER und STRAUSS14), und aus nichtantigenem Alkalialbuminat erhielten 
LANDSTEINER und BARRON15 durch Behandlung mit HNOa antigenes Xantho
protein. 

Einer kurzen Erwahnung bedarf schlieBlich noch die Lipoidanaphylaxie. DaB eiweiB
freie Lipoide weder Antikiirper bilden noch auch sensibilisieren, darf als gesichert gelten. 
Die Lipoide kiinnten sich aber wie Haptene verhalten, und von dieser Miiglichkeit aus
gehend, hat man versucht, durch .di!' LANDSTEINERSche Methode der KombinatlOnsimmuni
sierung die Produktion von spezifischen Lipoidantikiirpern zu erzwingen. Als Aktivator 
("EiweiBschlepper" oder "EiweiBschiene") benutzte man in Anlehnung an die ersten grund
legenden Experimente von LAND STEINER (s. S. 698) Schweineserum, dem vielfach besondere 

1 FALK U. CANJFIELD: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 20, 199 (1923). 
2 NEUWEILER: Die Milchanaphylaxie. Preisschr. d. Univ. Bern 1923. 
3 SHIBATA, zitiert nach UHLENHUTH: ZbI. Bakter. I Orig. 104, 189 (1927). 
4 WITEBSKY: ZbI. Bakter. I Orig. 104, 144 (1927). 
5 THOMSEN, 0.: Z. Immun.forschg 3, 539 (1909). 
6 MOLDOVAN, ZOLOG u. TIBWA: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 341 (1923). 
7 FISOHER, G.: Z. Hyg. 103, 659 (1924). 
8 LEWIS, J. H.: Z. Hyg. 108, 336 (1928). 
9 WELLS: J. info Dis. 9, 168 (1911). 

10 ELLIOTT: J. info Dis. 15, 501 (1914). 
11 GOODNER: J. info Dis. 37', 285 (1925). 
12 LEWIS U. WELLS: J. info Dis. 40, 316 (1927). 
13 WALZER U. GROVE: J. of Immun. 10, 835 (1925). 
14 OTTENSOOSER u. STRAUSS: Zitiert auf S. 689. 
15 LAND STEINER U. BARRON: Z. Immun.forschg 26, 142 (1917). 
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Vorziige vor anderen Antigenen nachgeriihmt werden (GEORGI!, HEIMANN2, FRAl>o"-KEL und 
TAMARI3 ), als "Lipoide" MERcKSches Lecithin oder Cholestearin (SACHS und A. KLOPSTOCK4, 
HALBER und lIIRSZFELD5, POLETTINI6) oder alkoholische Extrakte aus verschiedenen Organen 
und Zellarten (LANDSTElNER und VAN DER SCHEER7, L. und D. H. VVITT, SACHS und seine 
MitarbeiterB u. v. a.). Es gelang in der Tat, "Antilipoidsera" zu gewinnen, welche mit den 
betreffenden Lipoiden mehr oder minder spezilische Flockungen oder Komplementbindungs
reaktionen gaben. In den meisten dieser Versuche wurde die Annahme gemacht, daB man 
alkoholische Organextrakte einfach als eiweiBfreie Lipoidlosungen betracht~m diirfe, was 
selbstverstandlich nicht zulassig ist; das MERcKsche Ovolecithin wurde als "rein" bezeichnet, 
wahrend spatere Nachpriifungen ergaben, daB Lecithine von hohem Reinheitsgrade oder 
die synthetischen Lecithine von GR1tN und LIMPACHER weder allein noch mit Hille eines 
Kombinationsantigens (Schweineserum) spezifische Antikorper erzeugen (H. SACHS und 
A. KLOPSTOCK4, LEVENE, LANDSTElNER und VAN DER SCHEER9, ORNSTElN10, E. BERGERll). 

Die Frage der Lipoidantikorper ist also noch nicht befriedigend geklart. Sicher ist jeden
falls, daB einwandfreie Beweise fiir eine Lipoidanaphylaxie, d. h. fiir die Moglichkeit, durch 
Lipoid-Antilipoid-Reaktionen anaphylaktische Storungen auszulosen, nicht erbracht wurden. 
Weder die alten Experimente von BOGOMOLEZI2, STUBER, K. MEYER13 u. a. (vgl. hierzu auch 
DOERR14 sowie B. WHITEI5 ) halten sachlicher Kritik stand noch die neueren Versuche von 
A. KLOPSTOCKI6, B. POLETTINI6, L. HENNING17, bei welchen das Prinzip der Kombinations
immunisierung in Anwendung gebracht wurde. Natiirlich darf man aber daraus nicht den 
SchluB ziehen, daB den Lipoiden der Haptencharakter abzusprechen ist; das Versagen einer 
Substanz im anaphylaktischen Versuch kann sehr verschiedene Ursachen haben und wird 
sogar bei Vollantigenen (Plastein, Globin usw.) beobachtet. 

C. Der anaphylaktische Antikorper (Reaktionskorper). 
Der anaphylaktische Antikorper tritt in freiem Zustande im Blute von 

Menschen oder gewissen Tierspezies auf, die mit EiweiBantigenen ("Anaphylakto~ 
genen") parenteral vorbehandelt (immunisiert) werden. Die besondere Be
nennung ("anaphylaktischer" Antikorper) besagt bei dem jetzigen Stande des 
Wissens nicht mehr, als daf3 er im Blute nut· mit einer einzigen Methode, niimlich 
d1lrch das passiv anaphylaktische Experiment, nachgewiesen werden kann. Ergibt 
dieses Experiment ein negatives Resultat, so wird angenommen, daB die be
treffende Blutprobe keinen anaphylaktischen Antikorper enthalt, ein SchluE, 
der mit Riicksicht auf die begrenzte Leistungsfahigkeit des Priifungsverfahrens 
nur bedingte Giiltigkeit besitzen kann. AuBer dem passiven Praparierungs
vermogen kennt man keine andere Eigenschaft, welche den anaphylaktischen 
Antikorper als solchen auszeichnen und ihn von anderen Antikorpern (Pracipi
tinen, komplementbindenden Amboceptoren usw.) unterscheiden wiirde; der 
anaphylaktische Antikorper gleicht vielmehr allen anders benannten in der 
einzigen, als fundamental zu bezeichnenden Beziehung, daB er sich mit dem 
zugehorigen Antigen kraft einer spezifischen Affinitat unter gegenseitiger Neutrali. 
sation verbindet. Dieser Tatbestand ist fUr die provisorische Beantwortung der 

1 GEORGI, F.: Z. Immun.forschg 37, 285 (1923). 
2 HEI1"1iANN: Zitiert auf S.698. 
3 FRANKEL U. T~IARI: KIin. Wschr. 1927, Nr 24 u. 52. 
4 SACHS U. KLOPSTOCK: Biochem. Z. 159, 491 (1925). 
5 HALBER U. HIBSZFELD: Z. Immun.forschg 48, 69 (1926). 
6 POLETTINI: Boll. 1st. sieroter. milan. 5, 163 (1926); 6, 93 (1927). 
7 LANDSTElNER U. VAN DER SCHEER: J. of exper. Med. 41, 41 (1925). 
8 SACHS: Zitiert auf S. 696. 
9 LEVENE, LANDSTEINER U. VAN DER SCHEER: J. of exper. Med. 46, 197 (1927). 

10 ORNSTEIN: Wien. klin. Wschr. 39, 785 (1926). 
11 BERGER, E.: nicht publiziert. 
12 BOGOMOLEZ: Z. Immun.forschg 5, 121 (1910); 6, 332 (1910). 
13 MEYER, K.: Z. Immun.forschg 21, 654 (1914). 
14 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 2. Aufl., 2, 1000. 
15 WmTE, B.: J. med. Res. 30, 393 (1914). 
16 KLOPSTOCK, A.: Z. Immun.forschg 48, 97 u. 141 (1926). 
17 HENNING, L.: Z. Immun.forschg 55, 19 (1928). 
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Frage nach der "Sonderstellung des anaphylaktischen Antik6rpers" entscheidend. 
Zahlreiche Immunologen betrachten ihn als einen Immunkorper sui generis, 
hauptsachlich aus dem Grunde, weil das passive Praparierungsvermogen der 
Immunsera keine qualitative oder quantitative Ubereinstimmung mit anderen 
Antikorperfunktionen (dem "Gehalt" an Pracipitin oder komplementbindenden 
Amboceptoren) aufweist (HAMBURGER und MORO, v. PmQuET und ScmcK, OTTO, 
BIEDL und KRAUS, V. DUNGERN und HmSCHFELD, LONGCOPE, R. WElL U. v. a.), 
eine Beweisfiihrung, welche offenbar von der Voraussetzlmg ausgeht, daB das 
passive Praparierungsvermogen eine absolute Eigenschaft des anaphylaktischen 
Antikorpers darstellt; das trifft aber, wie die Erfahrung lehrt, nicht ZU. 

Prapariert man eine Reme von gleichgewichtigen Meerschweinchen mit gleichen aber 
relativ kleinen Dosen antikorperhaltigen Immunserums yom Kaninchen passiv, so reagiert 
ein Teil der Tiere auf die intravenose Erfolgsinjektion von Antigen maximal, ein Teil nur 
maBig stark, der Rest gar nicht; mit der sukzessiven Erhohung der praparierenden Serum
dosis steigt der Prozentsatz der positiv reagierenden Meerschweinchen, bis schlieBlich ein 
fast 100proz. gleichmaBiger Versuchsausfall erreicht ist (WALZER und GROVEl). In der 
Literatur findet man ferner zahlreiche Angaben liber passiv anaphylaktische Experimente 
an Hunden, Kaninchen, weiBen Mausen usw., welche unter absolut identischen Bedingungen 
ausgefiihrt, eine gewisse Quote von negativen Resultaten gaben; es darf sogar bezweifelt 
werden, ob liberhaupt irgendeine Versuchsanordnung dieser Art existiert, bei welcher Ver
sager vollig ausgeschlossen sind. 1m Bereiche der heterologen passiven Anaphylaxie existieren 
endlich sog. "unmogliche Kombinationen"; so lassen sich Meerschweinchen durch Antisera 
von Hiihnern nicht passiv praparieren (UHLENHUTH und HANDEL2, N. P. SHERWOOD und 
C. M. DoWNS3), Hlihner, Tauben und Schildkroten nicht durch Antisera von Kaninchen 
iFRIEDBERGER und HARTOOH, N. P. SHERWOOD4 , SHERWOOD und DOWNS3). Der in einem 
Immunserum vom Kaninchen enthaltene Antikorper ist also fUr das Meerschweinchen ein 
"anaphylaktischer" Antikorper, fUr das Huhn und die Schildkrote aber nicht; das, was man 
als passives Praparierungsvermogen bezeichnet, ist somit eine Relativitat, eine Beziehung 
der antikorperhaltigen Immunsera zu bestimmten Tieren oder - da die passive Praparierung 
auch am isolierten Organ bewerkstelligt werden kann - zu bestimmten Geweben. Das 
Wesen dieser Relativitat kennt man nicht; da sie aber de facto besteht und aus der Re
aktivitat der Antikorper mit ihren Antigenen oder mit Komplement (FRIEDBERGER5, FRIED
BERGER und SCIMONE6 ) nicht befriedigend erklart werden kann, liegt vorderhand kein zwingen
der AnlaB vor, den anaphylaktischen Antikorper als ein besonderes "Quale" von den anders 
benannten Antikorpern abzutrennen. BORDET, M. NICOLLE, DOERR, ZINSSER, DEAN u. a. 
vertreten daher die unitarische Hypothese, welche besagt, daB einem einheitlichen Antigen 
nur ein einziger Antikorper entspricht, und daB die verschiedenen Bezeichnungen ("anaphylak
tischer" Reaktionskorper, Pracipitin, Amboceptor usw.) nur eine Aussage liber die Art seines 
Nachweises, d. h. liber die yom Experimentator gewahlte spezielle Form der Antigen-Anti
korper-Reaktion enthalten (Naheres s. bei DOERR7 und G. H. WELLS8). 

Statt des Vollblutes (immunisierter Tiere) kann man zur passiven Prapa
rierung auch defibriniertes Blut, Blutplasma (Citrat- oder Heparinplasma) oder 
Serum verwendell; meist wird das durch spontane Blutgerinnung abgeschiedene 
Serum benutzt. 

Aquivalente Volumina von Vollblut, defibriniertem Blut oder von aus de
fibriniertem Blut abgesondertell bzw. durch spontane Koagulation gewonnenem 
Serum miissen nicht notwendig dasselbe passive Praparierungsvermogen besitzen. 

MANWARING und AZEVEDo9 ersetzten das Blut normaler Hunde zur Halite durch das 
Blut aktiv anaphylaktischer Hunde; 75% der normalen Hunde wurden passiv anaphylaktisch 
und reagierten auf die Probe mit Antigen typisch und maximal, wobei es gleichgiiltig war, 

1 WALZER U. GROVE: Zitiert auf S. 682. 
2 UHLENHUTH u. HANDEL: Zitiert auf S.682. 
3 SHERWOOD, N. P. u. C. M. DOWNS: Zitiert auf S. 682. 
4 SHERWOOD, N. P.: Zitiert auf S. 682. 
5 FRIEDBERGER u. HARTOCH: Z. Immun.fosschg 3, 581 (1909). 
6 FRIEDBERGER u. SCIMONE: Z. Immun.forschg 36, 386 (1923). 
7 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Auf I., 1, 838. 
sWELLS, G. H.: The chemical aspects of immunity, S.88-94 (1925). 
9 MANWARING u. AZEVEDO: J. amer. med. Assoc. 91, 386 (1928). 
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ob der Blutaustausch durch GefaBkopplung gleich schwerer Tiere oder durch Transfusion 
von Vollblut bzw. von defibriniertem Blut bewerkstelligt wurde. Die passive Praparierung 
mit aquivalenten oder sogar doppelt so groBen Mengen des Serums der aktiv vorbehandelten 
Hunde gab dagegen nur 33% positiver Resultate; der passiv anaphylaktische Zustand war 
iiberdies selbst in den positiven Fallen nur schwach ausgepragt, und die auslosbaren Symptome 
erwiesen sich als atypisch, indem sie mehr den Erscheinungen der Kaninchenanaphylaxie 
glichen. Der von MANWARING und AzEVEDO gezogene SchluB, daB der sog. anaphylaktische 
Antikorper, wie er im Vollblut der aktiv sensibilisierten Hunde vorhanden ist, bei der iiblichen 
Art der Serumabscheidung quantitative, vielleicht sogar qualitative Veranderungen erleidet, 
erscheint gerechtfertigt und wird durch alte Angaben von DREYER und WALKERI sowie 
durch neuere Untersuchungen von TSCHERIKOWER und GRUNBAUM2 gestiitzt, aus welchen 
hervorgeht, daB auch andere Antikorper (Agglutinine, Thrombocytobarine, Pracipitine, 
Hamolysine, Bakteriolysine) im Plasma, in dem durch Defibrinieren und dem durch Koagu
lation gewonnenen Serum in verschiedenen Mengen enthalten sein, d. h. daB die betreffenden 
Immunitatsreaktionen sehr verschiedene Ergebnisse liefern konnen, je nachdem man Plasma, 
Defibrinierungs- oder Gerinnungsserum (dargestellt aus derselben Probe Immunvollblut) als 
antikorperfiihrende Substrate verwendet. Solange diese Phanomene nicht genauer.analysiert 
sind, bleiben ihre Ursachen Gegenstand bloBer Vermutungen, die hier nicht erortert werden 
konnen; es sei jedoch auf eine Mitteilung von H. C. FREY verwiesen3, welche einen Zusammen
hang zwischen der Entstehung der Antikorper und dem Zerfall der Thrombocyten bzw. der 
Produktion der Thrombocyten durch die Megakaryocyten des Knochenmarkes herzustellen 
sucht. Vielleicht eroffnen sich hier neue Wege, um der Losung einiger wichtiger Probleme 
(Ort und Art der Antikorperbildung, Wesen der Antikorper) naherzutreten. Dariiber hinaus 
konnten die beschriebenen Erscheinungen Beziehung zu Untersuchungen gewinnen, welche 
sich mit dem Verhaltnis der Antikorper zu den Proteinen der Immunsera beschiiftigen. 

Die Albumine der Immunsera sind namlich stets antikorperfrei, gleichgiiltig, 
welches Verfahren zu ihrer Abscheidung aus dem betreffenden Serum gedient 
hat; fUr den anaphylaktischen Antikorper wurde dieser Nachweis von DOERR 
und HALLAUER4 erbracht. Die Antikorper haften also an den Globulin~n; frak
tioniert man aber die Globuline, was in der Regel durch Aufspaltung in eine leichter 
fallbare, wasserunlosliche "Euglobulin"- und eine schwerer fallbare, wasser-
16sliche "Pseudoglobulin"-Fraktion geschieht, so konstatiert man ein wechselndes 
Verbalten (E. P. PICK, LAND STEINER und CALVO, LAUBENREIl\iER und VOLL
MAR5, OTTO und Mitarbeiter6 , DOERR und HALLAUER7 , A. BECKS, LOCKE, 
F. HmSCR9 , KAPSENBERG u. RISPENSlO , H. KROGER und HEKTOENll , OTTO und 
IWANOFF12, O. ORNSTEIN13, A. MALLARDO u. a.), indem sich der Antikorper (auch 
der anaphylaktische) bald ausschlieBlich in der Euglobulin-, bald lediglich in 
der Pseudoglobulinfraktion findet, bald wieder auf beide Fraktionen verteilt, 
wobei der Hauptanteil einmal hier, das andere Mal dort nachzuweisen ist. Die 
angewendeten Fraktionierungsmethoden (Aussalzung, Elektroultrafiltration, 
Elektroosmose) sind zwar in manchen Fallen an der Differenz der Ergebnisse 
beteiligt, und zwar dann, wenn die Aufspaltung der Globuline eines und des
selben Immunserums je nach der benutzten Technik verschiedene Resultate 
liefert; sie sind aber sicher nicht ausschlaggebend (DOERR und HALLAUER, OTTO 
und IWANoFF, ORNSTEIN). Die Fallungsgrenzen der Antikorper sind also von 

1 DREYER u. WALKER: Brit. med. J. 1908, 15l. 
2 TSCHERlKOWER u. GRirnBAUM: Zbl. Bakter. I Orig. 1I2, 108 (1929). 
3 FREY, H. C.: Dtsch. Arch. klin. Med. 162, H. 1 u. 2. 
4 DOERR u. HALLAUER: Z. Immun.forschg 47, 363 (1926). 
5 LAUBENHElMER u. VOLLMAR: Z. Hyg. 106, 202 (1926). 
6 OTTO u. SHIRAKAWA: Z. Hyg. 101, 426 (1924). - OTTO u. SUKlENNlKOWA: Z. Hyg. 

103, 119 (1924). 
7 DOERR u. HALLAUER: Z. Immun.forschg 51, 463 (1927). 
8 BECK, A.: Z. Immun.forschg 46, 295 (1926). 
9 HIRSCH, F.: J. info Dis. 35, 519 (1924). 

10 MPSENBERG u. RISPENS: Z. Immun.forschg 52, 227 (1927). 
11 KROGER u. lliKTO:EJN: Proc. Soc. exper. Bioi. a. Med. 24, 352 (1927). 
12 OTTO u. IWANOFF: Z. Immun.forschg 54, 496 (1928). 
13 ORNSTEIN: Z. Immun.forschg 57, 507 (1928). 

45* 
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Immunserum zu Immunserum variabel und decken sich weder mit dem Flok
kungsbereich der Euglobuline noch mit jenem der Pseudoglobuline (DOERR und 
HALLAUER). Vergleicht man den Antikorpergehalt eines Immunserums, der 
aus demselben dargestellten Gesamtglobuline und ihrer Fraktionen mit Hilfe 
der in der Immunologie iiblichen quantitativen MeBverfahren untereinander, 
so konnen 3 Faile beobachtet werden: 1. der Antikorpergehalt der Fraktionen 
entspricht jenem des Ausgangsserums oder 2. die Absonderung der Globuline 
bzw. ihrer Fraktionen hat zu einem Antikorperverlust gefiihrt, ein Ereignis, 
das als Regel bezeichnet werden kann (FRIEDBERGER, SCHIFF und MOORE!, DOERR 
und HALLAUER, OTTO und IWANoFF u. a.) oder 3. der Antikorpergehalt der 
Derivate iibertrifft den "Titer" des Ausgangsserums, ein Resultat, das zwar 
selten, aber einwandfrei konstatiert wurde (DOERR und HALLAUER, A. BECK, 
OTTO und IWANoFF). Die Analogien zu den Schicksalen der Antikorper bei der 
"Fraktionierung" von Immunvoilblut durch Abscheidung von Plasma oder von 
:Serum (s. oben) sind unverkennbar, und es ware moglich, daB beide Erscheinungs
komplexe auf gleichartigen Prozessen beruhen. Es ist, ferner durchaus verstand
lich, daB die Fraktionierung eines Immunserums nicht aIle Antikorperfunktionen 
in gleicher Weise in Mitleidenschaft ziehen muB, da diese resp. die Arten ihres 
Nachweises von verschiedenen Bedingungen abhangen. OTTO und SHIRAKAWA, 
OTTO und IWANoFF bekamen z. B. bei der elektroosmotischen Aufspaltung von 
"pracipitierenden" und gleichzeitig passiv praparierenden Kaninchenimmun
sera zuweilen eine Dissoziation beider Wirkungsqualitaten derart, daB nur der 
Euglobulinanteil mit dem Antigen in vitro ausflockte (die Pracipitinreaktion gab), 
aber kein passives Praparierungsvermogen besaB, wahrend sich die Pseudo
globuline in beiden Beziehungen umgekehrt verhielten. Abgesehen davon, daB 
so vollstandige Dissoziationen nicht die Regel, sondern seltene, nur bei wenigen 
Immunsera mogliche und von unbekannten Faktoren abhangige Erscheinungen 
darstellen (DOERR und HALLAUER, OTTO und IWANOFF), berechtigen sie auch 
aus anderen Griinden nicht zu der Aussage, daB das Pracipitin yom anaphylak
tischen Antikorper verschieden sei (OTTO und SHIRAKA W A); das geht aus den 
obigen Auseinandersetzungen iiber die speziellen Bedingungen des passiven 
Praparierungsvermogens klar hervor. 

Der "anaphylaktische" Antikorper vertragt das einstiindige Erwarmen auf 
56 ° Coder das langere Aufbewahren; im verdiinnten Zustande lassen sich passiv 
praparierende Antisera auf 70° C erhitzen, ohne ihre Wirksamkeit vollig ein
zubiiBen (R. WEIL2). 

Die Menge des in der Volumeinheit Immunserum enthaltenen Antikorpers 
kann titriert werden: 1. durch die in vitro neutralisierende oder 2. die in vivo 
desensibilisierende Antigenmenge oder 3. durch die Feststellung des kleinsten 
Antiserumvolumens, welches ein Meerschweinchen eben noch passiv zu prapa
rieren vermag (DOERR und Russ3). Die minimale intravenos-todliche Shock
,dosis liefert dagegen kein brauchbares MaB fiir die Menge des Antikorpers 
(s. S. 701). 

Das Wesen der Antikorper und die Ursachen ihrer spezifischen Affinitat 
zum Antigen sind unbekannt; nach den herrschenden V orstellungen werden sie 
von lebenden Zellen produziert und an das umgebende fliissige Medium (Gewebs
lymphe, Blutplasma) abgegeben; als produktionsaus16sendes Moment gilt der 
spezifische "Antigenreiz". Das genetische Verhaltnis des "Antigenreizes" zum 
produzierten Antikorper konnte bisher nicht festgestellt werden; man weiB nur, 

1 FRIEDBERGER, ScruFF u. MOORE: Z. Immun.forschg ~~, 609 (1914). 
2 WElL, R.: J. of Immun. t, 1 (1916). 
3 DOERR u. Russ: Z. Immun.forschg 3, 181 (1909). 
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daB die Antikorperproduktion nach dem Aufhoren des Reizes, d. h. nach 
dem Schwund des Antigens aus dem Organismus noch lange als "auto
nom gewordene Reiz/olge" andauert und daB die einmalige Einwirkung eines 
spezifischen Antigenreizes die Reaktivitat der antikorperproduzierenden Apparate 
verandert, und zwar im Sinne einer Leistungssteigerung; wiederholte identische 
Antigenreize konnen anscheinend zur Ermildung oder ErscMp/ung fiihren d. h. 
zum Versiegen der Antikorperproduktion, vielleicht nur bei gewissen Antigenen 
(zu welchen die klassischen Anaphylaktogene gehOren diirften) und unter be
stimmten, nicht genauer analysierten Bedingungen. Welche Organe oder Zell
formen an der Bildung der AntikOrper beteiligt sind, ist nicht entschieden. In 
der letzten Zeit konzentrierten sich die Hypothesen immer mehr auf gewisse 
Uferzellen des Blutstromes (GefaBendothelien, Reticuloendothelien), ohne daB 
experimentelle Untersuchungen eine sichere Basis fUr diese Annahme zu schaffen 
vermochten; die Versuche, durch Organexstirpationen, durch Schadigungen be
stimmter Gewebe (mit Rontgenstrahlen, Thorium usw.), durch die sog. Blockade 
der Reticuloendothelien mit phagocytierbaren Partikeln, wie Tusche, Eisen
oxydteilchen, feindispersen Farbstoffen, Bakterien usw., die ·Produktion von 
Antikorpern (bzw. im aktiv anaphylaktischen Experiment die Sensibilisierung 
der Versuchstiere) zu verhindern, ergaben ebensowenig eindeutige Resultate 
wie dies Studium der Antikorperbildung in Explantaten, d. h. in klinstlichen 
Gewebskulturen. Es besteht daher keine Notwendigkeit, auf das umfangreiche 
Schrifttum dieser Spezialfrage hier kritisch einzugehen; einen iTherblick liber 
die wichtigsten Arbeiten, von denen aus eine weitere Orientierung leicht moglich 
ist, gibt DOERR!, ferner K. M. HOWELL2. 

Das Erscheinen und Verschwinden des anaphylaktischen Antikorpers in 
bzw. aus der Blutzirkulation aktiv priiparierter Tiere folgt in zeitlicher und 
quantitativer Hinsicht den durch V. DUNGERN mit Hilfe der Pracipitinreaktion 
ermittelten Gesetzen (WEIL-HALLE und LEMAIRE3, DOERR und Russ4). Die 
ermittelten Daten hangen selbstverstandlich von der Empfindlichkeit der Reak
tion ab, die man zum Nachweis des Antikorpers im Blute verwendet; so kann 
man Z. B. das Vorhandensein von Antikorper im Blute bzw. Serum aktiv vor
behandelter Meerschweinchen mit Hilfe der lokalen passiven Sensibilisierung 
der Haut normaler Meerschweinchen schon zu einer Zeit (am 6. Tage nach der 
Praparierung) feststellen, zu welcher es meist noch nicht gelingt, das passiv 
anaphylaktische Experiment in der gewohnlichen Form (AuslOsung einer Shock
reaktion durch intravenose Erfolgsinjektion) auszuflihren (S. G. RAMSDELL5). 

Der Termin des Antikorperschwundes aus der Blutbahn aktiv praparierter Tier{\, 
wird von der Tierspezies und innerhalb derselben Tierart von der Methode del' 
Praparierung beeinfluBt. FUr das Meersohweinchen wurden diese Verhaltnisse, 
genauer untersucht; es ergab sich, daB der Antikorper im Blute von Meerschwein
chen, welche durch eine einzige Injektion einer kleinen Antigenmenge aktiv. 
vorbehandelt wurden, nach Ablauf von 9 Wochen nicht mehr nachweisbar ist 
(R. WEIL, KELLAWAY und COWELL), daB er sich aber nach wiederholter Antigen
zufuhr (7 Dosen von krystallisiertem Pferdeserumalbumin it 1 mg) bis. zum 
4. Monate halten kann (KELLAWAY und COWELL6). 

1 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., I, 829ff. 
2 HOWELL, K. M.: The Newer Knowledge of Bact. and Immunology, S.1035-1048. 

Chicago Press 1928. 
3 WEIL-HALLE u. LEMAIRE: C. r. Soc. BioI. Paris 65, 141 (1908). 
4 DOERR U. Russ: Zbl. Bakter. I Orig. 59, 73 (1911). 
5 RAMSDELL, S. G.: J. of Immun. 16, 133 (1929). 
6 KELLAWAY U. COWELL: Brit. J. exper. Path. 4, 255 (1923). 
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Passiv einverleibter Antik6rper verschwindet im allgemeinen rascher aus 
dem stron1enden Blute, speziell wenn er heterolog ist, d. h. wenn Erzeuger und 
Empfanger des Antikorpers verschiedenen Tierspezies angehoren, in welchem 
FaIle die Elimination schon in wenigen Tagen, ja Stunden beendet sein kann. 
1njiziert man homologen Antikorper, d. h. antikorperhaltiges 1mmunserum der 
gleichen Spezies intravenos, so erfolgt zwar anfanglich ebenfalls eine starke 
Konzentrationsabnahme, doch bleibt meist ein niedrigeres Antikorperniveau 
durch langere Zeit hindurch (bis zu mehreren Wochen) fortbestehen. Diese 
Vorgange sind namentlich fiir intravenos injizierte Agglutinine und Antitoxine 
sorgfaltig gepriift worden; sie scheinen sich aber in der namlichen Form abzu
spielen, wenn es sich um anaphylaktische Antikorper s. s. handelt (R. WEILl, 
FENYVESSY und FREUND2). 

1st somit der Antikorper kein natiirliches Produkt des Organismus, so wird 
er fiir jeden Fall als "zirkulationsfremde" Substanz empfunden und aus dem 
stromenden Blute ausgeschieden, gleichgiiltig ob er im Korpet selbst entstanden 
ist oder von auBen zugefiihrt wurde; varia bel ist nur das Tempo der Elimination, 
das ein Maximum erreicht, wenn der Antikorper an artfremdem EiweiB (wie im 
heterologen Immunserum) haftet. Ware der Schwund des Antikorpers aus der 
Zirkulation gleichbedeutend mit seiner Zerstorung, d. h. mit seinem Schwunde 
aus dem Organismus, so miiBte die anaphylaktische Reaktivitat, die ja nur auf 
dem Vorhandensein von Antikorper beruhen kann, mit der sinkenden Anti
korperkonzentration des Blutes abnehmen und in dem Momente erloschen, in 
welchem das Elut vollig antikorperfrei wird. Das ist aber nicht der Fall. Meer
schweinchen, die durch eine einmalige Subcutaninjektion kleiner Dosen Pferde
serum aktiv sensibilisiert wurden, reagieren noch nach 365 Tagen mit akut 
letalem Shock, nach 1121 Tagen mit leichten Symptomen (0. THOMSEN3 , AUER4), 

obwohl das Blut schon nach 63 Tagen keinen nachweisbaren Antikorper enthalt; 
nach mehrmaliger Praparierung mit Pferdeserumalbumin findet man zwar bis 
zum 4. Monate geringe Antikorperkonzentrationen im Kreislauf (s. oben) , aber 
die Meerschweinchen selbst bzw. ihre Uterusmuskeln reagieren noch nach 
8 Monaten deutlich (KELLAWAY und COWELL5 ). Auch bei der passiv anaphylakti
schen Versuchsanordnung laBt sich eine erhebliche Diskrepanz zwischen dem 
Antikorpergehalt im Elutstrom und dem Verhalten der passiv induzierten 
Reaktivitat feststellen. Injiziert man namlich homologes oder namentlich 
heterologes Immunserum normalen Meerschweinchen intravenos, so sinkt der 
Antikorpertiter des Elutes schon in den ersten Stun den und dann noch bis zum 
Ende des 1. oder 2. Tages rapide in Form einer Hyperbel ab; die anaphylaktische 
Reaktivitat nimmt aber in diesem Zeitintervall nicht ab, sondern zu, erreicht 
erst nach 24-48 Stunden das Maximum (DOERR und Russ, R. WElL, FENYVESSY 
und FREUND) und ist noch voll ausgepragt, wenn der Antikorper langst aus der 
Zirkulation ausgeschieden ist; die Dauer der homologen passiven Anaphylaxie 
betragt beim Meerschweinchen 60-70, jene der heterologen 6-14 Tage (R. WEIL, 
COCA und KOSAKAI). 

Der Antikorper wird also sowohl beim aktiv wie beim passiv vorbehandelten 
Tiere nicht nur aus dem Blute ausgestoBen, sondern de facto zerst6rt bzw. in 
{line unwirksame Modifikation iibergefiihrt; die beiden Prozesse fallen aber zeit
lich nicht zusammen, vielmehr stellt der erste einen Vorlaufer des zweiten dar, 

1 WEIL, R.: J. med. Res. 21, 497 (1913). 
2 FENYVESSY u. FREUND: Z. Immun.forschg 22, 59 (1914). 
3 THOMSEN, 0.: Zitiert auf S. 673. 
4 AUER: Zitiert auf S.660. 
5 KELLAWAY U. COWELL: Brit. J. exper. Path. 3, 268 (1922). 
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und es erhebt sich daher zunachst die Frage, wie man sich den Zustand bzw. die 
Lokalisation des Antikorpers im Zeitraum zwischen der Ausscheidung aus der 
Blutbahn und der endgiiltigen Zerstorung vorzustellen hat. Man muB wohl 
annehmen, daB der Antikorper in dieser Periode in bestimmten Organen (Ge
weben) vorhanden und dort in irgendeiner Weise fixiert bzw. gespeichert ist, 
so daB er durch den Blutstrom nicht mehr fortgeschwemmt werden kann. Ge
stiitzt wird dieser ScWuB einerseits durch Experimen~e, aus welchen hervorgeht, 
daB man das Blut sensibilisierter Tiere (bzw. isolierter Organe von sensibilisierten 
Tieren) durch das Blut normaler Tiere oder durch Ringerlosung zu ersetzen 
vermag, ohne dadurch die anaphylaktische Reaktivitat aufzuheben oder auch nur 
zu beeintrachtigen (MANW ARINGl, PEARCE und EISENBREy2, COCA.3, FENYVESSY 
und FREUND, KRITSCHEWSKY und FRIEDE4, FRIEDBERGERUnd SEIDENBERG5 , 

KRITSOHEWSKY und RERONIM:US6). 

Aus der Moglichkeit, das anaphylaktische Experiment an verschiedenen 
isolierten und yom Blute durch Spiilung der GefaBe weitgehend befreiten Organen 
auszufiihren, ergibt sich, daB die Speicherung in verschiedenen Organen (Geweben) 
erfolgen kann, beim Meerschweinchen z. B. in der Lunge und im Uterus, beim 
Runde in der Leber. 0 

Nach neueren Untersuchungen solI die Geschwindigkeit und die Perfusionsfestigkeit der 
Speicherung bei einem und demselben Tiere von Organ zu Organ differieren. J. FREUND7 

sowie FREUND und WmTNEYs injizierten Kaninchen agglutinierende Kaninchenimmunsera 
intraveniis und fanden, daB die Agglutinine in der Leber und in der Milz schon innerhalb 
10 Minuten die maximale Konzentration erreichen, daB sie aber aus diesen Organen durch 
GefaBspiilung wieder ausgewaschen werden kiinnen, daB dagegen die Speicherung im Uterus 
und in der Raut erst in mehreren Stunden perfekt wird, und daB sie sich an diesen Orten 
als perfusionsfest erweist. Die genannten Autoren halten es auf Grund ihrer Versuche fiir 
wahrscheinlich, daB das Zustandekommen der Perfusionsfestigkeit nur ein Ausdruck der 
speziellen Bedingungen ist, welche den Austausch zirkulationsfremder Stoffe zwischen Blut 
und Gewebsfliissigkeit beherrschen, ein Austausch, der einem Gleichgewichtszustand zu
strebt und nach Erreichung desselben aufhiirt. Danach ware der perfusionsfeste Antikiirper 
in der Gewebslymphe frei vorhanden und nur durch seine extravasale Lokalisation, nicht 
aber durch seine Bindung an fixe Gewebszellen dem EinfluB der GefaBdurchspiilung entzogen, 
ein Gedanke, den in gewissem Sirule auch FRIED BERGER und SEIDENBERG ausgesprochen 
haben (s. S.655). Gegen die Beweiskraft der Versuche von J. FREUND lassen sich jedoch 
Einwande erheben. Der Nachweis der gespeicherten Agglutinine, gleichgiiltig ob sie per
fusionsfest waren oder nicht, wurde durch bloBe Extraktion der zerriebenen Organe mit 
NaCI-Liisung und Priifung der agglutinierenden Wirkung der Extraktionsfliissigkeit erbracht; 
es ist aber mehr als zweifelhaft, ob sich auf diesem \Vege die Totalitat des gespeicherten 
Antikiirpers erfassen liiBt, do h. ob nicht eine bestimmte Quote des Antikiirpers (und zwar 
gerade die an Zellen fixierte) nicht mehr "extrahiert" werden kann. In Organextrakten 
aktiv anaphylaktischer Meerschweinchen konnte bisher Antikiirper durch keine einzige der 
zur Verfiigung stehenden Methoden festgestellt werden; und doch zeigen die betreffenden 
Organe im isolierten, iiberlebenden und blutfreien Zustande eine Reaktivitat, die sich nur 
auf das Vorhandensein von Antikiirpern beziehen laBto °Ware ferner die Lokalisation des 
Antikiirpers in der Gewebslymphe die einzige Ursache der Perfusionsfestigkeit, so kiinnte 
die Lymphe der Kaninchenleber nicht Antikiirper (Bakterienagglutinine) in besonders hoher 
Konzentration enthalten, obwohl der gespeicherte Antikiirper gerade aus diesem Organ 
durch GefaBspiilung rasch und vollstiindig herausgeholt werden kann (FREUND und WmTNEy9). 
Wenn schlieBlich der Antikiirper in gewissen Perioden der anaphylaktischen Reaktivitat 
nur in den isolierten und iiberlebenden Organen nachweis bar ist, im Blute aber (soweit die 

1 MANWARING: Zo Immun.forschg 8, 1 (1911). 
2 PEARCE UO EISENBREY: Jo info Dis. 7, 565 (1910)0 
3 COCA: Z. Immun.forschg 20, 622 (1914)0 
4 KRITSCHEWSKY U. FRIEDE: Z. Immun.forschg 50, 489 (1927)0 
5 FRIEDBERGER u. SEIDENBERG: Zitiert auf S.655. 

KRITSCHEWSKY U. RERONIMUS: Zitiert auf S. 655. 
FREUND, J.: J. of Immuno 14, 101 (1927). 

8 FREUND u. WmTNEY: J. of. Immun. 15, 369 (1928). 
9 FREUND u. WmTNEY: J. of Immun. 16, 109 (1929). 
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Teehnik des Naehweises hieriiber AufsehluB gibt) vollig fehlt, kann dieser Zustand nieht 
als ein bestehendes "Gleiehgewieht" der Antikorperverteilung zwischen Blut und Gewebs
fliissigkeit definiert werden. 

J. FREUND l hat kiirzlieh noeh weitere Versuehe mitgeteilt, in welehen homologer 
anaphylaktiseher Antikorper (AntieiereiweiBserum Yom Kaninehen) normalen Kaninehen 
intradermal injiziert wurde in der Absieht, die betreffenden Hautstellen lokal passiv zu 
sensibilisieren; die Probe, d. h. die Injektion von EiereiweiB in die vorbehandelten Haut
partien rief nur dann eine entziindliehe Reaktion (das sog. ARTHUssehe Phanomen) hervor, 
wenn sie innerhalb der ersten 4 Stunden nach der lokalen Praparierung ausgefiihrt wurde. 
Spater ergaben die Erfolgsinjektionen negative Resultate, weil der Antikorper - wie Parallel
versuehe mit Agglutininen lehrten - inzwisehen die Depotstelle verlassen hatte und dureh 
Resorption in die Blutbahn iibergetreten war. Aueh in diesen Ergebnissen sieht J. FREUND 
ein Argument gegen die Bindung der Antikorper an die Gewebe, ein Argument, das sieh 
jedoeh hoehstens fiir den untersuehten Spezialfall (Kaninehenhaut und bestimmte Kaninehen
antikorper oder riehtiger bestimmte antikorperhaltige Blutsem vom Kaninehen) verwerten 
laBt. FUr andere Kombinationen (Mensehenhaut und idiosynkrasisehe Antikorper des Men
sehen) ist eine rasche und anhaltende Fixation lokal applizierter Antikorper durch die Ge
websstrukturen der Haut sieher erwiesen, und diese feststehende Tatsache besitzt weit 
groBere Bedeutung wie die negativen Resultate von FREUND, da sie mit den fiir das anaphylak
~~sche Experiment ermittelten Verhaltnissen der Antikorperverteilung im Organismus in 
Ubereinstinlmung und nicht in Gegensatz steht; kann doeh die Fahigkeit der Antikorper
speicherung verschiedener Gewebe von einer Tierspezies zur anderen variieren, ganz abgesehen 
davon, daB Serumantikorper und Blut- oder Plasmaantikorper nicht unbedingt gleiche Eigen
schaften haben miis8en (MANWARING und AZEVED02). 

1st somit das Problem der Antikorperspeicherung im extravasalen Gebiet 
weder im allgemeinen noch im besonderen ge16st, so konnen Aussagen uber seine 
Beziehungen zur anaphylaktischen Reaktivitat selbstverstandlich nur hypo
the tisch sein. 

DaB der gespeicherte (in Organen lokalisierte) Antikorper eine hinreichende 
Bedingung der anaphylaktischen Reaktivitat darstellt, d. h., daB Tiere oder 
isolierte Organe anaphylaktisch reagieren k6nnen, wenn sie den Antikorper 
nur in dieser Form enthalten, wird eigentlich von keiner Seite bestritten und 
kann auch nicht bestritten werden, solange sich die zahlreichen Befunde, denen 
zufolge die Existenz des anaphylaktischen Zustandes mit Antikorperfreiheit 
des Blutes kompatibel ist, nicht auf eine insuffiziente Methodik zuruckfiihren 
lassen. Diskutabel erscheint vorlaufig nur das Verhaltnis des gespeicherten Anti
korpers zu den interstitiellen Gewebsflussigkeiten bzw. zu bestimmten fixen 
oder mobilen geformten Gewebselementen. Die bisherigen Bemuhungen, die 
Bindung des Antikorpers an Zellen durch den Nachweis einer anaphylaktischen 
Reaktivitat an isolierten sensibilisierten Zellen sicherzustellen, d. h. das anaphy
laktische Experiment am "Ein-Zell-Modell" zu reproduzieren, haben entweder 
negative oder zweifelhafte Resultate gezeitigt (Versuche von K. MEYER und 
H. LOWENTHAL3 an explantierten Fibroblasten, GefaBendothelien usw., Angaben 
von S. G. RAMSDELL4 uber passive Sensibilisierung von lebenden Paramacien 
durch den Aufenthalt in antikorperhaltigen Flussigkeiten, d. h. in Medien, 
denen AntieiereiweiBserum vom Kaninchen zugesetzt war). 

1nwiefern ist aber der in bestimmten Organen gespeicherte Antikorper 
notwendig, d. h. unerlaBliche Voraussetzung des anaphylaktischen Zustandes? 
Die Beantwortung ist auf zweifachem Wege versucht worden. FUr das Meer
schweinchen konnte vornehmlich durch DALE5 gezeigt werden, daB das intakte 
Tier immer dann und nur dann auf die Erfolgsinjektion reagiert, wenn isolierte, 
iiberlebende und blutfrei gespillte Organe, z. B. der Uterus, das gleiche 

1 FREUND, J.: J. of Immun. 16, 515 (1929). 
2 MANWARING U. AZEVEDO: Zitiert auf S. 706. 
3 MEYER, K., U. H. LOWENTHAL: Z. Immun.forschg 54, 420 (1928). 
4 RAMSDELL: J. of Immun. 14, 197 (1927). 
5 DALE: Anaphylaxis. Bull. Hopkins Hosp. 31, 310 (1920). 
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abnorme Verhalten gegen Antigenkontakt bekunden. Diese Behauptung wurde 
von WALZER und GROVEl, KELLAWAY und COWELL2 u. v. a. bestatigt und erlitt 
eine fiir das Wesen der zu beweisenden These nicht wesentliche Einschrankung 
nur in der Richtung, daB eine relativ geringe Reaktivitat des intakten Tieres 
unter gewissen Umstanden (Praparierung mit massiven oder oft wiederholten 
Antigendosen) mit einer hochgradigen Rypersensibilitat der blutfrei gespiilten 
Shockorgane (des Uterus und der Lunge der Meerschweinchen) einhergehen 
kann (DALE3, MANWARING und KUSAMA4, MOORE5 ), eine Erscheinung, welche 
man nach dem Vorschlage von DOERR als "maskierte" oder "potentielle" Anaphy
laxie bezeichnet und die auf unbekannten Faktoren beruht. Danach wiirde also 
beim Meerschweinchen der anaphylaktische Zustand an den Gehalt der Shock
gewebe an perfusionsfest gespeichertem Antikorper zwangslaufig gebunden 
sein. Zweitens kann man untersuchen, ob das Vorhandensein von Antikorper 
im Elute genugt, um dem Organismus die abnorme Reaktivitat zu verleihen 
oder, was als gleichbedeutend betrachtet wird, ob der Ablauf einer Antigen
Antikorperreaktion im kreisenden Blut einen Shock auszu16sen vermag. Die 
angestellten Experimente gestatten aber in dieser Beziehung noch kein sicheres 
und einheitliches Urteil. Die ermittelten Tatsachen lassen sich in folgenden 
Punkten subsummieren: 

1. Antigen-Antikorperreaktionen uben in vitro keinen EinfluB auf Zellen 
oder Organe aus, welche im Reaktionsmilieu anwesend sind, auch dann nicht, 
wenn es sich um Organe handelt, deren Reizung im anaphylaktischen Shock 
auBer Frage steht. So kontrahiert sich z. B. der glatte Muskel des Meerschwein
chens nicht, wenn man zu der Ringerlosung, in welche er eintaucht, zuerst Anti
pferdeserum yom Kaninchen und dann Pferdeserum zusetzt (DALE und KELLA
WAy6). Ebensowenig reagieren uberlebende, in warmer Ringerlosung suspen
dierte Dunndarmsegmente normaler Meerschweinchen, wenn man im Ringerbad 
eine Ramolyse (durch Einbringen von amboceptorbeladenen Erythrocyten und 
Meerschweinchenkomplement) ablaufen laBt (eigene Beobachtung). 

2. Injiziert man normalen Runden oder Meerschweinchen homologes oder 
heterologes antikorperhaltiges Immunserum intravenos, so laBt sich eine anaphy
laktische Reaktion erst nach Ablauf einer gewissen Frist aus16sen, die man als 
Latenzpel'iode del' passiven Anaphylaxie (s. S. 681) bezeichnet (OTT07 , DOERR und 
Russ8 , MANWARING, ROSEPIAN, O'NEILL und Moy9 , DOERR und BLEYERlO , 

SCHWARZMANNll U. v. a.). 
Von den Anhangern der "cellularen" Theorien wird diese Latenzperiode als 

die Zeit aufgefaBt, welche notwendig ist, damit der in das Blut eingebrachte 
Antikorper in den Shockorganen gespeichert ("zellstandig") wird, wahrend jene 
Autoren, welche eine "humorale" bzw. eine in der Blutzirkulation ablaufende 
Antigen-Antikorperreaktion als shockauslosenden Reiz fiir moglich halten, die 
Latenzperiode auf die "antianaphylaktische" Wirkung der Sera beziehen wollen, 
welche den passiv praparierenden Antikorper enthalten. Fiir die erstgenannte 

1 WALZER u. GROVE: J. of Immun. 10, 483 (1925). 
2 KELLAWAY u. COWELL: Brit. J. exper. Path. 3, 268 (1922). 
3 DALE: J. of Pharmacol. 4, 167 (1913). 
4 MANWARING u. KUSAMA: J. of Immun. ~, 157 (1917). 
5 MOORE: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. I~, 175 (1915). 
6 DALE u. KELLAWAY: J. of Physiol. 54, 143 (1921). 
7 OTTO: Munch. med. Wschr. 1907, Nr 34. 
8 DOERR u. Russ: Z. Immun.forschg ~, 181 (1909). 
9 MANWARING, HOSEPIAN, O'NEILL u. Moy: J. of Immun. 10, 575 (1925). 

10 DOERR u. BLEYER: Z. Hyg. lOG, 371 (1926). 
11 SOHWARZMANN: Z. Hyg. lOG, 119 (1926). 
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V orstellung willden Versuche von DALE sprechen, nach denen die Latenzperiode 
des passiv praparierten Meerschweinchens annahernd mit der Zeit iibereinstimmt, 
welche verstreichen muB, bevor sich die blutfrei gespiilten Organe des Tieres gegen 
Antigenkontakt als empfindlich erweisen, bevor also der Antikorper in den 
Shockgeweben perfusionsfest wird; die an zweiter Stelle prazisierte Deutung 
beruft sich darauf, daB die Latenzperiode der passiven Anaphylaxie beim Kanin
chen und bei der weiBen Maus (ScrnEMANN und MEYERl ) nicht zu konstatieren 
ist, daB sie somit ein nicht fUr alle anaphylaktisch reagierenden Tierspezies 
giiltiges Gesetz darstellt, zweitens auf die Tatsache, daB ein bestehender anaphy
laktischer Zustand durch intravenose Einspritzung homologer oder heterologer 
Normalsera de facto temporar aufgehoben werden kann (FRIEDBERGER und 
HJELT2 , FRIEDBERGER und SEIDENBERG3 , DOERR und BLEYER4, DALE und 
KELLAWAY, KELLAWAY und COWELL5), eine Erscheinung, die in der Literatur 
als "Aus16schphanomen" bekannt ist. Exakt bewiesen ist keine del' beiden 
Annahmen; was speziell das "Ausloschphanomen" anlangt, konnten KELLAWAY 
und COWELL auf Grund einer sehr sorgfaltigen Analyse zeigen, daB die schiitzende 
(antianaphylaktische bzw. "aus16schende") Wirkung intravenos injizierter Sera 
nicht auf eine Hemmung der humoralen Antigen-Antikorperreaktion, sondel'll 
auf eine Annullierung bzw. Verminderung del' Reizbarkeit der Shockgewebe (del' 
glatten Muskeln des Meerschweinchens), d. h. auf einen zeHstandigen Vorgang 
bezogen werden muB. 

3. Wiirde der anaphylaktische Shock auf einer "humoralen" Antigen-Anti
korperreaktion beruhen, so konnte man erwarten, daB das passiv anaphylaktische 
Experiment umkehrbar ist, d. h. daB eine typische Reaktion ausge16st werden 
kann, wenn man zuerst das Antigen und im zweiten Akt das antikorperhaltige 
Immunserum intravenos injiziert. 

Beim Meerschweinchen ergaben aHe derartigen Versuche bisher negative 
Resultate, beim Kaninchen erzielten E. L. OPIE und J. FURTH6, bei del' weiBen 
Maus SCHIEMANN und MEYER positive Ergebnisse, abel' unter ganz eigenartigen 
quantitativen Bedingungen, die sich erheblich von jenen der gewohnlichen Form 
des passiv anaphylaktischen Experimentes entfernten, so daB es nicht ohne 
weiteres zulassig ist, hier wie dort den gleichen reaktionsaus16senden Vorgang 
anzunehmen. 

4. Beim Meerschweinchen kann in del' Zirkulation reichlich passiv prapa
rierender Antikorper nachweisbar sein, obwohl das Tier selbst auf die Probe 
mit Antigen nicht anaphylaktisch reagiert, so z. B. in der praanaphylaktischen 
Periode (OTTO, IWANOFF7 ) und in spateren Phasen des antianaphylaktischen 
Zustandes; hierher kann auch die Latenzperiode del' passiven Anaphylaxie in 
gewissem Sinne gerechnet werden. 

Damit ist der gegenwartige Stand des Problems des Sitzes del' anaphylakti
schen Antigen-Antikorperreaktion in seinen Hauptumrissen charakterisiert. Er
schwert wird seine Losung durch die mangelnde Einsicht in das Wesen del' Anti
korper iiberhaupt und des anaphylaktischen insbesondere, fill dessen Nachweis 
nur del' passiv anaphylaktische Versuch mit seinen eigenartigen Bedingungen 
zur Verfiigung steht. 

1 SCHIEMANN u. MEYER: Z. Hyg. 106, 607 (1926). 
2 FRIEDBERGER u. HJELT: Z. Immun.forschg 39, 395 (1924). 
3 FRIEDBERGER u. SEIDENBERG: Zitiel't auf S.655. 
4 DOERR u. BLEYER: Zitiel't auf S.68l. 
5 KELLAWAY u. COWELL: Zitiel't auf S.715. 
6 OPIE u. FURTH: J. of expel'. Med. 43, 469 (1926). 
7 IWANOFF: Z. Hyg. lOr, 781 (1927). 
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Welche Uberraschungen auf diesem Gebiete moglich sind, lehren Angaben von KELLAWAY 
und COWELL1. Sie bestimmten im Blute (Serum) von aktiv (mit Pferdeserum) praparierten 
Meerschweinchen den Titer des Pracipitins sowie des anaphylaktischen Antikorpers und 
injizierten hierauf 3 ccm normalen Meerschweinchenserums (arteigenen Serums) intravenos. 
15 Minuten nach der Injektion sank der Antikorpergehalt des Serums betrachtlich ab, blieb 
etwa 20 Stunden auf dem niedrigen Niveau und stieg erst dann allmahlich an, so daB die 
friihere Rohe nach 48 Stunden noch nicht vollig erreicht war. Der "zellstandige" Anti
korper (bestimmt durch die Reaktivitat der glatten Uterusmuskeln gegen Antigenkontakt) 
nahm langsamer ab, erreichte das Minimum nach 1-2 Stunden und war schon nach 4 Stunden 
regeneriert. Das Verhalten der intakten Tiere entsprach den Schwankungen des zellstandigen, 
nicht aber jenen des humoralen Antikorpers, so daB man hierin ein Argument fiir die cellulare 
Theorie der Anaphylaxie erblicken darf. Was soil man sich aber unter einem "Antikorper" 
vorstellen, der durch intravenose Einspritzung von arteigenem Serum temporar verschwindet 
und spontan wiedererscheint? Werden die Gerinnungsverhaltnisse des Blutes geandert, so 
daB "Serum" vor und nach der Injektion nicht mehr identische Produkte sind (MANWARING 
und AZEVEDO, TSCHERIKOWER und GRUNBAUM2)? Und warum schwindet die Reaktivitat 
des glatten Muskels, die man ja nur mit dem Gehalt an gespeichertem Antikorper und nicht 
mit den Modalitaten der Blutgerinnung in Beziehung setzen kann? 

III. Die Vererbbarkeit des anaphylaktischen Zustandes. 
Die Paarung anaphylaktischer mannlicher Meerschweinchen mit normalen 

Weibchen gibt normale Nachkommen (OTT03, RATNER, JACKSON und GRUEHL4); 
aus der Paarung aktiv anaphylaktischer Weibchen mit normalen Mannchen 
gehen dagegen sensibilisierte Junge hervor (ROSENAU und ANDERSON5, GAY und 
SOUTHARD6, OTT03, LEWIS7, SCHENK8 , BELIN9 , MORII0, VAUGHAN und \VHEELER, 
SCAFFIDIll, RATNER, JACKSON und GRUEHL4, CIONINII2). Es kann sich also nicht 
um eine wahre (germinative) Vererbung handeln; vielmehr muB eine Sensibili
sienmg der Frucht im Uterus des Weibchens erfolgen, sei es, daB antik6rper
haltiges Plasma oder Antigen aus dem Blute der Mutter durch die Placenta in 
die Zirkulation des Fetus iibertritt; der Ubergang von Antikorper miiBte eine 
passive, der Ubergang von Antigen eine aktive Praparierung bedingen. 

Um diese Alternative zu entscheiden, wurde zunachst die verschiedene 
Dauer der aktiven und der homologen passiven Anaphylaxie alterer Meerschwein
chen herangezogen, die im erst en Faile 12 oder mehr Monate betragt, im zweiten 
auf langstens 2-21/2 Monate beschrankt ist. Da der anaphylaktische Zustand 
der von aktiv praparierten Weibchen stammenden Jungen binnen 2-21/2 Monaten 
nach der Geburt regelmaBig erlischt (OTTO, SCAFFIDI, RATNER, JACKSON und 
GRUEHL), nahm man ailgemein eine placentare Passage von Antikorper, d. h. 
eine passive Sensibilisiernng der Feten in utero an. Injiziert man aber einem 
graviden Meerschweinchen kurz (2-3-4 Tage) vor dem Partus Antigen, so 
erweisen sich die neugeborenen Jungen ebenfails als anaphylaktisch, obzwar 
die Mutter selbst zur Zeit del' AusstoBung del' Friichte noch nicht sensibilisiert 
sein kann und obwohl ihr Blut noch keinen Antikorper enthalt (SCAFFIDI, RATNER, 
JACKSON und GRUEHL, CIONINI); die Jungen reagieren ferner auf die Probe nicht 
unmittelbar nach del' Geburt, sondern erst nach Ablauf von einem Monat oder 

1 KELLAWAY u. COWELL: Brit. J. exper. Path. 3, 268 (1922). 
2 TSCHERlKOWER u. GRUNBAUM: Zitiert auf S.707. 
3 OTTO: Miinch. med. Wschr. 54, 1665 (1907). 
4 RATNER, JACKSON u. GRUEHL: J. of Immun. 14, 249, 267, 275, 291 u. 303 (1927). 
5 ROSENAU u. ANDERSON: Ryg. Labor. Bull., Washington 1906, Nr 29, 73. 
6 GAY u. SOUTHARD: J. med. Res. II, 143 (1907). 
7 LEWIS: J. of exper. Med. 10, 1 (1908). 
8 SCHENCK, F.: Miinch. med. Wschr. 57, 2514 (1910). 
9 BELIN: C. r. Soc. BioI. Paris 68, 906 (1910). 

10 MORl, A.: Biochimica e Ter. spero 2, 26 (1910). 
11 SCAFFIDI: Riforma med. 29, 1296 (1913). 
12 CIONlNI: Pathologica (Genova) 19, 478 (1927). 
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mehr, ein Termin, welcher der Inkubationsperiode'der aktiven Anaphylaxie 
nach der Praparierung mit sehr kleinen Antigenmengen entspricht (RATNER, 
JACKSON und GRUEHL); schlieBlich gab A. CIONINI an, daB sich der anaphylakti
sche Zustand der neugeborenen Meerschweinchen innerhalb der ersten 20 bis 
25 Tage nach ihrer Geburt passiv auf normale mannliche Meerschweinchen iiber
tragen laBt. Diese Beobachtungen sprechen entschieden dafiir, daB die Frucht 
im Uterus aktiv (durch Eindringen von Antigen in ihre Blutbahn) sensibilisiert 
wird, um so mehr, als die Passage artfremder Proteine durch die Placenta 'mit 
Hille der Pracipitinreaktion von ASCOLI1 und von HOLFORD2 direkt festgesteilt 
werden konnte. Um den Widerspruch, der hier vorzuliegen scheint, zu lOsen, 
miiBte man erwagen, ob die Dauer der aktiven Anaphylaxie bei den in utero 
sensibilisierten Tieren nicht etwa kiirzer ist als nach extrauteriner Praparierung 
alterer Meerschweinchen, in welchem Faile natiirlich die friiheren, auf dieses 
Moment aufgebauten Folgerungen ganz oder zum Teile unrichtig waren. Es 
ware iibrigens sehr wohl moglich, daB man sowohl aktiv als passiv oder unter 
Umstanden auch aktiv und passiv anaphylaktische Jungen erhalten kann, je 
nachdem die Mutter kurz vor dem Partus oder in friihen Perioden der Tragzeit 
(bzw. vor der Konzeption) oder in einer mittleren Phase der Graviditat sensibili
siert wird und je nach der Natur und der Menge des zur Sensibilisierung be
nutzten Antigens. Vollstandig geklart sind diese Verhaltnisse noch keineswegs. 
Unter anderem fan den RATNER, JACKSON und GRUEHL, daB ein durch eine einzige 
Injektion von Antigen aktiv prapariertes Meerschweinchenweibchen mehrmals 
hintereinander anaphylaktische Junge werfen kann; in einer Versuchsserie 
erzielten die Autoren von einem Muttertier 4 Wiirfe, und die Jungen des 4. Wurfes 
reagierten auf die Antigenzufuhr ebenso stark wie jene des ersten. Nach unseren 
jetzigen Kenntnissen ist es aber ausgeschlossen, daB sich Antigen oder Anti
korper so lange Zeit im kreisenden Elute der Mutter erhalt; wie werden also die 
Jungen der spateren Wiirfe sensibilisiert ~ Etwa durch den gespeicherten Anti
korper der Uteruswand, von dem allein eine derartig langfristige Persistenz im 
Organismus des Meerschweinchens bekannt ist ~ 

Da das Placentarfilter bei verschiedenen Tierspezies eine verschiedene Permea
bilitat besitzt (Literatur bei RATNER, JACKSON und GRUEHL), diirfte die "Vererb
barkeit" der Anaphylaxie (in dem oben prazisierten Sinne) bei jeder Tierart be
sonderen Gesetzen folgen, welche von den beim Meerschweinchen ermittelten 
Regeln wahrscheinlich stark abweichen konnen; dazu kommt noch, daB auch die 
Persistenz von Antigen und Antikorper im Blute je nach der Tierart variabel ist, 
ja daB innerhalb derselben Art, z. B. beim Menschen, sehr betrachtliche indivi
dueIie Unterschiede konstatiert wurden. Hier ist somit noch viel Arbeit zu leisten, 
deren Ergebnisse in mehrfacher Hinsicht Bedeutung gewinnen konnen, nicht 
zuletzt auch fiir die Aufklarung von Fallen, in welchen Kinder schon auf eine 
erste Zufuhr von artfremdem EiweiB mit anaphylaktoiden Storungen reagieren. 

IV. Symptomatologie, pathologische Anatomie und experimentelle 
Analyse der anaphylaktischen Reaktionen. 

1. Meerschweinchen. 

a) Der akute Shock. 
Wird einem geniigend stark sensibilisierten Meerschweinchen eine aus

reichende Dosis Antigen intravenos (in die Vena jugularis oder in eine Vene der' 

1 ASCOLI, A.: Z. phys. Chern. 36, 498 (1902). 
2 HOLFORD, zitiert nach RATNER, JACKSON U. GRUEHL: Zitiert auf S.715. 
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hinteren Extremitat), intraarterieil (in die Carotis communis) oder intrakardial 
injiziert, so treten nach kurzdauernden Prodromalerscheinungen (eigentiimlichen 
Wiirgebewegungen, heftigem, durch intensiven Juckreiz bedingtem Kratzen 
der Schnauze, der Ohren und der Pfoten, Absetzen von Kot und Harn) Erstickungs
symptome auf, welche oft, und zwar schon innerhalb weniger Minuten (3-6) 
zum Exitus fiihren. Die asphyktischen Konvulsionen verlaufen meist in mehreren, 
an Intensitat zunehmenden Schiiben, zwischen welchen sich das Tier so weit 
erholt, daB es sich wieder fiir einige Augenblicke auf seinen Extremitaten auf
Tichten kann, bis es ein erneuter Anfail zu Boden schleudert; sistieren die Par
oxysmen, bevor der Erstickungstod erfolgen konnte, so setzen aueh aile anderen 
Storungen in der Regel rasch aus, und der eben noeh so bedrohliche Zustand 
geht alsbald in ein anscheinend vollig normales Verhalten iiber. 

Der Obduktionsbefund der verendeten Meerschweinchen und der Meehani,,
mus der Erstiekung wurden schon in der Einleitung mit geniigender Ausfiihrlich
keit besprochen (s. S. 652f£'). Es wurde hervorgehoben, daB die "akute Lungen
blahung", richtiger die Immobilisierung der Lungen im maximal geblahten Zu
stande, nur auf einer Stenosierung der Lumina der Bronchien kleinen und mitt
leren Kalibers beruhen kann. Dies laBt sich auch dadurch nachweisen, daB 
man in die Trachea solcher geblahter (und zum Vergleich auch normaler) Lungen 
geeignete erstarrende Massen unter gelindem Drucke einflieBen laBt und sodann 
das Lungengewebe durch Korrosion entfernt; die erhaltenden Ausgiisse des 
Bronchialbaumes der anaphylaktischen Shocklunge lassen aile feineren Rami
fikationen vermissen und bekunden auf diese Weise die vollige Okklusion der 
tieferen Luftwege. 

Die Bronchostenose wird durch eine spastische Kontraktion der glatten 
Bronchialmuskulatur bewirkt. Diese Aussage stiitzt sich 1. auf die Tatsache, 
daB auch andere glatte Muskeln sensibilisierter Meerschweinchen (Uterus, Darm, 
Harnblase) maximal gereizt werden, wenn man sie in isoliertem Zustande mit 
geniigenden Antigenkonzentrationen in Kontakt bringt (W. SCHULTZ, DALE, 
MASSINI, MANWARING und MARINO! u. a.); 2. auf die Symptome des akuten 
Shocks, unter denen sich auch solche Erscheinungen finden, welche auf Spasmen 
der glatten Muskulatur extrapulmonaler Organe, z. B. des Darmes und der Harn
blase, bezogen werden miissen (Abgang von Harn und Kot, Nachweis der ver
mehrten Darmperistaltik im Rontgenbild durch SCHLECHT und WEILAND2, des 
Blasenkrampfes durch MANWARING und MARINO); 3. auf den Parailelismus, der 
zwischen der Antigenempfindlichkeit eines beliebigen extrapulmonalen glatten 
Muskels (Uterus) und der Fahigkeit des intakten Meerschweinchens, auf eine 
Antigeninjektion mit Lungenblahung zu reagieren, besteht (DALE3 , WALZER und 
GROVE4 , KELLAWAY und COWELL5 usw.); 4. auf den Antagonismus von Giften 
(Atropin), welche auf die parasympathisch innervierte glatte Muskulatur lahmend 
wirken und imstande sind, den durch Antigen auslOsbaren Krampf sensibili
sierter glatter Muskeln zu verhindern oder zu coupieren (AUER6, FRIEDBERGER 
und MrTA, KARSNER und NUTT7, STOLAND und SHERWOODS). 

Nur P. SCHMIDT9 und seine Mitarbeiter bestreiten dell: Bronchospasmus und nehmen 
als Ursache der Bronchostenose ein p16tzlich einsetzendes Odem der Bronchialschleimhaut 

1 MANWARING u. MARINO: J. of Immun. 13, 69 (1927). 
2 SCHLECHT U. WEILAND: Z. exper. Path. u. Ther. 13, 334 (1913). 
3 DALE: Zitiert auf S.653. 4 WALZER u. GROVE: Zitiert auf S.713. 
" KELLAWAY u. COWELL: Zitiert auf S.715. 
6 AUER: Amer. J. Physiol. 26, 439 (1910) - Z. Immun.forschg 12, 235 (1912). 
7 KARSNER u. NUTT: J. amer. med. Assoc. 57, 1023 (1911). 
S STOLAND u. SHERWOOD: J. of Immun. 8, 91 (1923). 
9 SCHMIDT, P. u. H. HAPPE: Z. Hyg. 94, 253 (1921) - SCHMIDT u. BARTH: Ebenda 

101, 388(1924) - Arch. f. Hyg. 94, 209 (1924). 
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an; in letzter Zeit vertritt auch H. T. KARSNER die .Ansicht, daB das Odem neben dem 
Bronchospasmus eine Rolle spielen diirfte, und gibt, im Gegensatze zu anderen .Autoren. 
zu welchen iibrigens auch P. SCHMIDT gehort, an, daB sich der .Austritt von Odemfliissig
keit in die Wand und in das Lumen der Bronchien 2. Ordnung direkt im mikroskopischen 
Praparat feststellen lasse. Diese Theorie ist indes nicht zureichend begriindet. .Allerdings 
darf man sich nicht vorstellen, daB die Bronchien einfach durch einen bloBen Muskelkrampf 
ringforroig abgeschniirt werden. Die Bronchialschleimhaut ist vielmehr am Zustandekommen 
der Bronchostenose sicher beteiligt - wie schon .AUER, der Begriinder der bronchospastischen 
Lehre, betonte -; sie liegt namlich beim Meerschweinchen der Innenwand der Bronchieh 
nicht glatt an, sondern bildet Langsfalten, die sich auf Querschnitten als zottenartige Vor
spriinge darstellen und sich infolge der lockeren Beschaffenheit des submucosen Zellgewebes 
u. U. starker von der Unterlage abheben konnen, so daB sich ihre Kamme bis zur gegen
seitigen Beriihrung annahern. .Auf diese Weise kann sehr wohl eine .Art Ventilverschluft 
(P. SCHMIDT) entstehen, welchen nurmehr forcierte, durch Lufthunger bedingte Inspira
tionsbewegungen zu iiberwinden vermogen, ein VentilverschluB, der auch dann noch fort
zuwirken vermag, wenn der initiale Muskelkrampf infolge der Erschlaffung der Broncho
constrictoren weggefallen ist, wie z. B. nach dem Tode des Tieres oder noch wahrend der 
Shockdauer selbst. Diese .Auffassung notigt aber nicht dazu, einen Muskelspasmus als 
primaren ProzeB abzulehnen; im Lungengewebe ist jedenfalls in unkomplizierten Fallen 
keine Spur von Odem zu sehen, und ein ausschlieBlich auf die Bronchialmucosa beschrankter 
.Austritt von Fliissigkeit aus den GefaBen ware schwer verstandlich. 

Der "akute Shocktod" des Meerschweinchens erfolgt demnach durch eine 
rein mechanische Erstickung; es laBt sich dariiber streiten, ob der von BESREDKA 
(auf Grund anderer Vorstellungen) eingefiihrte Ausdruck "Shock" auf einen 
derartigen Vorgang paBt. 

Die Mitwirkung anderer Organe (Herz, Zentralnervensystem, Leber, GefaBe 
des kleinen oder groBen Kreislaufes) ist weder nachgewiesen noch auch theo
retisch erforderlich, da die (als Todesursache ausreichende) Immobilisierung 
der geblahten Lunge auch am ausgeschnittenen, iiberlebenden Organ sensibili
sierter Meerschweinchen durch Einleitung antigenhaltiger Ringerlosung in die 
Pulmonalarterie hervorgerufen werden kann (DALE, MANWARING und KUSAMA; 
TAKEDA). Dieser Sachverhalt wird gewohnlich, wenn auch nicht ganz richtig, 
in den Satz gekleidet: "Das ,Shockorgan' des Meerschweinchens ist die Lunge." 
Damit ist aber nicht gesagt, daB nlcht auch andere Veranderungen im akuten 
Shock eintreten konnen; sie wurden vielmehr in groBer Zahl nachgewiesen und 
sind entweder 

a) sekundiire Folgen der Erstickung und der dieselbe begleitenden Krampfe 
der quergestreiften Korpermuskulatur; hierher gehoren die (auch elektrokardio
graphisch untenmchten) Storungen der Herztatigkeit (AUER und LEWIS1, 

KONIGSFELD und OPPENHEIMER2, HOFER und KOHLRAUSCH3), die scholligen 
Zerkliiftungen und wachsartigen Degenerationen quergestreifter Muskeln 
(BENECKE und STEINSCHNEIDER4, v. WORZIKOWSKY-KUNDRATITZ5), femer 
gewisse Veranderungen des Blutes, vor aHem seine ausgesprochen venose Be
schaffenheit. 

b) Sekundiire Folgen der im Organismus bzw. in der Blutbahn ablaufenden 
Antigen-Antikorper-Reaktion; dazu ware die Abnahme des Komplementes im 
Serum der reagierenden Meerschweinchen zu rechnen, welche von MICHAELIS 
und FLEISCHMANN6, FRIEDEMANN, SCOTT, SLEESWIJK7, FRlEDBERGER und 

1 .AUER u. LEWIS: J. of exper. Med. I~ (19lO). 
2 KONIGSFELD u. OPPENHEIMER: Z. exper. Med. ~8, lO6 (1922). 
3 HOFER u. KOHLRAUSCH: Klin. Wschr. I, 1893 (1922). 
4 BENEKE u. STEINSCHNEIDER: Z. allg. Path. u. path . .Anat. ~3, 529 (1912) - Beitr. 

path . .Anat. 63, 633 (1917). 
5 v. WORZIKOWSKy-KUNDRATITZ: .Arch. f. exper. Path. 7'3, 33 (1913). 
6 MICHAELIS u. FLEISCHMANN: Med. Klin. 1906. 
7 SLEESWIJK: Z. Immun.forschg ~, 133 (1909); 5, 580 (1910); 7', 661 (19lO). 
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IiARTOCHl, OTTO, TSURU2, BUSSON und T.A.KAHAsm3, THOMSEN, ARLOING und 
LANGERON4, ZOLOG und TIRICA5, LOFFLER6, LOEWIT und BAYER7 u. v. a. studiert 
und als ein inkonstantes, der Intensitat des Shocks nicht parallel gehendes, 
daher auch fiir die AuslOsung des Shocks nicht notwendiges Phanomen erkannt 
wurde, das bei dem Amboceptorcharakter des anaphylaktischen Antik6rpers 
a priori zu erwarten ist (vgl. hierzu S. 705). Die mit anscheinend positivem Erfolge 
ausgefuhrten Experimente, den Shock durch kunstliche Ausschaltung der K-om
plementwirkung antagonistisch zu beeinflussen (FRIEDBERGER und HARTOCH, 
HARTOCH und SIRENSKIJ, LOFFLER6, V. DUNGERN und HIRSCHFELD, FRIED
BERGER und ScmONES usw.), lassen sich auch in anderer Weise als durch die 
essentielle Teilnahme des Serumkomplementes an der pathogenen Antigen-Anti
ki.irperreaktion erklaren, und an Meerschweinchen, welche durch naturlichen 
Komplementmangel ausgezeichnet sind (MOORE9 , COCA und ECKER), wurden die 
anaphylaktischen Fundamentalversuche bisher noch nicht angestellt; diese 
Lucke wird ubrigens durch die anaphylaktische Reaktivitat der "komplement
freien" Taube (PETRAGNANI10 , CASTELLIll , SEIDENBERG12) theoretisch ausgefullt. 

c) Primare Wirkungen der pathogenen Antigen-AntikOrperreaktion bzw. der 
anaphylaktischen Noxe, welche aber nicht die Bronchialmuskulatur, sondern andere 
(extrapulmonale) Organe oder Gewebe betreffen, wie die (schon erwahnten) 
Kontraktionen der Darm- und Blasenmuskulatur und der offenbar auBerst 
intensive Juckreiz an peripheren Hautstellen, den die Meerschweinchen in der 
initialen Shockphase empfinden und der auf Reizungen der GefaBendothelien bzw. 
der die Haut versorgenden Nerven zuruckzufiihren ist (ein Analogon des urti
cariellen Juckens, das bei serumkranken oder idiosynkrasischen Menschen das 
AufschieBen der Quaddeln einleitet und begleitet). 

d) Wirkungen der intravenosen Erfolgsinjektion, welche nicht oder nicht a~tS
schlieplich vom Sensibilisierungszustand des reagierenden Tieres abhangen und 
daher zum Teile schon an normalen (nicht praparierten) Kontrollmeerschweinchen 
zu beobachten sind. Abgesehen davon, daB das Injektionsgut an und fiir sich 
"toxische" Effekte entfalten kann, ist zu bedenken, daB fiir jeden Fall artfremde 
oder zirkulationsfremde Proteine, NaCl und relativ groBe Flussigkeitsmengen 
pli.itzlich in die Blutbahn gebracht werden, welche nicht nur die Blutbeschaffen
heit andern mussen, sondern auch reizend auf die Uferzellen des Blutstromes 
einzuwirken vermi.igen. 

Es ist in Anbetracht dieser Komplexitat des Geschehens oft schwierig, tat
sachlich festgestellte Veranderungen in eine der eben aufgezahlten Kategorien 
einzureihen, um so mehr, da es sich auch um Kombinationen mehrerer patho
genetisch verschiedener Vorgange handeln kann. Das gilt in besonderem Grade 
fiir die mannigfachen Alterationen, welche das Blut im Shock erleidet und die 
sich sowohl auf das Blutplasma als auch auf die geformten Elemente erstrecken: 
Herabsetzung der Blutgerinnbarkeit (WEISS und TSURU13, FRIEDBERGER, M. LOE-

1 FRIEDBERGER U. HARTOCH: Z. Immun.forschg 3, 581 (1909). 
2 TSURU: Z. Immun.forschg 4, 612 (1910). 
3 BussON u. TAKAHASHI: ZbI. Bakter. I Orig. 65, 507 (1912). 
4 ARLOING U. LANGERON: C. r. Soc. BioI. Paris 85, 95 (1921). 
5 ZOLOG u. TlRICA: Cluj. med. (rum.) 4, 69 (1923). 
6 LOFFLER, F. C.: Z. Immun.forschg 8, 129 (1910). 
7 LOWIT U. BAYER: Arch. f. exper. Path. 69, 315 (1912). 
8 FRIEDBERGER U. SCIMONE: Z. Immun.forschg 36, 386 (1923). 
9 MOORE: J. of Immun. 4, 425 (1919). 

10 PETRAGNANI: Zitiert auf S.683. 
11 CASTELLI: Zitiert auf S. 683. 
12 SEIDENBERG: Nicht publiziert. 
13 WEISS u. TSURU: Z. Immun.forschg 5, 516 (1910). 
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WIT, SIRENSRIJl, L. HIRsCHFELD und KLINGER2 u. a.), Vermehrung des Gesamt
eiweiBes und Verschiebung des Albumin-Globulinquotienten (WITTKOWER3), 
StOrungen des Elektrolytgleichgewichtes, insbesondere Zunahme der Ca-, Na
und P-Ionen (WITTKOWER, ZUNZ und LA BARRE, CONDORELLI4, A. AzZI5) und 
Abnahme der K-Ionen (SCHITTENHELM, ERHARDT und WERNAT6), Anderungen 
der physikalischen Konstanten des Blutplasmas bzw. Serums, wie Abnahme der 
Oberflachenspannung (KOPACZEWSRI7, ZUNZ und LA BARRE8, HOMES9), Erhohung 
der H-Ionenkonzentration (M. SEGALE, EGGSTEINlO, MENDELEJEFFll, ZUNZ und 
LA BARRE12, DAUTREBANDE und SPEHL13 u. a.), und Herabsetzung der Senkungs
geschwindigkeit der Erythrocyten (WITTKOWER), Leukopenie (sog. Leuko
cytensturz) verbunden mit Zunahme der Eosinophilen (WEISS und TSURU, 
SCHLECHT14, WITTKOWER u. a.), Abnahme bisvolliger Schwund der Throm
bocyten usw. Wenn WIDAL und ihm folgend andere Autoren die (hier nicht 
vollstandig aufgezahlten) Blutveranderungen unter dem Titel der "Erschiitterung 
des Gleichgewichtes der Blutkolloide" oder der "Kolloidoklastischen bzw. hiimo
klastischen Kr1:se" zusammenfassen, so wird damit der ursachlichen Auikla
rung der einzelnen Phanomene in bedenklicher Weise vorgegriffen und ein 
Zusammenhang prajudiziert, der hochstwahrscheinlich gar nicht besteht; 
als Rechtfertigung konnte hochstens dienen, daB die Mehrzahl dieser Befunde 
auch bei anderen Tierspezies sowie beim Menschen als Folge anaphylaktischer 
oder anaphylaktoider (idiosynkrasischer) Reaktionen beobachtet wurde, und 
daB daher ein klinisches Bediirfnis besteht, die Vielheit der Prozesse mit 
einem bequemen provisorischen Ausdruck zu bezeichnen ohne Riicksicht dar
auf, ob sich dieser Ausdruck ungezwungen auf samtliche Teilerscheinungen 
anwenden laBt. 

Als "Kolloidoklasien" oder "Erschiitterungen des kolloiden Gleichgewichtes" 
konnten strenggenommen nur die VeranderUngell an den Proteillen des Blut
plasmas gelten Vi>i.e die von SIRENSKIJ behauptete Abnahme des Fibrinogens, 
die von WITTKOWER beobachtete Verschiebung des Albumin-Globulin-Quotienten 
sowie die Hyperproteinamie und namentlich die mit verschiedenen Instrumenten 
(Nephelometer, TYlldallometer, Agglutinoskop) festgestelltell Flockungell der 
Plasmaproteille (DOLD15, LUMIERE16, KOPACZEWSRI und BEM17, G. RAMSDELL und 
C. C. KAST18, P. SCHMIDT19 u. a.); als unmittelbare Ursachen des akutell Shocks 
des Meerschweinchens (WIDAL, DOLD20, LUMIERE16, KOPACZEWSKI, P. SCHMIDT, 

1 SmENSKIJ: Z. Immun.forschg 1~, 328 (1912). 
2 HIRSCHFELD, L. U. KLINGER: Z. Immun.forschg ~4, 235 (1916). 
3 WITTKOWER: Z. exper. Med. 34, 108 (1923). 
4 CONDORELLI, L.: Giorn. Batter. ~, 583 (1927). 
5 AZZI, A.: Arch. Sci. med. 45, 356 (1922). 
6 SCIDTTENHELlII, ERHARDT U. VARNAT: Z. exper. Med. 58, 662 (1928). 
7 KOPAczEwSKI, W.: C. r. Soc. BioI. Paris 8~, 590 (1919). 
8 ZUNZ U. LA BARRE: C. r. Soc. BioI. Paris 95, 722 (1926). - ZUNZ: Bull. Acad. MM. 

Belg. 5, 334 (1925). 
9 HOllIES: C. r. Soc. BioI. Paris 97', 1173 (1927). 

10 EGGSTEIN: J. Labor. a. elin. Med. 6, 555 (1921). 
11 MENDELEJEFF: C. r. Soc. BioI. Paris 87', 391, 393 (1922). 
12 ZUNZ U. LA BARRE: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 126 (1924). 
13 DAUTREBANDE u. SPEHL: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 889 (1924). 
14 SCHLECHT: Arch. f. exper. Path. 67', 137 (1912). - SCHLECHT u. SCHWENKER: Dtsch. 

Arch. klin. Med. 98 (19lO). 
15 DOLD: Dtsch. med. Wschr. 19~O, 62. 
16 LUlIITERE, A.: Le probleme de l'anaphylaxie. Paris: O. Doin 1924. 
17 KOPAczEwSKI u. BEllI: J. Physiol. et Path. gen. 19, 542 (1921). 
18 RAMSDELL u. MST: J. of Immun. 15, 343 (1928). 
19 SCHlIfIDT, P.: Z. Hyg. 83, 89 (1917). 
20 DOLD: Arch. f. Hyg. 89, 101 (1920). 
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HANZLIK! u. a.) konnen sie ebensowenig betrachtet werden wie die anderen 
im Shock auftretenden Anderungen der normalen Blutbeschaffenheit, da sie 
nicht konstant lmd dem Grade nach der Intensitat des Shocks nicht proportional 
sind, da sie auf andere Art und ohne Auslosung eines typischen akuten Shocks 
hervorgerufen werden konnen, und endlich, weil anaphylaktische Reaktionen 
auch dann eintreten, wenn die Mitwirkung des normalen Blutes ausgeschlossen 
ist (Experimente an isolierten, blutfrei gespiilten bzw. von RingerlOsung durch
stromten Organen). 

b) Der protrahierte Shock. 
Er kann sich entweder an einen akuten Shock anschlieBen oder als selb

standige Reaktionsform auftreten; den ersten Fall beobachtet man hauptsachlich 
nach intravenoser, den zweiten nach subcutaner oder intraperitonealer Erfolgs
injektion. Der protrahierte Shock halt 15 Minuten bis 2 oder mehr Stunden 
an und endet mit Exitus oder Erholung. 

1m Vordergrund steht eine starke Depression, welche aIle Abstufungen von 
leichter Somnolenz bis zum schweren Koma zeigen kann. Die Tiere strauben den 
Pelz, schlieBen die oft stark tranenden Augen, taumeln, als wenn sie schlaftrunken 
waren, fallen um und bleiben auf einer Seite liegen, wobei die Cornealreflexe 
jedoch erhalten sind und heftige Hautreize mit Abwehrbewegungen beantwortet 
werden. Die Atmung ist erhalten, ihr Rhythmus regelmaBig, die Atembewegungen 
erscheinen zuweilen vertieft (dyspnoisch), haufiger abgeflacht und weniger fre
quent als in der Norm. Die Erholung macht oft den Eindruck des Erwachens 
aus einem tiefen Schlaf, indem das Tier die Lider offnet, sich mit einem Ruck 
aufrichtet, umherlauft und dargebotene Nahrung wieder aufnimmt. Dieses 
Syndrom ahnelt der typischen Reaktionsform des Rundes in mehrfacher Bezie
hung auBerordentlich; ihm entspricht der autoptische Befund, welcher negativ 
durch das Fehlen del' Lungenblahung, positiv durch das Auftreten von Odem 
und Hamorrhagien in der Lunge, nach R. WEIL2 durch Kongestionierung del' 
Leber, nach RAJOS und NElliETH3 , MARTIN und CROIZAT4 durch histologisch 
feststellbare Veranderungen an den LeberzeIlen (Chondriolyse, Nekrosen) aus
gezeichnet ist, welche nach dem Abklingen des Shocks fortschreiten, da sie in 
besonders starker Auspragung bei Meerschweinchen gefunden werden, die den 
Shock 8-14 Tage iiberleben. 

Z u den "Shockorganen", deren FunktionsstOrung klinisch und anatomisch 
das Bild del' protrahierten Reaktion des Meerschweinchens liefert, gehort somit 
aHem Anscheine nach die Leber in erster Linie; daB sie abel' den einzigen primaren 
Angriffspunkt der anaphylaktischen Noxe darstellt, kann derzeit nicht behauptet 
werden. 

Zunachst laBt sich leicht nachweisen, daB sich d'l:e peripheren Arter-ien im 
Shock stark kontrahieren; es ist nicht moglich, von einem im Shock stehenden 
Meerschweinchen durch Abkappen del' Ohrmuscheln oder selbst durch Durch
trennung del' Aa. femorales bedeutendere Blutmengen zu gewinnen (N OVY und 
DE KRmF u. a.). Der Arteriospasmus ist aber von der Leber (wie auch vom Zen
tralnervensystem) unabhangig, da er am isolierten "GefaBpraparat" (s. S. 679) 
erzeugt werden kann, wenn man zur Durchstromungsfliissigkeit Antigen zusetzt 
(FRIEDBERGER und SEIDENBERG, INTROZZI5 u. a.). 

1 HANZLIK, P. J.: J. amer. med. Assoc. 82, 2001 (1924). 
2 WElL, R.: J. of Immun. 2, 525 (1917). 
3 HAJOS U. NEMETH: Z. exper. Med. 45, 513 (1925). 
4 MARTIN u. CROIZAT: C. r. Soc. BioI. Paris 96, 1317; 91, 95 (1927). 
5 INTROZZI: Z. Immun.forschg 55, 167 (1928). 
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Auf der Verengerung der peripheren GefaBe soll die von mehreren Autoren 
(ARTHUSI, SCHURER, FRIEDBERGER2, LOEWIT 3, AUER4) konstatierte initiale 
ErhOhung des Blutdruckes beruhen. Sie wird alsbald - weit £riiher, als man nach 
der Dauer des am isolierten GefaBpraparat ausgelosten Arteriospasmus (20 bis 
30 Minuten) annehmen sollte - durch eine starke Blutdrucksenkung abgelost, 
welche wahrend· des ganzen Shocks anhalt. Es muB also dem Arteriospasmus 
ein anderer Vorgang entgegenwirken, der wohl in einer Erweiterung bestimmter 
Ge/ii(3bezirke, vermutlich der Capillaren, bestehen diirfte, da Storungen der B:erz
tatigkeit nicht in Betracht kommen. In der Kongestionierung der Lunge, der 
Bauchorgane und insbesondere der Leber finden diese Vasodilatationen auch 
einen anatomischen Ausdruck; sie lassen sich jedoch am isolierten GefaBpraparat 
nicht reproduzieren, da man nach Zusatz von Antigen zur Durchstromungs
flussigkeit nie eine Steigerung der DurchfluBgeschwindigkeit, sondern stets nur 
eine Abnahme (entsprechend dem Arteriospasmus) beobachten kann (GENES· 
und DINERSTEIN5). Del' Mechanismus des Absinkens der arteriellen Pression bzw. 
die primare Ursache del' Capillarerweiterung sind vorlaufig noch nicht sicher 
aufgeklart. Nach MANWARING soIl die Leber vasodilatierende Stoffe an das Blut 
abgeben, welche die direkte arteriospastische Wirkung des Antigens auf indirektem 
Wege in das Gegenteil verkehren; davon sieht man abel' am intakten Tiere nichts, 
da hier die periphere arteriospastische Ischamie nach eigenen und anderen Er
fahrungen annahernd ebensolange wahrt wie am isolierten, von Antigen durch
stromten GefaBpraparat, so daB die hypothetischen Lebersubstanzen eine spe
zifische Aktivitat fiir die Capillarwande besitzen miiBten. DALE und RreHARDS6, 

DALE und LAIDLAW' glauben, daB die Capillarerweiterung durch direkte Reizung 
del' Endothelzellen zustande kommt, welche gleichzeitig zu einer Permeabllitats
steigerung del' Capillarwand und damit zur Odembildung fiihrt; diese Theorie 
steht aber wieder mit den Experimenten am GefaBpraparat in Widerspruch. 

Es hat nicht an Bemiihungen gefehlt, den Endothelien die Rolle des "Shock
gewebes" zuzuweisen. Soweit es sich um den akuten Shock des Meerschweinchens 
handelt, sind sie hochstwahrscheinlich a priori als verfehlt anzusehen, da kein 
Anhaltspunkt dafiir vorliegt, daB das Endothel etwas mit der Kontraktion isolier
tel' glatter Muskeln im SCHULTZ-DALEschen Experiment zu schaffen hat und 
gerade dieser Versuch das Modell des Bronchospasmus, del' iiber das Schicksal 
des Tieres entscheidet,reprasentiert. Eine Reme von Autoren (PreoS, MUSANTE, 
SCHITTENHELM und ERHARDT9 , KLOPSTOCKlO, MOLDOVAN und ZOLOGll, FUJOKA12, 
KLINGE13, H. MEYER) behauptete zwar, daB der akute Shock durch "Blockade des 
Reticuloendothels" kurz vor der intravenosen Erfolgsinjektion verhindert oder 
abgeschwacht werden kann; den positiven Resultaten stehen jedoch absolut 
negative (JUNGEBLUT und BERLOT14, ISAACS15) gegeniiber, und die positiven er-

1 ARTHUS, M.: De l'anaphylaxie a l'immuniM. Paris: Masson 1921. 
2 FRIEDBERGER U. GROBER: Z. Immun.forschg 9, 220 (1911). 
3 LOEWIT, M.: Arch. f. exper. Path. 68, 83 (1912). 
4 AUER U. LEWIS: J. of exper. Med. 12, 151 (191O). 
5 GENES U. DINERSTEIN: Z. exper. Med. 58, 629 (1927). 
6 DALE U. RICHARDS: J. of Physioi. 52, 110 (1919). 
7 DALE u. LAIDLAW: J. of Physioi. 52, 355 (1919). 
8 PICO: C. r. Soc. Bioi. Paris 91, 1049 (1924). 
9 SCIDTTENHELM U. ERHARDT: Z. exper. Med. 45, 75 (1925). 

10 KLOPSTOCK, A.: Klin. Wschr. 4, 312 (1925). 
11 MOLDOVAN U. ZOLOG: C. r. Soc. Bioi. Paris 89, 1239, 1242 (1923). 
12 FUJIOKA: Ref. in Jap. med. World 5, 319 (1925). 
13 KLINGE, F.: Krkh.forschg 5, 308 (1927) - Zbi. Path. 40, Erg.-Heft (1927). 
14 JUNGEBLUT U. BERLOT: J. of exper. Med. 44, 129 (1926). 
15 ISAACS: Proc. Soc. exper. Bioi. a. Med. 23, 185 (1925). 
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lauben keinen bestimmten SchluB, da sich del' Shock durch Injektion del' ver
schiedensten Stoffe antagonistisch beeinflussen laBt. Wenn das Endothel im 
akuten Shock wirklich primal' affiziert wird (Hautjucken), so ist dies doch nur 
eine akzidentelle Erscheinung, und del' "Erfiillungsort" bleibt,soweit sich das jetzt 
beurteilen laBt, del' Bronchialmuskel. Wesentliche Bedeutung - allerdings in 
einer ganz anderen Beziehung - gewinnt das Endothel, speziell das Reticulo
endothel del' Leber, im akuten Shock nur in einem Falle: wenn das auslOsende 
Antigen nicht in Form einer Losung, sondern einer Zellsuspension intravenos 
iniiziert wird. Die Kontraktion isolierter glatter Muskeln von Meerschweinchen, 
welche mit Erythrocyten odeI' Bakterien sensibilisiert wurden, bleibt namlich 
aus, wenn man die genannten Zellen als solche dem Ringerbad, von welchem 
del' Muskel umgeben ist, zusetzt; nur Extrakte der Zellen wirken in diesel' Ver
suchsanordnung als Reiz (ZINSSER und PARKER!, FRIEDLI2). Das intakte Tier 
reagiert dagegen auch auf die Injektion der Zellen mit dem typischen Broncho
spasmus, so daB angenommen werden muB, daB die injizierten Zellen im sensibili
sierten Organismus rasch in die allein wirksame Losungsform iibergefiihrt werden. 
Diese zunachst nur theoretisch zu postulierende stiirmische Lyse ist nun auch 
mikroskopisch in anaphylaktischen Experimenten mit (kernhaltigen) Hiihner
blutkorperchen nachgewiesen worden (W. GERLACH3 , TOPPICH4 , DOMAGK", 
OELLER6 , JAKOB, ERHARDT und GARCIA-FRIAS7); sie erfolgt (nach W. GERLACH) 
hauptsachlich in der Leber, und zwar durch Vermittlung von Stoffen, welche von 
den Reticuloendothelien sezerniert werden. Shockaus16send wirkt daher nur jene 
Antigenquote, welche als Losung die Leber verlaBt und in die Lunge gelangt; 
ein Teil des zelligen und des ge16sten Antigens wird in del' Leber zuriickgehalten 
(MANWARING und CROWE8, GERLACH und FINKELDEY), so daB dieses Organ 
den akuten Shock einerseits durch Losung antigenhaltiger Zellen ermoglichen 
bzw. fordern, andererseits durch Antigenretention antagonistisch beeinflussen 
kann. In del' Tat braucht man beim Meerschweinchen mehr Antigen (Pferde
serum), um von del' Pfortader aus (Erfolgsinjektion in eine Mesenterialvene) als 
durch intrajugulare Einspritzung den akut letalen Shock zu provozieren (FALLS9). 

1m protrahierten Shock scheidet die glatte Muskulatur del' Bronchien als 
maBgebendes Erfolgsorgan aus, und es ist daher denkbar, daB hier ein wesent
licher Teil del' zu beobachtenden SWrungen del' Reizung odeI' Schadigung del' 
Endothelien zur Last fallt; die Lasionen del' Leberzellen (s. oben) konnten Folgen 
einer primaren Alteration anrainender Zellen del' GefaBwand sein. Da sichel' nicht 
aIle Endothelien physiologisch gleichwertig sind, bestiinde kein Widerspruch 
zwischen der "Leber als Shockorgan" und den "Endothelien als Shockgewebe". 
Wie abel' die Endothelien odeI' bestimmte Endothelien in den Gang der Er
eignisse eingreifen (durch aktive odeI' passive Formanderungen, Lockerungen 
des Zusammenhanges, pathologische Funktionen, Abgabe von Stoffen), muE, 
spaterer Forschung vorbehalten bleiben. 

Mit dem Blutdruck sinkt die Korpertemperatur oft ganz betrachtlich, irll' 
schweren, langdauernden protrahierten Shock urn mehrere Celsiusgrade (2-4,. 

1 ZINSSER U. PARKER: Zitiert auf S.690. 
2 FRIEDLI: Zitiel't auf S. 690. 
3 GERLACH, W. (z. T. mit FrNKELDEY U. HAASE): Krkh.fol'schg 4, 29 (1926); 6,.131,. 

143, 279 (1928). 
4 TOPPICH: Krkh.fol'schg 2 (1926). 
5 DOMAGK, G.: Virchows Arch. 253 (1924). 
6 OELLER, H.: Kl'kh.forschg I (1925). 
7 ERHARDT U. GARCIA-FRIAS: Z. expel'. Med. 58, 725 (1928). 
8 MANWARING u. CROWE: Proc. Soc. exper. Med. 14, 174 (1917). 
9 FALLS, F. H.: J. info Dis. 22, 83 (1918). 
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ja 7-9, in extremen Fallen urn 11-13°). Diese von H. PFEIFFER! als "anaphy
laktischer Temperatursturz" bezeichnete Hypothermie wird auch im protra
hierten Shock anderer Tierspezies (Kaninchen, Hunde) beobachtet und geht 
nach den Untersuchungen von SCOTT, LOENING2, ABDERHALDEN und WERTHEIMER3 

E. LESCHKE4 mit einer Herabsetzung des respiratorischen Gaswechsels (Ver
mindertmg der O-Aufnahme und der CO2-Abgabe), mit einer Reduktion der 
inneren Gewebsatmung (LOENING, ABDERHALDEN und WERTHEIMER) und ver
ringertem N-Umsatz (E. LESCHKE) einher; sie ist nicht die Ursache, sOhdern 
eine Folge des Shocks, da sie mit der Dauer desselben zunimmt und oft noch zu 
einer Zeit minimal ist, wo die klinischen Zeichen des Shocks bereits voll ent
wickelt sind. Beim Hunde vermochte LESCHKE schwere Symptome auszulosen, 
ohne daB die Korperwarme eine nachweis bare Erniedrigung erfuhr. 

Geht man mit der zur Erfolgsinjektion benutzten Antigendosis sukzessive 
herunter, so gelangt man schlieBlich an eine Grenze, jenseits welcher Shock und 
Temperatursturz ganz ausbleiben. Eine weitere Erniedrigung der auslOsenden 
Antigenquanten hat aber eine Umkehrung der Wirkung zur Folge, indem nun
mehr transitorische, einige Stunden anhaltende Temperatursteigerungen von 
1_3° C auftreten (FRIEDBERGER und MrTA5). FRIEDBERGER6 unterscheidet 
daher 1. eine Minimaldosis fiir Temperatursturz, 2. eine obere Konstanzgrenze 
gleich jener Antigenmenge, welche die Korperwarme nicht beeinfluBt, 3. eine 
pyrogene (fiebererzeugende) Dosis und 4. die untere Konstanzgrenze, unterhalb 
welcher der pyrogene Reiz zu schwach ist, urn als meBbares Fieber zum Ausdruck 
zu kommen. Wichtig ist, daB sich nach FRIEDBERGER und MITA normale Tiere 
{Meerschweinchen) genau so verhalten wie spezifisch sensibilisierte, mit dem 
einzigen Unterschied, daB aIle 4 Antigendosen erheblich hoher sind. Diese An
gaben bilden die Grundlage der Lehre yom "anaphylaktischen Fieber" und haben 
in ihrem weiteren Ausbau groBe Bedeutung fiir die Theorie des infektiosen 
Fiebers und des Fiebers iiberhaupt erlangt (vgl. KREHL7 , ferner DOERR8 , endlich 
den betreffenden Artikel in ds. Handb.); obwohl vielfach nachgepriift und 
bestatigt, sollten sie doch einer experimentellen Revision (speziell am Menschen 
als Versuchsobjekt) unterzogen werden, da sich die vorliegenden Resultate 
zum Teil auf Tiere mit labiler Korperwarme (Meerschweinchen) beziehen, da sie 
mit sehr verschiedenen, oft mit primar stark pyrogen wirkenden Antigenen 
gewonnen wurden und da es sich schlieBlich doch urn ihre allgemeine Giiltigkeit 
bzw. urn die Zulassigkeit ihrer Anwendung auf die menschliche Pathologie 
handelt. 1m allgemeinen herrscht die Tendenz, Fieber lmd Temperatursturz als 
identische, nur dem Grade nach verschiedene Prozesse, und zwar als Reizungen 
(Jder Liihmungen der thermoregulatorischen Zentren im Zwischenhirn aufzufassen, 
welche die Warmeproduktion durch Steigerung oder Herabsetzung des Stoff
wechsels der Organe (LOEhTJNG, ABDERHALDEN und WERTHEIMER) erhohen bzw. 
vermindern. Damit wiirde iibereinstimmen, daB dem Temperatursturz im Shock 
des Hundes eine Steigerung der Korpertemperatur vorausgeht (RICHET), daB die 

1 PFEIFFER, H.: Wien. klin. Wschr. 1909, Nr l. 
2 LOENING: Arch. f. exper. Path. 66, 84 (1911). 
3 ABDERHALDEN u. WERTHEIMER: Pfliigers Arch. 195, 487; 196, 429, 440; 191, 85 

{1922). 
4 LESCHKE, E.: Z. exper. Path. u. Ther. 15, 23 (1914). 
5 FRIEDBERGER u. MrrA: Z. Immun.forschg 10, 216 (1911). 
6 FRIEDBERGER: Verh. d. 30. Dtsch. Kongr. f. inn. Med., Wiesbaden 1913, 88 - Ber!' 

kIin. Wschr. 1910, Nr 42 - Dtsch. med. Wschr. 1911, Nr n. - Ferner FRIEDBERGER, 
SCHERN, NEUHAUS U. ISHIKAWA: Z. Immun.forschg 22, 451 (1914). 

7 KREHL: Handb. d. allg. Pathologie von MARCHAND u. KREHL 41, 1-73. 
8 DOERR: Erg. Hyg. 1 (1914). 
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operative Ausschaltung des Zwischenhirnes das anaphylaktische Fieber ver
hindert (CITRON und E. LESCHKEl), und daB HASIDMOT02 durch diesen Eingriff 
bereits bestehende Temperaturveranderungen anaphylaktisch reagierender Tiere 
(Kaninchen) wieder riickgangig machen konnte. Die (von anderer Seite be
strittene) Annahme von H. HORST MEYER3, daB im Zwischenhirn neben dem 
sympathischen "Warmzentrum" noch ein autonomes parasympathisches "Kuhl
zentrum" existiert, ware geeignet, das sonst kaum verstandliche Vorhandensein 
der oberen Konstanzgrenze als antagonistisches Gleichgewicht zu erklaren. Indes 
ist hier noch das meiste problematisch. Insbesondere weiB man nicht, wodurch 
die thermoregulatorischen Zentren gereizt bzw. gelahmt werden. DaB durch 
rapiden fermentativen Abbau des injizierten EiweiBantigens pyrogene Spalt
produkte entstehen (KREHL4, MATHES5, VAUGHAN6, FRIEDBERGER, SCIDTTEN
HELM, CENTANNI?, CITRON, HEYDE u. a.), ist als endgiiltig widerlegt anzusehen, 
well der Shock auch durch Kohlehydrate ausgelOst werden kann (J. TOMCSIK). 
Die Vorstellung von HASHIMOTO, daB das Warmzentrum selbst sensibilisiert 
ist und auf Antigenkontakt mit Reizung (Fieber) oder rascher ErschOpfung 
(Temperatursturz), ja nach der Starke des Reizes, d. h. je nach der Antigen
dosis, reagiert, ist experimentell nicht zureichend begriindet (vgl. die Kritik 
von DOERR8). 

DaB man im protrahierten Shock manchen Veranderungen begegnet, welche 
den akuten Shock begleiten (Juckreiz, Kontraktionen der Darm- und Blasen
muskulatur, Leukopenie, Herabsetzung der Blutgerinnbarkeit, hochgradige 
Komplementverarmung des Serums usw.), ist natiirlich; sie treten zum Teil 
sogar deutlicher hervor, weil sie nicht durch die Erstickung iiberdeckt werden 
und well ihnen Zeit zur Entwicklung gegonnt ist. Meines Erachtens ist es iiberhaupt 
nicht ganz richtig, die beiden Reaktionsformen prinzipiell voneinander zu sondern. 
Der akute Shock kann als eine protrahierte Reaktion aufgefaBt werden, welche 
schon im Beginne durch den letalen Bronchospasmus unterbrochen wird. Tat
sachlich geht ja unter geeigneten Versuchsbedingungen der initiale Broncho
spasmus in den protrahierten Shock iiber, und wenn das nicht immer der Fall 
ist, d. h. wenn sich die Meerschweinchen nach dem Abklingen der anfanglichen 
Erstickungssymptome rasch und vollstandig erholen, so mag daran die geringe, 
leicht abzusattigende Antigendosis schuld sein, welche man zwecks Auslosung 
eines akuten Shocks intravenos injiziert. 

Die Leberzellen von im Shock getoteten Meerschweinchen sollen im Gegensatz zu den 
Leberzellen normaler Tiere nur eine minimale oder gar keine postmortale Autolyse zeigen; 
das Phanomen laLlt sich angeblich auch in vitro demonstrieren, indem Zusatz von Antigen 
zu einem autolysierenden Brei aus der Leber sensibilisierter Meerschweinchen die Autolyse 
sistiert. PICK und HASHIMOT09, von welchen diese Versuche ausgefiihrt wurden, nehmen 
an, daLl die in den Leberzellen enthaltenen autolytischen Fermente im anaphylaktischen 
Shock ihre Funktion einstellen (sog. "FermentshockH ). Die Befunde waren jedoch nachzu
priifen. Eine andere, mit der Frage des Fermentshocks eng zusammenhangende Behauptung 
von HASHIMOTO und E. P. PICK, die "intravitale Leberautolyse" (d. h. die Erscheinung, daLl 
der inkoagulable N in der Leber des Meerschweinchens schon infolge einer bloLlen Sensibili
sierung mit 0,01-0,001 ccm Pferdeserum betrachtlich - von 8 auf 19-24 % des Gesamt-N -
ansteigt), konnte nicht oder nicht im vollen Umfange bestatigt werden (FENYVESSY und 

1 CITRON u. LESCHKE: Verh. d. 30. Kongr. f. inn. Med., Wiesbaden 1913, 65. 
2 HASHIMOTO, M.: Arch. f. exper. Path. 78, 370, 394 (1918). 
3 MEYER, lIANs H.: Verh. d. 30. Kongr. f. inn. Med., Wiesbaden 1913, 15. 
4 KREHL: Verh. d. 30. Kongr. f. inn. Med., Wiesbaden 1913, 26. 
6 MATTHES: Verh. d. 30. Kongr. f. inn. Med., Wiesbaden 1913, 106. 
e VAUGHAN: Die Phanomena der Infektion. Weichardts Erg. Hyg., N. F. 1,372 (1914). 
7 CENTANNI: 8. Tagung der Societa. ital. di Path., Pisa, Marz 1913. 
8 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., I, 853. 
9 HASHIMOTO, M. U. E. P. PICK: Arch. f. exper. Path. 76, 89 (1914). 
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FREUND!, BIELING, J. R. WIGAND2 u. a.) und ist auch a priori hiichst unwahrscheinlich, da 
die angebliche, monatelang dauernde "Auflosung" des wichtigen Organs symptomlos ver
laufen miiBte (J. R. WIGAND). 

2. Runde. 
Beim Runde kennt man nur einen protrahierten Shock, der entweder letal 

oder mit Erholung endigt. Durch intensive Praparierung und Erhohung der 
Reinjektionsdosen laBt sich nicht mem erreichen, als daB der Exitus in einem 
hohen Prozentsatz der Versuche und nach relativ kurzer Shockdauer (30 Minuten) 
eintritt. 

Die Runde werden kurz nach der intravenosen Erfolgsinjektion unruhig, 
erbrechen wiederholt und kopios (Runde erbrechen bekanntlich iiberhaupt sem 
leicht !) und entleeren Rarn und Kot; daran schlieBt sich ein typisches Depres
sionsstadium, die Tiere schwanken und taumeln, knicken infolge von Muskel
schwache in den Rinterbeinen ein, fallen schlieBlich um und verharren in tiefer 
Somnolenz oder Koma bei erhaltenen Raut- und Cornalreflexen. Die Erholung 
erinnert an das Erwachen aus einer Narkose. Die Atmung kann entweder unge
stort oder stark dyspnoisch sein. 

Die Sektion ergibt als wesentlichste Befunde eine betrachtliche, durch kongestive 
Hyperamie bedingte Schwellung und blaulichrote .yerfarbung der Leber, Hyperamie der 
.anderen Baucheingeweide, Petechien des serosen Uberzuges der Abdominalorgane, Odem 
und Hamorrhagien der Darmschleimhaut sowie zuweilen schleimigen, mit Blut vermengten 
Darminhalt ("Enteritis anaphylactica" nach SCmTTENHELM und WEICHARDT3 ); dazu 
;gesellen sieh Hyperamie und Blutungen in den Lungen und als mikroskopische Verande
rungen Degenerationen (triibe Schwellung, fettige Degeneration), zuweilen auch Nekrosen 
,der Leberzellen (namentlich im Zentrum der Acini) und des Epithels der Harnkanalchen 
«R. WEIL4, JAFFE und PRIBRAM5 ). 

Der BlutdTuck sinkt jah und betrachtlich, in der Arteria femoralis gemessen 
von 120-150 auf 40-80 mm Rg (RICHET6, BIEDL und KRAUS?, PEARCE und 
EISENBREy8, NOLF9, MANWARING10 u. a.). Der Drucksturz kaml weder auf eine 
:Starung der Rerzaktion zuriickgefiihrt werden, wie die Untersuchungen von 
BIEDL und KRAUS, PEARCE und EISENBREY, ROBINSON und AUERll gezeigt 
haben, noch auch auf eine Konstriktion der LungengefaBe, d. h. auf verminderten 
BlutzufluB zum linken Ventrikel (DRINKER und BRONFENBRENNER12); er ist 
ferner unabhangig vom Vasomotorenzentrum in der Medulla oblongata (BIEDL 
und KRAUS, PEARCE und EISENBREY, SOLLlVrANN), kommt also offenbar durch 
einen peripheren Vorgang zustande, und zwar hauptsachlich durch eine Starung 
im Leberkreislauf bzw. durch die infolge des stark reduzierten Blutabflusses 
aus den Lebervenen verminderte Speisung des rechten Rerzens. Schaltet man 
namlich die Leber (durch Exstirpation oder durch Umleitung des Pfort
aderblutes) aus der Zirkulation aus, so wird die Drucksenkung verhindert 

1 FENYVESSY u. FREUND: Biochem. Z. 96, 223 (1919). 
2 WIGAND, J. R.: Arch. f. exper. Path. 132, 1, 28 (1928). 
3 SCIDTTENHELM U. WEICHARDT: Miinch. med. Wschr. 19H, Nr 16. 
4 WEIL, R.: J. of Immun. 2, 525 (1917). 
Ii JAFFE u. PRrnRAM: Virchows Arch. 220, 213 (1915). 
6 RICHET: L'anaphylaxie. Paris: Alcan 1911. 
7 BIEDL u. KRAUS: Wien. klin. Wschr. 1909, Nr 11 - Die experimentelle Analyse 

der anaphylaktischen Vergiftung, im Handb. d. Technik u. Methodik d. Immun.forschg 
(KRAus-LEVADITI) Erg.-Bd. I, 255 (1911) (mit zahlreichen Blutdruckkurven). 

8 PEARCE U. EISENBREY: J. info Dis. 17, 565 (1910)-. 
9 NOLF: Arch. internat. Physiol. 9 (1910). 

10 MANWARING, W. H.: Z. Immun.forschg 8, 1 (1911). 
11 ROBINSON U. AUER: J. of exper. Med. 18, 556 (1913). 
12 DRINKER U. BRONFENBRENNER: J. of Immun. 9, 387 (1924). 
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(MANWARING!, VOEGTLIN und BERNHEIM2, SIMONDS3, SThIONDS und BRANDES4); 
daB im Shock nur relativ sehr geringe Blutquantitaten die Leber verlassen, kann 
sowohl am intakten Tier (MANWARING) als auch am isolierten Organ (Einleitung 
yon Antigen in die kiinstlich durchstromte Leber sensibilisierter Hunde [MAUTH
NER und E. P. PICK5, SUIWNDS und BRANDES, MANWARING und seine Mitarbei
terJ) durch direkte Messung des Abflusses aus den Lebervenen nachgewiesen 
werden. Das durch die Pfortader zustromende Blut wird also in der Leber zuriick
gehalten, die de facto im Shock eine sehr betrachtliche V olumszunahme erfahrt 
und eine blaulich-cyanotische Farbung annimmt (R. WEIL6, ""VEIL und EGGLES
TON?); man erzielt iibrigens denselben Effekt, sowohl was die Elutanschoppung 
in der Leber als auch die Drucksenkung im groBen Kreislauf anlangt, wenn 
man einfach bei einem normalen Hunde die Lebervenenabklemmt (SIMONDS 
und BRANDES, MANWARING und seine Mitarbeiter), so daB an der Richtigkeit 
des geschilderten Zusammenhanges nicht gezweifelt werden kann. Uber den 
Mechanismus der im Shock eingeschalteten "Lebersperre", welche so resistent 
sein muB, daB sie durch den Pfortaderdruck nicht mehr iiberwunden werden 
kann, herrschen indes verschiedene Ansichten; es ist ferner fr~glich, ob die 
Lebersperre als der einzige blutdrucksenkende Faktor interveniert oder ob 
noch andere peripher ausgelOste Prozesse koopel'ieren. 

MAUTHNER und E. P. PICK, SIMONDS und RANSON8, SIMONDS u. a. nehmen 
einen Gefiipkrampf in den mit einer starken Ringmuskulatur ausgestatteten 
(AREy9, SIMONDS10, H. MAUTHNERll) feineren Verzweigungen der Le bervenen an; 
del' Venenspasmus soli beim sensibilisiel'ten Hunde einfach durch Antigen
kontakt ausgelOst werden, so daB del' protrahierte Shock des Hundes hinsicht
lich des "Shockgewebes" mit dem aknten Shock des Meerschweinchens auf eine 
Linie geriickt wiirde und nur das "Shockorgan" bzw. die Lokalisation der ge
reizten glatten Muskeln verschieden ware. Aile anderen Veranderungen inner
halb del' Leber (Capillarerweiterung, Odem) oder auBerhalb derselben (kon
gestive Hyperamie del' iibrigen Bauchorgane usw.) werden von MAUTHNER und 
E. P. PICK als bloB sekundare Folgen der Riickstauung des Elutes infolge del' 
muskularen Lebersperre aufgefaBt; auf denselben Mechanismus wird auch die 
bereits von CALVARy12 festgestelite, von PETERSEN und LEVINSON13, PETERSEN, 
JAFFE, LEVINSON und HUGHES14 genauer studierte Steigenmg der Lymphbildung 
(Vermehrung der aus dem Ductus thoracicus abflieBenden Lymphmenge auf 
das 51/ 2fache del' Norm) zuriickgefiihrt, was insofern berechtigt erscheint, als 
die gleiche Erscheinung auch bei normalen Hunden auf tritt, wenn man den 
BlutabfluB aus der Leber auf rein mechanischem Wege hemmt (PETERSEN und 
seine Mitarbeiter, SIMONDS und BRANDEs15). 

1 MANWARING: Zitiert auf S.726. 
2 VOEGTLIN u. BERNHEIM: J. of Pharmacol. ~, 507 (1911). 
3 SIMONDS: J. info Dis. 19, 746 (1916) - J. of exper. Med. ~7, 539 (1918). 
4 SIMONDS u. BRANDES: Amer. J. Physiol. 7~, 320; 75, 201 (1925) - J. of Immun. 

13, 1, 11 (1927). 
5 MAUTHNER, H. U. E. P. PICK: Miinch. med. Wschr. 1915, 1141 - Biochem. Z. U7, 

'72 (1922). 
6 WEIL, R.: Zitiert auf S. 726. 
7 WEIL u. EGGLESTON: J. of Immun. ~, 571 (1917). 
8 SIMONDS u. RANSON: J. of exper. Med. 38, 275 (1923). 
9 AREY u. SIMONDS: Anat. Rec. 18, 219 (1920). 

10 SnvIONDS: J. arner. rned. Assoc. 73, 1437 (1919). 
11 MAUTHNER, H.: Klin. Wschr. 3, 2321 (1924) - Wien. Arch. inn. Med. 7, 251 (1923). 
12 CALVARY: Munch. med. Wschr. 1911, Nr 13. 
13 PETERSEN U. LEVINSON: J. of Immun. 8, 347 (1923). 
14 PETERSEN, JAFFE, LEVINSON u. HUGHES: J. of Immun. 8, 361, 377 (1923). 
15 SIMONDS u. BRANDES: J. of Immun. 13, 11 (1927). 
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DALE und LAIDLAW sowie namentlich MANWARING beziehen dagegen das 
Zirkulationshindemis in der Leber auf eine primare Endothelreizung, welche eine 
aktive Capillarerweiterung und infolge der erhohten Permeabilitat der Capillar
wande auch perivasculare Odeme bewirkt. "Shockgewebe" ware also das 
Endothel der LebergefaBe, und der protrahierte Shock des Hundes wiirde dem 
protrahierten Shock des Meerschweinchens weitgehend angenahert, mit dem er 
klinisch jedenfalls mehr Ahnlichkeit aufweist. MANWARING sowie SIMONDS und 
BRANDES halten es femer flir wahrscheinlich, daB sich an der anaphylaktischen 
Blutdrucksenkung nicht nur die Behinderung des Blutabflusses aus der Leber 
beteiligt, sondem daB als unterstutzendes Moment noch eine allgemeine peri
phere Vasodilatation hinzutritt, die aber erst dann zustande kommen kann, 
wenn Antigen die Leber des sensibilisierten Hundes passiert hat bzw. wenn 
Blut aus der Shockleber in den groBen Kreislauf gelangt. Klemmt man nam
lich bei einem sensibilisierten Hunde die Lebervenen ab, so sinkt der Blut
druck auf ein bestimmtes Niveau, das durch intravenose Injektion von Antigen 
nicht weiter emiedrigt werden kann; lilltet man nun die Venensperre fUr 10 bis 
20 Sekunden, . so daB Blut aus der Leber abflieBen kann, und legt die Klemme 
erneut an, so kommt es zu einem abermaligen Drucksturz, der aber in der Regel 
starker ist als der durch den bloBen mechanischen VenenverschluB bedingte. 
Das Blut scheint also in der von Antigen durchstromten sensibilisierten Leber 
neue vasodilatierende Eigenschaften anzunehmen, wie MANWARING! glaubt, 
infolge der Abgabe einer "histaminahnlichen" Substanz ("Leberanaphylatoxin"), 
welche auch auf die glatten Muskeln der Blase, des Darmes und des Uterus 
reizend einwirkt. In den von MANWARING und von SIMONDS vertretenen Vor
stellungen fungiert - wie ohne weiteres ersichtlich - die Leber nicht nur als 
primares, die Drucksenkung mechanisch verursachendes Shockorgan, sondern 
uberdies als Produzent einer "Shocksubstanz", die als solche, d. h. kraft ihrer 
besonderen chemisch-physiologischen Qualitaten, eine Reihe der am Shock 
beteiligten Storungen hervorzurufen vermag. Unentschieden bliebe zunachst 
nur der Anteil, den die beiden prinzipiell verschiedenen Auswirkungen der 
anaphylaktischen Leberreaktion am Gesamtgeschehen nehmen; SIMONDS ver
legt das Hauptgewicht auf die Lebersperre, MANWARING auf den aus der Shock
leber in das Blut ubertretenden hypothetischen Stoff, dessen reale Existenz er 
durch eine Reihe besonderer Experimente nachzuweisen versuchte. 

Nach MANWARING, HOSEPIAN, ENRIGHT und PORTER2 unterdruckt oder 
hemmt die Ausschaltung der Leber aus der Zirkulation nicht nur die Druck
senkung, sondern auch die Kontraktionen der Blase, des Darmes und· des Uterus; 
der direkte Antigenkontakt soIl daher (nach Ansicht dieser Autoren) nicht 
genugen, um die extrahepatische glatte Muskulatur intensiv zureizen - wenigstens 
nicht bei dem gewohnlich zu geringen Sensibilisierungszustand aktiv prapa
rierter Hunde. Kuppelt man dagegen die Zirkulation eines normalen und eines 
sensibilisierten Hundes derart, daB das Blut des normalen die Leber des sensi
bilisierten Tieres passieren muB, und injiziert man nunmehr dem normalen 
Hunde intravenos Antigen, so reagiert dieser mit Blutdrucksenkung, Kon
traktionen der Blasen- und Darmmuskulatur und Verlust der Blutgerinnbarkeit 
(MANWARING, HOSEPIAN, O'NEILL und Moy). Das in der sensibilisierten Leber 
freiwerdende "Anaphylatoxin" erweist sich somit als ausreichend, um die haupt
sachlichsten Phanomene des Hundeshocks - allerdings in schwacherem Grade, 
wie MANWARING selbst betont - auszulOsen. Um diese Behauptung zu stutzen, 
injizierte MANWARING uberdies in eine Mesenterialvene eines sensibilisierten 

1 MANWARING, HOSEPIAN, O'NEILL u. Moy: J. of Immun. 10, 575 (1925). 
2 MANWARING, HOSEPIAN, ENRIGHT u. PORTER: J. of Immun. 10, 567 (1925). 
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Hundes Antigen und sammelte das aus den Lebervenen in den drei ersten Shock
minuten austretende Blut; 100 ccm desselben riefen bei normalen Hunden 
intravenos injiziert die oben genannte Symptomentrias hervor. SOLAltI1, der 
.einen Teil der geschilderten Versuche MANw.ARINGS einer Nachpriifung unter
zog, erzielte jedoch keine eindeutigen Resultate; er schatzt die Bedeutung des 
sog. Leberanaphylatoxins sehr gering ein und halt dessen Existenz iiberhaupt 
noch nicht fiir sieher bewiesen. 

1m Blute beobachtet man Leukopenie, Verminderung der Thrombocyten und eine 
(gerade beim Hunde sehr hochgradige) Herabsetzung der Blutgerinnbarkeit (BIEDL und 
KRAUS2, Amus3, NOLF, MODRAKOWSKI', R. WEIL U. a.); ferner chemische Veranderungen. 
wie Abnahme der Lipoide (W. STERN und M. REISS6), Anderungen des Albumin-Globulin
quotienten, Acidose, Erhohung des Blutzuckers, an welche sich eine Hypoglykamie an
schlieBen kann (ZUNZ und LA BARRE6, MCGUIGAN, HIRsCH und WILLJAMS7, ZECKWER und 
GOODELLs, McCuLLOUGH und O'NEILL9), uSW. Ein Teil dieser Umwalzungen im Blute, wie 
die Herabsetzung der Blutkoagulabilitat, sind wahrscheinlich hepatischen Ursprunges (NOLF, 
DOYON, DE WAELE, R. WEIL, MANWARING, BIEDL und KRAus), andere konnten auf der 
gestorten Funktion extrahepatischer Endothdien oder auf der so stark vermehrten Lymph
produktion beruhen. 

Die cerebralen Symptome des Depressionsstadiums erklarten BIEDL und 
KRAUS durch die Hirnanamie, welche durch das Absinken des Blutdruckes 
und durch die Verminderung der extrahepatischen Blutmenge tatsachlich ent
stehen muB; vermag doch die Leber des Hundes im Shoek nach R. WElL bis 
zu 60 % des sonst extrahepatischen Blutes aufzunehmen. Vielleicht sind aber 
doch andere Momente beteiligt oder sogar noch maBgebender wie Z. B. die 
reduzierte innere Atmung des Hirngewebes oder die veranderte Beschaffenheit 
des im Gehirn kreisenden Blutes; die (freilich nicht ohne weiteres verstand
lichen) Experimente von C. HEYMANS und J. DALSACE10, welche am abgeschnit
tenen, mit Blut gespeisten Kopf sensibilisierter Hunde "anaphylaktische" 
Reaktionen hervorzurufen vermochten, konnten iiber diese und andere Fragen 
AufschluB bieten, wenn sie bestatigt und weiter ausgebaut wiirden. 

3. Kaninehen. 
Kaninchen konnen nach einer intravenosen Erfolgsinjektion entweder akut 

innerhalb von wenigen Minuten eingehen oder protrahierte, oft Stunden dauernde 
Shocksymptome zeigen, die mit Exitus oder Erholung endigen. 

Der akute Shock setzt mit heftigster Dyspnoe ein; die Kaninchen stiirzen, 
oft nach vorherigem ziellosen Herumrennen, zusammen, werden von heftigen 
Krampfen der Streekmuskeln des Kopfes, Riickens und der Extremitaten 
befallen, stoBen haufig einen oder mehrere gellende Schreie aus und verenden 
unter Atemstillstand. Der Kopf erscheint weit gegen den Nacken zurUckgezogen, 
die Bulbi sind vorgetrieben. - 1m protrahierten Shock beherrschen die Dyspnoe 
und die Muskelschwache das Bild; Erscheinungen cerebraler Depression sind 
nicht vorhanden oder nur ganz rudimentar ausgepragt. 

Der arterielle Blutdruck sinkt im akuten Shock raseh und bis auf sehr 
niedrige Werte (in der Carotis in 2-3 Minuten auf 10-20 mm Hg und weniger). 

1 SOLARI: C. r. Soc. BioI. Paris 9'2', 1039 (1927). 
2 BIEDL u. KRAUS: Zitiert auf S.726. 
3 ARmus, M.: Arch. internat. PhysioI. 9, 179 (1910). 
, MODRAKowsKI: Arch. f. exper. Path. 69, 67 (1912). 
S STERN, W. U. M. REISS: Z. exper. Med. ~9, 388 (1922). 
6 ZUNZ U. LA BARRE: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 121, 126 (1924); 93, 1042 (1925). 
7 HIRsCH U. WILLIAMS: J. info Dis. 30, 175 (1922). 
S ZECKWER U. GOODELL: J. of exper. Med. 4~, 57 (1925). 
9 McCULLOUGH u. O'NEILL: J. info Dis. 3'2', 225 (1925). 

10 HEYlIfANS u. DALSACE: C. r. Soc. BioI. Paris 9'2', 741 (1927). 
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im protrahierten Shock langsamer und nicht so betrachtlich (ARTHUS1, SCOTT2 , 

FRIEDBERGER und seine Mitarbeiter3, MANWARING, AUER4, DRINKER und BRON
FENBRENNERo, ·BALLy6). 

Auch beim Kaninchen erfolgt die Drucksenkung unabhangig vom Zentral
nervensystem (AUER, LOWIT7). Eine muskulare Lebersperre kommt nicht in 
Betracht,da beim Kaninchen wie bei allen Herbivoren die Ringmuskulatur der 
Lebervenen fehlt (H. MAUTHNER); die Kaninchenleber vergroBert sich auch nicht 
im anaphylaktischen Shock, und am isolierten, durchstromten Organ Qewirkt 
die Einleitung von Antigen in die Pfortader keine Drosselung des Abflusses 
aus den Venae hepaticae (H. MAuTHNER und E. P. PICK). COCAS, AntILA9, 
DRINKER und BRONFENBRENNER nehmen als Ursache des Drucksturzes und -
sofern man diesen als zentrales Shockphanomen auffassen darf - als Ursache 
des Shocks einen Kramp! der Pulmonalarterien an, der durch Stauung im kleinen 
Kreislauf zur Dilatation und zum Versagen des rechten Ventrikels fiihrt; unter
stiitzend konnte eine gleichzeitige spastische Verengerung . der Coronararterien 
wirken, die eine schlechtere Blutversorgung des Myokards und der in der Herz
wand liegenden nervosen Apparate zur Folge hat (G. H. WELLs). DaB das rechte 
Herz in der ersten Phase des Shocks gegen einen erhohten Widerstand arbeitet, 
erscheint durch das anfangliche Steigen des Druckes in der Pulmonalarterie 
von 14-20 auf 30-40 mm Hg bewiesen (.Ant!LA, DRINKER und BRONFEN
BRENNER); nach COCA solI ferner die Einleitung von Antigen in die kiinstlich 
durchstromte Lunge sensibilisierter Kaninchen einen fast volligen VerschluB 
der pulmonalen Strombahnen hervorrufen, der nur durch eine ganz betracht. 
liche Steigerung des Perfusionsdruckes iiberwunden werden kann, was ebenso 
wie die antagonistische Wirkung vonAmylnitrit (DRINKER undBRONFENBRENNER) 
fiir den arteriospastischen Charakter des Zirkulationshindernisses sprechen wiirde. 
MANwARING, MARINO und BEATTIE10 vermochten sich aber bei einer Nach
priifung der Versuche COCAS von der Existenz einer "Lungensperre" nicht zu 
iiberzeugen. MANwARING meint, daB die glatten Muskeln fiir die Pathogenese 
der Shocksymptome des Kaninchens vollig bedeutungslos sind, da sich bei dieser 
Tierspezies (im Gegensatze zum Meerschweinchen und zum Hund) auch die 
Harnblase nicht an der anaphylaktischen Reaktion beteiligt (MANWARING und 
MARINoll, BALLy6); physiologisch ist indes dieser AnalogieschluB weder im 
allgemeinen noch im besonderen zulassig - im besonderen nicht, weil das 
Auftreten arteriospastischer GefaBkrampfe im groBen Kreislauf von Shockkanin
chen sowohl durch direkte Beobachtung der Ohren (DOERR und R. PICK, BALLY) 
wie durch das Experiment am isolierten Kaninchenohr (FRIEDBERGER und SEI
DENBERG, GENES und DINERSTEIN) festgestellt werden konnte. 

MANWARING setzt an die Stelle der von ihm bekampften Theorie der arterio
spastischen Lungensperre keine andere Erklarung. Dagegen hatte AUER schon 
vor dem Auftauchen dieser Auffassung das H erz als primares Shockorgan des 
Kaninchens bezeichnet; es solI durch den Kontakt mit Antigen in gleicher Weise 

1 ARTHUS: De l'anaphylaxie a l'immuniM. Paris: Masson 1921 - Arch. internat. 
Physiol. 1, 471 (1908/09). 

2 SCOTT: J. of Path. 15, 31 (1911). 
3 FRIEDBERGER u. GROBER: Z. Immun.forschg 9, 216 (1911). 
4 AUER: J. of exper. Med. 14, 476 (1911). 
5 DRINKER u. BRONFENBRENNER: J. of Immun. 9, 387 (1924). 
6 BALLY: J. of Immun. 11, 223 (1929). 
7 LOWlT: Arch. f. exper. Path. 68, 83 (1912). 
8 COCA: J. of Immun. 4, 219 (1919). 
9 AlRILA: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 31, 388 (1914). 

10 MANWARING, MARINO u. BEATTIE: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. ~I, 202 (1924). 
11 MANWARING u. MARINO: J. of Immun. 13, 69 (1927). 
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gereizt bzw. geschadigt werden wie die glatten Muskeln sensibilisierter Meer
schweinchen. Sicher ist, daB das Herz des im Shock verendeten Kaninchens bei 
·einer unmittelbar post mortem vorgenommenen Autopsie im Stillstand gefunden 
wird (im Gegensatze zum Meerschweinchen und zum Hunde) und daB es auch 
durch elektrische Reize nicht mehr zum Schlagen gebracht werden kann (AUER) ; 
doch konnte dieser irreversible Herztod auch eine sekundare Konsequenz der 
Stauung im kleinen Kreislauf sein, um so mehr als eventuelle anatomische Ver
anderungen (Konsistenzverminderung und Verfarbung des Myokards) in der 
Wand des rechten Ventrikels lokalisiert sind. Die zahlreichen und zum Teil positiv 
ausgefallenen Versuche, am isolierten iiberlebenden Herzen sensibilisierter Kanin
chen durch Perfusion mit Antigen Storungen des spontanen Rhythmus hervor
zurufen (GLEY und PACHON, CESARIS-DEMEL, ZLA.TOGOROFF und WILLANEN, 
A. S. LEYTON, H. G. LEYTON und SOWTON, DEMOOR und RYLANTI), haben 
bisher keine Entscheidung gebracht. 

1m Darme konstatiert man ahnliche Veranderungen wie beim Hunde: 
venose Hyperamie, Odeme und Blutungen der Schleimhaut, Epitheldesquama
tion und in spateren Stadien des Shocks oberflachliche Nekrosen (WOLFF
EISNER, SCOTT, MANWARING und McBRIDE2). 

TIber die Vorgange im Elute und die anaphylaktischen Temperaturreaktionen der 
Kaninchen geben die korrespondierenden Ausftihrungen tiber den Shock des Meerschwein-
chens AufschluB (s S.719f.). . 

4. Manse3• 

Der Exitus tritt nach intraven6ser Erfolgsinjektion nur selten schon nach 7 -10 Minuten, 
meist erst nach 15-40 Minuten, zuweilen nach 1-11/2 Stunden ein. Symptome sind Strauben 
des Pelzes, TranenfiuB, Dyspnoe, heftige, in Schiiben auftretende allgemeine Krampfe und 
lahmungsartige Schwache der hinteren Extremitaten ("Froschstellung"); sie sind nicht 
charakteristisch und k6nnen auch bei anderen Erkrankungsformen weiBer Mause (Vergiftung 
mit Dysenterietoxin) beobachtet werden (v. SARNOWSKI, ScmEMANN und MEYER, R. DOERR). 
Als inkonstante Obduktionsbefunde wurden Lungenemphysem sowie Hyperamie der Leber 
und Milz beschrieben (RITZ, ScmEMANN und MEYER). Als "Shockgewebe" gilt das Reticulo
endothel, weil die "Blockierung" desselben mit bestirnmten septischen phagocytablen Bak
terien (ERMER und HAMMERSCHMIDT4 ) oder mit Tusche, Lithioncarmin, Eisenzucker 
(H. MEYERS) den Shock verhindert; diese Beweisfiihrung erscheint indes anfechtbar 
(R. DOERR). 

5. Andere Sangetiere. 
Ziegen verhalten sich klinisch wie Hunde; eine experimentelle Analyse des 

Shocksyndroms liegt nicht vor. 
Katzen und Opossums bilden insofern eine eigene Gruppe, als sie schon 

im normalen (nichtsensibilisierten) Zustande gegen die klassischen anaphylak
tischen Antigene, speziell auch gegen Pferdeserum, auBerst empfindlich sind; 
intravenose Erstinjektionen relativ kleiner Dosen erzeugen heftigen, unter Um
standen letalen Shock, p16tzliche Blutdrucksenkung und anschlieBende Herz
insuffizienz (fUr die Katze von BRODIE, MANWARING, W. H. SCHULTZ, EDMUNDS, 
DRINKER und BRONFENBRENNER6 , fUr das Opossum von EDMUNDS' festgestellt). 
Wie man sich dieses Verhalten immunologisch zurechtlegen soIl, ist leider noch 
durchaus ratselhaft; hangt doch die "primare Toxizitat" der artfremden Pro-

1 Literatur s. S. 679. 
2 MANwARING, BEATTIE u. McBRIDE: J. arner. med. Assoc. 80, 1437 (1923). 
3 Literatur S. S. 671. 
4 ERMER U. HAMMERSCHMIDT: Klin. Wschr. 7', 931 (1928). 
5 MEYER, H.: Z. Hyg. 106 (1926). 
6 DRINKER und BRONFENBRENNER: Zitiert auf S.730. 
7 EDMUNDS: Z. Irnmun.forschg 22, 181 (1914). 
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teine nicht nur von der Natur derselben, sondern - wenigstens bei der Katze -
auch von der Individualitat der Tiere ab, indem nur Pferdeserum, Kaninchen
und Meerschweinchenserum sowie HiihnereieiweiB fiir alie Katzen primar 
giftig sind, Hammel- und Hundeserum dagegen bloB fiir bestimmte Exemplare 
und fiir diese sogar in besonders hohem Grade (DRINKER und BRONFENBRENNER)_ 
Versuchstechnisch ist es nicht leicht, derartige Erstwirkungen von anaphylak
tischen Reaktionen - die ja definitionsgemaB an eine vorausgegangene Sensi
bilisierung gebunden sind - abzugrenzen, weder quantitativ durch die GroBe 
der auslosenden Dosis (W. H. SCHULTZ l , EDMUNDS) noch auch qualitativ durch 
das Studium der Reaktionsform; nur beim Opossum ist die anaphylaktische 
Reaktion als solche durch eigenartige Erscheinungen charakterisiert, und zwar 
durch verstarktes Inspirium, abgeschwachtes Exspirium und ein 5 Minuten lang 
anhaltendes Lungenemphysem, welches zu deutlicher Thoraxerweiterung fiihrt -
Symptome, welche auf eine spastische Kontraktion der bei dieser Tierart gut. 
ausgebildeten Bronchialmuskulatur bezogen werden diirfen (EDMUNDS, JORDAN), 
die aber in Anbetracht ihrer Auswirkungen, ihrer geringen Intensitat und ihrer 
kurzen Dauer nicht die eigentliche Ursache des Shocks und der Blutdruck
senkung darstelien konnen, so daB sich auch hier der wesentlichste Teil des 
Syndroms von dem Bereich der Erstwirkungen nicht scharf genug abhebt. Wie 
der Shock der Katze zustande kommt, ist nicht sicher und konnte auch durch 
vergleichsweise Heranziehung des Histaminshocks dieser Tierspezies (MAUTHNER 
und E. P. PICK, DALE und RICHARDS2 , A. R. RICH3) nicht bestimmt beantwortet 
werden; die Hypothesenbildung hat die verschiedensten Kombinationselemente, 
die sich aus der Analyse des Shocks anderer Tierarten ergaben (Lebersperre, 
Lungensperre, primare Herzlahmung, Capillarerweiterung im groBen Kreislauf), 
benutzt, ohne zu einem definitiven Resultat zu gelangen. 

Beim Pferd, beim Rind und beim Menschen konnen Erstinjektionen (nicht 
nur intravenose, sondern auch subcutane) artfremder Sera ebenfalls einen inten
siven, nicht selten letal ablaufenden Shock hervorrufen; es besteht aber ein 
gewisser Unterschied gegeniiber der Katze und dem Opossum, indem die primare 
Serumempfindlichkeit nie zum Speziesmerkmal wird, 80ndern 8tet8 nur einzelnen 
Individuen eigen i8t und durch diese Art des natiirlichen Vorkommens den Cha
rakter der sogenannten Idio8ynkra8ien annimmt. Ob auBerdem noch andere, 
tiefer greifende Differenzen zwischen den beiden Tierkategorien existieren, muB 
einstweilen dahingestellt bleiben. Zweifellos konnen aber Pferde (M. RETZEN
THALER4) und Menschen (PARK, HOOKER, KOHLER und STEINMANN, W. GER
LACH, STANCULEANU und KITA, MAKAI, BOUCHE und HUSTIN, v. PIRQUET und 
SCHICK, LUCAS und GAY, HEGLER u. a.S), welche vorher auf die Injektion art
fremder Sera nicht reagiert haben, durch eine spezifische Vorbehandlung (Pra
parierung) sensibiliert werden, derart, daB nunmehr die Reinjektion des be
treffenden Antigens typische allgemeine oder lokale anaphylaktische Symptome 
auslost. Die Erorterung der Beziehungen zwischen idiosynkrasischer und ana
phylaktischer Reaktivitat, welche vorlaufig nur beim Menschen eingehender 
gepriift wurden, soli an anderer Stelle erfolgen. 

Ala Symptome des (idiosynkrasischen bzw. anaphylaktischen) Shocks bei Pferden und 
Rindern werden von F. GERLACH6, F. WITTMANN7 und M. RETZENTHALER angegeben: 

1 SCHULTZ, W. H.: J. of Pharmacol. 3, 299 (1911/12). 
2 DALE u. RICHARDS: J. of Physiol. 52, 110 (1919). 
3 RICH, A. R.: J. of exper. Med. 33, 287 (1921). 
4 RETZENTHALER, M.: Arch. internat. Physiol. 24, 54 (1924). 
5 Literatur auf S. 684f. 
6 GERLACH, F.: Z. Immun.forschg 34, 75 (1922). 
7 WITTMANN, F.: Berl. tieriirztl. Wschr. 41, 781 (1925). 
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Dyspnoe, Absetzen von Kot und Harn, intensiver Juckreiz und ausgedehnte Qu~ddel
'eruptionen, Tranen der Augen, eine (oft exzessiye) Speichelabsonderung, Cyanose, Odeme 
und Blutungen der sichtbaren Schleimhaute, Odeme der Haut, Zusammenstiirzen. Die 
Sektion eines Rindes, das 1 Stunde nach einer Subcutaninjektion und wenige Minuten nach 
,dem Beginn der Symptome verendet war, ergab auBer Haut- und Schleimhautodemen akutes 
Lungenemphysem und Petechien der Pleura (F. GERLACH). 

6. Vogel. 
Die Symptomatologie des anaphylaktischen Shocks der Taube wurde von 

F. DE EDSI und von J. E. GAHRINGER2 beschrieben. Akuter Exitus kann durch 
intravenose Erfolgsinjektion je nach den gewahlten Bedingungen, vermutlich 
auch je nach den benutzten Taubenrassen in einem wechselnden Prozentsatz 
der Einzelversuche erzielt werden (nach DE EDS bis zu 50%). Man beobachtet, 
wenn die Reaktion geniigend intensiv ist, inspiratorische Dyspnoe, an welche 
sich heftige Polypnoe (bis zu 200 Inspirationen in der Minute!) anschlie13t, 
Husten, Salivation, profusen TranenfluB, Absetzen von wasserigen, reichlichen 
Exkrementen und allgemeine Muskelschwache, welche die Taube zwingt, die 
Balance des Korpers dUTch Aufstiitzen der gespreizten Fliigel auf dem Boden 
aufrechtzuerhalten, bis auch das nicht geniigt, urn das Umfallen des Tieres auf 
eine Seite zu verhindern. 

Verwertbare Angaben iiber die Pathogenese des anaphylaktischen Shocks 
der Vogel fehlen vorderhand. Die tatsachlich erhobenen Befunde (Blutein
dickung, vermehrte Blutgerinnbarkeit, Temperatursturz und Beteiligung der 
glatten Kropfmuskulatur bei der Taube [DE EDS, ABDERHALDEN und WERT
HEIMER, HANZLIK und STOCKTON3], anaphylaktische Storungen des embryo
nalen Hiihnerherzens [N. P. SHERWOOD4]) sind zwar im Hinblick auf das Ver
halten der Saugetiere von Interesse, gewahren aber keinen Einblick in die physio
logischen Grundlagen der klinischen Erscheinungen. 

7. Kaltbltiter5• 

Sensibilisierte' Schildkroten reagieren auf die intrakardiale Injektion des Antigens in 
30% der Falle mit Verlangsamung und Abschwachung der Sehlagfolge des Herzens, zu
weilen aueh des Ventrikels; das diastolische Intervall ist betrachtlich verlangert, und das 
Herz fiillt sich strotzend mit Blut. In situ belassen erholt sich das Herz binnen 5-10 Minuten 
und erweist sich sodann als desensibilisiert (C. A. DOWNS). 

Bei sensibilisierten Froschen soll naeh der Injektion des Antigens in eine Bauchvene 
lahmungsartige Schwache (die Tiere konnen nieht mehr hiipfen, sondern nur noeh krieehen) 
und sehlieBlich Exitus eintreten; die Erscheinungen entwickeln sich aber erst nach einer 
mehrstiindigen, vollig symptomfreien Latenz, und der Tod erfolgt meist nicht vor Ablauf 
von 24-36 Stunden. (FRIEDBERGER und MITA, FRIEDE und EBERT, KRITSCHEWSKY und 
FRIEDE). Nichtvorbehandelte Kontrollen zeigen angeblieh nichts~Auffalliges und iiberleben 
die intravenose Einspritzung der verwendeten Antigendosen. Mit Riicksieht auf die nega
tiven Ergebnisse anderer Autoren (KRITSCHEWSKY und BIRGER, SKARCZYNSKA, GOODNER) 
ware das Verhalten der Frosche nochmals zu iiberpriifen. GOODNER z. B. gibt zwar zu, 
daB sich Frosche aktiv sensibilisieren lassen, nur manifestiert sich dieser Zustand nach seinen 
Versuchen nicht durch klinische Symptome, welche nach der Erfolgsinjektion am intakten 
Tier in Erscheinung treten, sondern lediglich durch die (schon von FRIED BERGER und MITA 
sowie von KONIGSFELD6 nachgewiesene) Empfindlichkeit des isolierten Herzens gegen Antigen
kontakt. Das durch Antigen gereizte Herz des sensibilisierten Frosches nimmt aber nach 
KONIGSFELD in langstens 80 Minuten wieder seine normale Tatigkeit auf, so daB sich kein 
Konnex zwischen der Herzstorung und den Spatsymptomen bzw. Spattoden herstellen laBt, 
welche namentlich KRITSCHEWSKY und seine Mitarbeiter in so groBer Haufigkeit beobachtet 

1 DE EDS: J. of Pharmacol. 28, 451 (1926). 
2 GARRINGER: J. of Immun. 12, 477 (1926). 
3 HANZLIK U. STOCKTON: J. of Inunun. 13, 395 (1927). 
4 SHERWOOD: J. of Immun. 15, 65 (1928). 
5 Literatur s. S. 688 und 671. 
6 KONIGSFELD, H.: Z. exper. Med. 44, 723 (1925). 
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haben wollen; fUr sie fehlt jede Erklarung, und sie entsprechen auch nicht dem Begriff einer 
Shockreaktion, der nur auf die sofort einsetzende Storung del' Herzfunktion angewendet. 
werden k6nnte. SchlieBlich sei auch noch darauf verwiesen, daB die von GOODNER am 
Frosch erzielten Resultate mit dem von C. A. DOWNS beschriebenen Verhalten der Schild
kr6ten bessel' iibereinstimmen. 

8. Die lokalen anaphylaktischen Reaktionen. 
Sie zeigen histologisch kein pathognomonisches, nur dieser Art von' Ver

anderungen zukommendes Bild (ARTHUS und BRETON2 , W. GERLACH, OPIEL 
zeitlich sind sie durch den schnellen Ablauf und durch die Intensitat, welche 
sie erreichen konnen, ausgezeichnet. Bei der mikroskopischen Untersuchung del' 
paradigmatischen lokalen Anaphylaxie der Subcutis des Kaninchens kann man 
nach W. GERLACH eine zentrale Partie des Reaktionsherdes und eine dieselbe 
umgiirtende Randzone unterscheiden. 1m Zentrum sieht man lein Odem und 
eine rasch fortschreitende (schon innerhalb einer Stunde nach der Erfolgsinjektion 
entwickelte) Verquellung des Bindegewebes, welche durch Capillarkompression 
zur lokalen Ischamie fiihrt; in spateren Stadien komnit es zur Nekrose und zu 
Blutungen, von denen aber zumindest die erstgenannte hochstwahrscheinlich 
nicht als unmittelbarer Ausdruck des "lokalen Gewebsshocks" aufzufassen ist, 
sondern als eine sekundare Auswirkung der durch die primaren Vorgange be
dingten Veranderungen wichtiger Elemente des Unterhautzellgewebes. Der das 
Zentrum umschlieBende Giirtel ist von massenhaften, polymorphkernigen, 
neutrophilen Leukocyten durchsetzt, welche sich namentlich um die GefaBe 
zu machtigen Manteln gruppieren, die GefaBwande selbst infiltrieren und um 
so groBere Neigung zum Absterben bekunden, je naher sie dem Reaktions
zentrum liegen; die GefaBe sind in dieser Zone durch Stase erweitert, zum Teil 
von hyalinen Thromben erfiillt, die Bindegewebsfasern durch Odem, Fibrin~ 
ablagerungen und Hamorrhagien auseinandergedrangt. Ausfiihrlichere Be
schreibungen und Diskussionen der Befunde vom pathologisch-physiologischen 
Standpunkt findet man bei OPIE und W. GERLACH, Abbildungen histologischer 
Praparate bei W. GERLACH und bei R. DOERR3 , dem die GERLAcHschen Originale 
zur Verfiigung standen. 

v. Antianaphylaxie. 
Dieser 1907 von BESREDKA eingefiihrte Ausdruck wird lieute angewendet: 
1. auf jede Verminderung odeI' tot ale Beseitigung eines bereits vorhandenen 

anaphylaktischen Zustandes ohne Riicksicht auf die Natur des Eingriffes, durch 
welch en dieser Erfolg erzielt ,,-ird, und 

2. auf die Verhinderung der Entwicklung des anaphylaktischen Zustandes 
unter Umstanden, welche sonst (d. h. abgesehen von dem hemmenden Eingriff) 
den Eintritt dieses Zustandes bewirken. 

Es ist klar, daB eine derartig weite, aus der rein etymologischen Bedeutung 
des Fremdwortes abgeleitete Interpretation den auBerordentlich verschiedenen 
genetischen und kausalen Bedingungen des "antianaphylaktischen Verhaltens" 
nicht gel'ecbt werden kann. Versuche, die hierher gehorigen Erscheinun,gen 
auf Grund solcher Gesichtspunkte in bestimmte Kategorien zu sondern (DOERR, 
COCA, WELLS, BESREDKA u. a.), haben noch nicht zu durcha,us befriedigenden 

1 Literatur s. S. 683-686. 
2 ARTHUS u. BRETON: C. r. Soc. BioI. Paris 55, 1478 (1903). 
3 DOERR, R.: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Auf!., 1 (1929). 
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Resultaten gefUhrt. DOERR1 hat kfuzlich vorgeschlagen, folgende Einteilung 
bis auf weiteres durchzufuhren: 

a) Die spezijische Desensibilisierung, die entweder spontan durch Schwund 
des aktiv erzeugten oder passiv einverleibten Antik6rpers erfolgt (s. S. 672 u. 710} 
oder willk7"lrlich bewirkt werden kann, indem man den im Organismus vor
handenen Antik6rper durch Zufuhr von Antigen absattigt (neutralisiert). 

Die Absattigung des Antik6rpers ist in demselben Umfange wie andere 
Immunitatsreaktionen, z. B. die Pracipitation dem Spezifitatsgesetz unterworfen. 
Ob die Desensibilisierung total oder partiell ausfallt, hangt beim homologen 
(zur Darstellung des Antik6rpers verwendeten) Antigen von der Dosierung 
desselben ab; heterologe (mit dem homologen Antigen immunologisch "ver
wandte") Antigene desensibilisieren auch in relativ groBer Menge meist nur 
unvollstandig. Die spezifische Desensibilisierung laBt sich sowohl am intakten 
Tiere als auch an isolierten uberlebenden Organen, am Uterushorn, am Dunn
darm, am GefaBpraparat usw. demonstrieren (DALE, MASSINI, BRACK, FRIED
BERGER und SEIDENBERG, N. P. SHERWOOD, DOWNS U. v. a.). Werden Tiere mit 
zwei Antigenen prapariert und mit einem von beiden desensibilisiert, so bleiben 
sie in der Regel gegen das andere anaphylaktisch (FRIEDBERGER und seine Mit
arbeiter2, LUMIERE und COUTURIER3); auch dieses Phanomen kann am isolierten 
Organ reproduziert werden (DALE, DALE und HARTLEY, MASSINI4 , BRACK", 
BAN6 u. a.). Desensibilisierte Tiere (Meerschweinchen) k6nnen unter Umstanden 
sofort resensibilisiert, d. h. durch Zufuhr von antikorperhaltigem Immunserum 
passiv anaphylaktisch gemacht werden (R. WElL und COCA7 , KOESSLER). 

Bei der umgekehrten Anaphylaxie (s. S.714) werden die Tiere (Kaninchen oder weiEe 
Mause) durch die vorherige Einspritzung von Antigen empfindlich gegen die folgende In
jektion von lmmunserum; ist die Reaktion abgelaufen, so sind sie "desensibilisiert", d. h. 
sie reagieren auf eine zweite lnjektion von lmmunserum nicht mehr (OPIE und FURTH, 
SCIDEMANN und MEYER). Vielleicht beruht dies auf einer Absattigung der anderen Reak
tionskomponente, namlich des Antigens. 

b) Die Abschwachung des anaphylaktischen Shocks durch Behinderung oder 
Verzogerung der auslosenden Antigen-Antikorper-Reaktion. 

Dieser Fall liegt vor, wenn man eine sonst letale Antigendosis langsam oder in sehr 
starker Verdiinnung oder fraktioniert injiziert (FRIEDBERGER und MITA8, BESREDKA9, 

J. H. LEWIS10 u. a.); der Shock bleibt entweder ganz aus oder wird deutlich gemildert. Ferner 
kann man durch verschiedene Eingriffe am Antigen (Erhitzen, Behandlung mit Alkalien, 
Bestrahlung mit ultraviolettem Licht, Zusatz von Photosensibilisatoren, wie Eosin, Erythrosin 
usw.) die Reaktionsfahigkeit desselben mit dem Antikorper und damit gleichzeitig auch 
seine shockauslosende Wirkung reduzieren (BESREDKA, DOERR und MOLDov AN11, Wu, 
TEN BROECK und LI12, BISCEGLIE13, GIRARD und PEYRE14). Theoretisch muE endlich noch 

1 DOERR, R.: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1 (1929). 
2 FRIED BERGER u. Mitarbeiter: Zitiert auf S.693. 
3 LUMIERE u. COUTURIER: C. r. Acad. Sci. Paris 173, 800 (1921). 
4 MASSINI: Zitiert auf S. 693. 
5 BRACK: Zitiert auf S.693. 
6 BAN: Untersuchungen tiber Anaphylaxie mittels der Darmmethode. lnaug.-Dissert. 

Basel 1918. 
7 WEIL, R. u. COCA: Z. lmmun.forschg 17, 141 (1913). 
8 FRIEDBERGER u. MrTA: Dtsch. med. Wschr. 38, 205 (1912). 
9 BESREDKA: Ann. lnst. Pasteur 1907, 950 - C. r. Soc. BioI. Paris 67, 266 (1909) 

Bull. lnst. Pasteur 1909, Nr 17 - "Theories de l'anaphylaxie" in Traite de Physioi. norm. 
et Path. 7. Paris: Masson 1927. 

10 LEWIS, J. H.: J. amer. med. Assoc. 72, 329 (1919). 
11 DOERR U. MOLDOVAN: Wien. klin. Wschr. 2" (1911). 
12 Wu, TEN BROECK U. LI: Chin. J. Physioi. I, 277 (1927). 
13 BISCEGLIE: Boll. Soc. med.-chir. Modena 1927, 15. 
14 GIRARD U. PEYRE: C. r. Soc. BioI. Paris 95, 179, 181 (1925) - C. r. Acad. Sci. Paris 

183, 84 (1926). 
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mit der Moglichkeit gerechnet werden, daB zwar Antikorper und Antigen quantitativ und 
qualitativ vollig reaktionsfahig sind, daB aber die Reaktion selbst gehemmt wird, und zwar 
durch Veranderungen des Milieus, in welchem sie stattfindet. Diese Konzeption vertragt 
sich indes nur mit der Hypothese, daB die auslOsende Antigen-Antikorper-Reaktion "humo
ral", in der Blutbahn ablauft, eine Annahme, die noch nicht bewiesen ist. Es ist daher noch 
unklar, warum praventive intravenOse Injektionen von NaCl (FRIEDBERGER und HARTOCH1, 

LOWIT2, RITz3, RICHET, BRODIN und ST. GmONS'), von gallensauren Salzen (KOPACZEWSKl5), 

von Alkalien (Bn.LARD, GALUP, KOPACZEWSKl und ROFF06, K.lwANOFF7, COlllBIESCO und 
BRAUNER u. a.), von Lipoiden (ACHARD und ]LAN-DINs, DUPREz9, KOPACZEWSKl, SEKl10 u. a.) 
usw. antianaphylaktische Effekte entfalten; daB die genannten Agenzien gewisse Immuni
tatsreaktionen, in erster Linie die Priicipitation, in vitro antagonistisch beeinflussen, kann 
nicht als Beweis fiir die analoge Wirkungsweise im Organismus gelten (DOERR, RITZ). 

c) Die Abschwachung des Shocks durch Verminderung der Emplindlichkeit 
der Shockorgane (Shockgewebe) gegen die Einwirkung der anaphylaktischen Noxe. 

Bier waren in erster Linie Pharmaka zu nennen, welche die Angriffspunkte 
der anaphylaktischen Noxe in entgegengesetztem Sinne beeinflussen; zu diesen 
pharmakodynamischen Antagonisten des Shocks gehoren das Atropin, das 
Adrenalin und das Bariumchlorid. Ob die shockverhiitende Wirkung der Nar
kotica und Anaesthetica (Ather, CHCI3, Urethan, Chloralhydrat, Chloralose, 
Alkohol, Cocain, Stovain) auf demselben Prinzip beruht, ist fraglich; die An
sichten hieriiber differieren betrachtlich (vgl. DOERRll). Als erledigt darf nur 
die urspriingliche Theorie von BESREDKA betrachtet werden, daB der Shock 
vom Zentralnervensystem abhangig ist und demgemaB durch die herabgesetzte 
Erregbarkeit der nervosen Zentren gehemmt werden muB; der Narkoseeffekt 
kommt vielmehr peripher (ohne Vermittlung des Gehirns) zustande. Es besteht 
kein Parallelismus zwischen der Tiefe der Allgemeinnarkose und der Hemmung 
des Shocks (KOPACZEWSKI und seine Mitarbeiter), der antianaphylaktische 
Zustand iiberdauert bei der protrahierten Urethanvergiftung des Meerschwein
chens die Narkose um mehrere Stunden (SEKI), intravenos injizierte Anaesthetica 
konnen den Shock ebenso unterdriicken wie Allgemeinnarkosen mit Ather oder 
Urethan (KOPACZEWSKI und seine Mitarbeiter12), und die physikalische Narkose 
durch den elektrischen Strom erweist sich als wirkungslos (TOUSSAIN13). Wo 
aber die zutreffende Erklarung zu suchen ist und ob ein einheitlicher Mechanis
mus fiir samtliche Narkotica bzw. Anaesthetica angenommen werden darf, bleibt 
vorlaufig in Schwebe. 

Der Uterus oder der Darm von Meerschweinchen, die mit zwei Antigenen 
von verschiedener Spezifitat prapariert wurden, kann seine Reaktivitat gegen 
das eine Antigen vollig oder partiell einbiiBen, wenn vorher eine Reaktion mit 
dem anderen Antigen ausgelOst wurde (DALE, MASSINI14, BRACK15 u. a.). Der 
gleiche Versuch laBt sich mit identischem Erfolge an intakten, mit zwei Anti-

1 FRIEDBERGER u. HARTOCH: Z. Immun.forschg 3, 581 (1909) - FRIEDBERGER u. 
L",NGER: Ebenda 15, 535 (1912). 

2 LOWIT: Arch. f. exper. Path. 65, 337 (1911). 
3 RITZ: Z. Immun.forschg I~, 644 (1912). 
4 RICHET, BRODIN U. ST. GmONs: Rev. MM. 37, 7 (1920). 
5 KOPACZEWSKl: Ann. MM. 8, 291 (1920). 
6 KOPACZEWSKl u. ROFFO: C. r. Soc. BioI. Paris 83, 837 (1920). 
7 IWANOFF, K.: Z. Hyg. 108, 152 (1927). 
8 ACHARD u. FLANDIN: C. r. Soc. BioI. Paris 73, 25 (1912). 
9 DUPREZ: C. r. Soc. BioI. Paris 86, 285 (1922). 

10 SEKl: Z. Immun.forschg 40, 1 (1924). 
11 DOERR: Zitiert auf S.735. 
12 KOPACZEWSKl, A. H. ROFFO U. L. H. ROFFO: C. r. Acad. Sci. Paris 170, 1409 (1920). 
13 TOUSSAIN: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 154 (1923). 
14 MAsSINI: Z. Immun.forschg ~7, 213 (1918). 
15 BRACK, W.: Z. Immun.forschg 31, 407 (1921). 
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genen priiparierten Meerschweinchen ausfuhren (PFEIFFER und MITAl, BESSAU2 , 

THO;}ISEN, R. WElL, H. T. KARSNER und E. ECKER3 u. a.) und wird in dieser 
Form meist (wenn auch nicht zutreffend) als "unspezitische Desensibilisierung" 
bezeichnet. Es liegt natiirlich nahe, an eine ,Ermudung bzw. Erschopfung zu 
denken. Dem widerspricht jedoch die lange Dauer des refraktaren Zustandes, 
sowie die Angabe von BRACK, daB das Phiinomen auch dann beobachtet wird, 
wenn man eine bruske Kontraktion des doppelt sensibilisierten glatten Muskels 
bei del' Einwirkung des ersten Antigens vermeidet und auf diese Weise eine be
sonders intensive Arbeitsleistung ausschaltet. Vielleicht handelt es sich um 
eigenartige, ihrem Wesen nach unbekannte Veranderungen del' Shockgewebe 
(BRACK), wie sie von KELLAWAY und COWELL zur Erklarung del' AuslOsch
phiinomene (s. sube) herangezogen wurden. 

Mit dem Auftreten des Masernexanthems erlischt ferner bei sensibilisierten 
Menschen die cutane Reaktivitiit gegen artfremdes Serum ebenso wie eine vor
handene Uberempfindlichkeit del' Haut gegen Tuberkulin odeI' Vaccine; mit 
dem Abblassen des Ausschlages kehrt del' friihere Zustand wiedel' zuruck (v. PIR
QUET, PRElSICH, HAMBURGER, BESSAU4, SCHWENKE und PRINGSHElM, COCA). 
BESSAU nimmt eine temporare Erhohung del' Resistenz gegen anaphylaktische 
Schadigungen aller Art d. h. gegen die zellreizende Wirkung von Antigen
Antikorper-Reaktionen an. 

Endlich ware noch folgende Beobachtung an diesel' Stelle zu erwahnen: 
Wenn man bei einem "idiosynkrasischen" Menschen durch intracutane Injektion 
des auslOsenden Stoffes eine Quaddelreaktion hervorruft, wird die betreffende 
Hautstelle nicht nul' gegen eine erneute Injektion dieses Stoffes, sondern gegen 
jeden beliebigen urticariogenen Reiz (Histamin, Kalte, Hitze usw.) refraktar 
(TH. LEWIs5, LEWIS und GRANT6, HARE7). Die erzeugte lokale Reaktions
unfiihigkeit ist somit wie aIle "antianaphylaktischen" Zustande diesel' Gruppe 
unspezitisch. N ach del' Theorie von TH. LEvVIS wirken die urticariogenen Reize 
nicht unmit.telbar, sondern dadurch, daB sie die Gewebszellen zur Abgabe 
histaminahnlicher Substanzen veranlassen; von diesel' Voraussetzung ausgehend, 
konnte man die beschriebene lokale Resistenz als Erschopfung d. h. als Unfahig
keit zu einer nochmaligen Histaminabgabe deuten. 

d) Die Antisensibilisierung (R. WElLS). Meerschweinchen lassen sich mit 
heterologem Immunserum vom Kaninchen nicht passiv anaphylaktisch machen, 
wenn man 4-10 Tage VOl' del' passiven Praparierung Normalserum vom Kanin
chen (odeI' auch Hunde-, Menschen- odeI' Hammelserum) subcutan einspritzt. 
Verwendet man statt des heterologen homologes Immunserum (vom Meer
schweinchen), so bleibt del' Hemmungseffekt aus und die praparierten Tiere 
reagieren auf die Erfolgsinjektion des Antigens in typischer Art; die Antisensi
bilisierung muB somit irgendwie davon abhangen, daB dem Organismus zweimal 
artfremdes Serum zugefiihrt wird, zuerst als Normalserum und nach einem ent
sprechenden Intervall als Immunserum, und die Notwendigkeit des Intervalls 
spricht dafiir, daB das Normalserum als Antigen wirkt. Andererseits braucht 

1 PFEIFFER U. MITA: Z. Immun.forschg 4, 434 (1910). 
2 BESSAU: Zbl. Bakter. I Orig. 60, 637 (1911). 
3 KARSNER U. ECKER: J. inf. Dis. 30, 333 (1922). 
4 BESSAU, G.: Jb. Kinderheilk. 81, 183 (1915). 
5 LEWIS, TH.: The blood vessels of the human skin and their responses. London: 

Shaw & Sons 1927. 
6 LEWIS, TH. U. GRANT: Heart It, 119 (1924); 13, 219 (1926). 
7 HARE, R.: Heart 13, 227 (1926). 
8 WElL, R.: Z. Immun.forschg 20, 199 (1913); 23, 1 (1914) J. of med. Res. 28,243 

(1913). 
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,anscheinend zwischen den Proteinen des schiitzenden Normalserums und jenen 
des passiv praparierenden Immunserums keine Spezifitatsbeziehung zu bestehen, 
und dieser Umstand erschwert eine befriedigende Erklarung (R. WEIL, R. DOERRl , 
COCA und KOSAKAI2, J. LEWIS3). 

e) Als "Aus16schphiinomen" wird die Tatsache bezeichnet, daB aktiv oder 
passiv praparierte Meerschweinchen auf die intravenose Erfolgsinjektion des 
Antigens nicht oder nur abgeschwacht reagieren, wenn man kurz vorher art
fremdes oder artgleiches Normalserum in die Blutbahn eingespritzt hat (FRIED
BERGER und RJELT4, FRIEDBERGER und SEIDENBERG5, DALE und KELLAWAY, 
KELLAWAY und COWELL6, DOERR und BLEYER7). 

Die schutzende Normalserumdosis betragt ein bis mehrere Kubikzentimeter; ver
schiedene Normalsera, ja verschiedene Proben derselben Serumart zeigen, namentlich in 
quantitativer Hinsicht, ein differentes Verhalten. Die Schutzwirkung wird erst nach 15 Mi
nuten nachweisbar, erreicht nach 1 Stunde das Maximum und beginnt nach etwa 3 Stunden 
wieder abzunehmen; nach 24-48 Stunden ist sie wieder verschwunden. KELLAWAY und 
COWELL vermochten zu zeigen, daB die Reizbarkeit des isolierten glatten Muskeis (z. B. des 
Uterus) durch Antigenkontakt getreu aIle Phasen der Schutzwirkung widerspiegeIt, weiche 
man am intakten Meerschweinchen durch die intraven6se Erfoigsinjektion feststellen kann. 
Humorale Prozesse kommen nach den Untersuchungen dieser Autoren nicht in Betracht; 
sie sind geneigt, die herabgesetzte Reaktivitat des Shockgewebes auf einen reversiblen 
physikalischen V organg in den glatten Muskeizellen zuruckzufiihren, welcher entweder die 
Vereinigung des im Muskel enthaltenen (fixen) Antik6rpers mit dem von auBen heran
tretenden Antigen verhindert oder die physiologische Foige dieser Vereinigung (die Muskel
kontraktion) hemmt. 

DaB die Latenzperiode der passiven Anaphylaxie nichts anderes vorstellt 
als eine besondere Form des Ausloschphanomens (FRIEDBERGER), ist auf Grund 
der bisher ermittelten zeitlichen und quantitativen Bedillgungen beider Phano
mene abzulehnen (vgl. die Kritik von DOERR8 ). 

f) Die sogenannte "Immunitat" d. h. das Ausbleibell oder die mangelhafte 
Entwicklung des anaphylaktischen Zustandes nach der Behandlung (Prapa
rierung) mit massiven und besonders mit oft wiederholten hoheren Antigendosen. 

Sie wurde sowohl beim Meerschweinchen wie beim Runde beobachtet 
(OTT09, R. WEILlO, WELLS und OSBORNEll , WELLS, DALE12, THOlVISEN, BRACKl3 , 
MANWARING, SHUMAKER, WRIGHT, REEVES und MOy14 u. a.). Auf dem Mangel 
an zirkulierendem (freiem) Antikorper kann sie nicht beruhen, da das Blut der 
"immunen" Tiere oft ein bedeutendes passives Praparierungsvermogen besitzt. 
Der fixe (zellstandige) Antikorper verhalt sich verschieden: die isolierten iiber
lebenden Shockorgane (Shockgewebe) reagieren entweder auf Antigenkontakt 
ebensowenig wie das ganze Tier auf die intravenose Probe (BRACK, MANWARING 
und seine Mitarbeiter15) oder sie zeigen eine deutliche, zuweilen sogar sehr hoch
gradige Empfindlichkeit (DALE12, MANWARING und KUSAlVIA16, MOORE). Unter 

1 DOERR, R.: Weichardts Erg. 5, 152-154 (1922). 
2 COCA U. KOSAKAI: J. of Immun. 5, 297 (1920). 
3 LEWIS, J.: J. info Dis. 17, 241 (1915). 
4 FRIEDBERGER U. HJELT: Z. Immun.forschg 39, 395 (1924). 
5 FRIEDBERGER U. SEIDENBERG: Zitiert auf S. 655. 
6 KELLAWAY U. COWELL: Brit. J. Path. 3, 268 (1922). 
7 DOERR u. BLEYER: Z. Hyg. 106, 371 (1926). 
8 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl. 1, 895. 
9 OTTO: Munch. med. Wschr. 54, 1665 (1907). 

10 WEIL, R.: Zitiert auf S. 670. 
11 WELLS U. OSBORNE: J. info Dis. 9, 147 (1911). 
12 DALE: Zitiert auf S.713. 
13 BRACK: Zitiert auf S.693. 
14 MANWARING, SHUlI!AKER USW.: Zitiert auf S.670. 
15 MANWARING u. Mitarbeiter: Zitiert auf S. 679. 
16 MANWARING U. KUSAlII:A: J. of Immun. ~, 157 (1917). 



Antianaphylaxie. 739 

welchen speziellen Bedingungen die eine oder die andere Form der "anaphylak
tischen" Immunitat auf tritt, ist nicht systematisch geprtift worden; daB sie aber 
vorlaufig voneinander abzutrennen sind, kann nicht in Frage gestellt werden. 
DOERR! hat fUr den zweiten Fall (hohe Empfindlichkeit der Shockorgane kom
biniert mit einem refraktaren Zustand des intakten Tieres) die Bezeichnung 
"maskierte" oder "potentielle" Anaphylaxie vorgeschlagen, da man ja zur An
nahme gezwungen ist, daB die Reaktivitat der Shockgewebe im lebenden Tiere 
durch irgendeinen Faktor verdeckt, gewissermaBen verschleiert wird. R. WEIL2 
suchte diesen Faktor im freien (zirkulierenden) Antikorper, der intravenos ein
gespritztes Antigen absattigt, bevor es zu den Shockgeweben gelangen und mit 
dem zellstandigen (fixen) Antikorper abreagieren kann; im isolierten, blutfrei 
gespiilten Organ miiBte der hemmende EinfluB des freien Antikorpers selbst
verstandlich wegfallen. Ein Modellversuch von DALE und KELLAWAy3 scheint 
diese Ansicht zu bestatigen. Bringt man namlich den Uterus sensibilisierter 
Meerschweinchen in eine mit antikorperhaltigem Immunserum versetzt,e Ringer
losung, so lost der Zusatz von Antigen keine Kontraktion aus und bewirkt auch 
keine Desensibilisierung. Ob man aber dieses Experiment ohne weiteres auf 
die Verhaltnisse im lebenden Tier iibertragen darf, ist diskutabel, und die "Schutz
wirkung des zirkulierenden Antikorpers" im Sinne der EHRLICHschen Theorie 
kann in ihrer Anwendung auf anaphylaktische Phanomene noch nicht als exakt 
bewiesene Hypothese bewertet werden (DOERR, MANWARING). 

MOLDOVAN4 sowie MANWARING5 und ihre Mitarbeiter setzen sich neuer
dings fUr die Existenz anderer humoraler (im Elute auftretender) Hemmungs
stoffe (shockverhiitender Substanzen) ein. 

MOLDOVAN halt sie flir ein Produkt abnorm gereizter Reticuloendothelien ("Reticulin M" 
- das "lV[" bedeutet eine Ruldigung fiir METSCHNIKOFF)', spricht sich abel' libel' ihren Wir
kungsmechanismus nicht aus; MANWARING laBt ihren Ursprung unentschieden, nimmt da
gegen an, daB sie einen gegen das "anaphylaktische Gift" gerichteten, dieses neutralisierenden 
Antik6rper (ein "Antianaphylatoxin") darstellen. Die Versuchsanordnungen waren bei 
beiden Autoren verschieden. MOLDOVAN gewann sein Reticulin-M, indem er Kaninchen 
endothelblockierende Partikel (z. B. Tusche) intraven6s injizierte; das Serum diesel' Kaninchen 
solIte auf praparierte Meerschweinchen shockverhlitend wlrken. MANWARING transfundierte 
das Blut immuner Runde sensibilisierten Runden und konstatierte, daB die letzteren gegen 
Antigen unempfindlich werden - jedoch auffalIenderweise erst 48 Stunden nach der Trans
fusion und nicht unmittelbar oder klirzere Zeit nach dem Eingriff. Die mitgeteilten Ergeb
nisse reichen jedenfalls nicht flir die sichere Fundierung der weitgehenden und - soweit 
MANWARING in Betracht kommt - auch unwahrscheinlichen SchluBfolgerungen aus. 

So bleibt als sichergestellte Tatsache nicht mehr iibrig, als daB die -ober
lastung des Elutes und der Gewebe mit einem bestimmten EiweiBantigen die 
anaphylaktische Reaktivitat des Gesamtorganismus und eventuell auch seiner 
Shockorgane antagonistisch beeinfluBt. Es ist denkbar, daB derartige Antigen
iiberschusse nicht vollstandig aufgearbeitet werden und daB Reste von unver
andertem oder von modifiziertem Antigen im Elute fortbestehen, welche auch 
durch den auftretenden Antikorper nicht beseitigt werden und die anaphylak
tische Reaktivitat mindern (FRIEDBERGER, G. H. WELLS, R. WElL U. a.); nur 
versteht man eben nicht, warum die Antigenuberlastung bald zu einer ml).xi
malen, bald zu einer herabgesetzten Empfindlichkeit der Shockgewebe flihrt 
(DOERR). 

1 DOERR: Weichardts Erg. 5, 198 (1922). 
2 WEIL, R.: J. of med. Res. 21, 497 (1913). 
3 DALE U. KELLAWAY: J. of PhysioI. 54, 143 (1921). 
4 MOLDOVAN: C. r. Soc. BioI. Paris 98, 1617 (1928). - MOLDOVAN U. ZOLOG: Ebenda 

S.728. - MOLDOVAN, SLAVOACA U. ZOLOG: Ebenda S.1619. - MOLDOVAN U. SLOVOACA: 
Ebenda 94, 1305 (1926). 

5 MANWARING u. Mitarbeiter: J. of Immun. '3, 59, 63, 319 (1927). 
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g) Die totate oder partielle UnterdrUckung der Antikol'perproduktion bei 
Tieren, welchen das Antigen zwecks aktiver Priiparierung in sonst wirksamer 
Form einverleibt w~Lrde. 

DaB dieser Sachverhalt tatsachlich vorIiegt, kann natiirlich nicht lediglich aus der 
Unempfindlichkeit der Versuchstiere gegen Antigeninjektion gefolgert werden; es muB viel
mehr festgestellt werden, daB im Blute kein passiv praparierender Antikorper vorhanden 
ist, daB auch die isolierten Shockorgane auf Antigenkontakt nicht reagieren und schIieB
Iich, daB sich die refraktaren Tiere ohne weiteres passiv praparieren lassen, daB also kein 
a,nderer Grund fiir das "antianaphylaktische Verhalten" angenommen werden kann, als 
eben das Fehlen des Antikorpers. Nur wenige der sehr zahlreichen einschlagigen Angaben 
beriicksichtigen diese strengen Postulate. Mit diesem Vorbehalt seien als Faktoren, welche 
die aktive Sensibilisierung durch Hemmung der Antikorperbildung verhindern, angefiihrt: 
die Exstirpation der Milz beim Hunde (MAUTHNER1 ), der Schilddriise beim Meerschweinchen 
(KEPINOW und LANZENBERG2, HOUSSAY und SORDELLI3, FLEISHER und WILHELMJ4, 

PIsTOccm5, LUTTICHAU6 u. a.), hochgradige tuberkulose Infektionen (E. SELIGMANN7) oder 
Infektionen mit Naganatrypanosomen beim Meerschweinchen (HARTOCH und SIRE~SKIJ8), 
kachektische Zustande verschiedener Genese z. B. exzessive Inanition (LESNE u. DREYFus9, 

KONSTANSOFF10), oder vitaminarme Ernahrung (ZOLOGll) usw. 

Wie DOERR selbst betont, lassen sich nicht aile antianaphylaktischen 
Effekte in das hier diskutierte Schema einreihen, sei es, daB das Schema nicht 
aile Moglichkeiten umfaBt, sei es, daB die Effekte selbst nicht geniigend analy
siert wurden, um eine zuverlassige Zuteilung zu einer der aufgesteilten Kate
gorien zu gestatten. Zu diesen antianaphylaktischen Agenzien mit unbekanntem 
Wirkungsmechanismus gehoren u. a. das Chinin (M. J. SMITH12), das CaC12, das 
Natriumhyposulfit (LUMIERE und CHEVROTIER13), das Formaldehydnatriumsulf
oxylat (BRODIN und HUCHET14), das Germanin-Bayer 205 (STEPPUHN, ZEISS 
und BRYCHOWENKOW, MAKARowA und ZEISS, H. SCID'IIDT, K.lwANOFF15), 

Diuretin und Agurin (U. HIRATA), Antipyrin (M. MATSUDA16), starke Abkiihlung 
der Versuchstiere (AUER u. LEWIS, FRIEDBERGER), praventive Trepanationen 
(FRIED BERGER und GROBER), ausgiebige Aderlasse (LUMIERE, A. RODET17), Atmen 
in verdiinnter Luft (LUMIERE und COUTURIER18) u. v. a. 

VI. Hypothesen libel' den 1\'Iechanismus del' anaphylaktischen 
Reaktionen. 

Als unveranderlicher Fixpunkt muB die Tatsache angesehen werden, daB 
die klinischen Erscheinungen auf einer Antigen-Antikor1)er-Reaktion beruhen und 
daB diese Reaktion eine Reizung bestimmte1' Gewebe (der glatten lVIuskeln und 
del' GefiifJendothelien) bewirkt oder vielmehr bewirken kann, da ja niellt alle "in 

1 MACTHNER, H.: Arch. f. expo Path. 82 (1917). 
2 KEPINOW U. LANZENBERG: C. r. Soc. BioI. Paris 86, 906 (1922); 81, 409, 494 (1922). 
3 HOCSSAY U. SORDELLI: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 354 (1923). 
4 FLEISHER, MOYER U. WILHELMJ: Z. Immun.forschg 51, 115 (1927). 
5 PIsTocom: Arch. Sci. med. 44, 91 (1921) - Sperimentale 78, 105 (1924), 
6 L-GTTICHAU: Boll. Sci. med. Bologna I, 342 (1923). 
7 SELIGlI1ANN: Z. Immun.forschg 14, 419 (1912). 
8 HARTOCH U. SIRENSKIJ: Z. Immun.forschg 12, 85 (1912). 
9 LESNE U. DREYFUS: C. r. Soc. BioI. Paris 71, 153 (1911). 

10 KONSTANSOFF: C. r. Soc. BioI. Paris 72, 263 (1912). 
11 ZOLOG: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 217 (1928). 
12 Sl\IITH, M. J.: J. of Immun. 5, 239 (1920). 
13 LUlVIIERE U. CHEVROTIER: C. r. Acad. Sci. Paris 171, 741 (1920). 
14 BRODIN U. HUCHET: C. r. Acad. Sci. Paris 173, 865 (1921). 
15 IW,I.~OFF: Z. Hyg. 108, 152 (1927). 
16 MATSUDA: Z. Immun.forschg 59, 319 (1928). 
17 RODET, A.: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 682 (1924). 
18 LrJ.YIIERE U. COUTURIER: C. r. Acad. Sci. Paris 176, 1019 (1923). 
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vivo" ablaufenden Antigen-Antikorper-Reaktionen zu manifesten, krankhaften 
Storungen luhren. Ailes, was uber diese Aussage hinausgeht, liegt bereits im 
hypothetischen Bereich, so daB der Spekulation ein ungewohnlich weiter und -
wie die umfangreiche Literatur lehrt - auch voll ausgenutzter Spielraum zur 
Verfugung steht. Man hat zwar noch den Eiweif3charakter der Antigene als ge
sicherte Pramisse betrachtet und daraus wichtige Schlusse abzuleiten versucht; 
hier handelt es sich aber um eine Verwechslung der beiden Funktionen, welche 
dem Antigen im anaphylaktischen Experiment zufallen, der sensibilisierenden 
bzw. antikorperbildenden Wirkung mit dem shockauslOsenden Vermogen. Nur 
die erstgenannte Fahigkeit hangt entweder vollig oder doch in hohem Grade 
von der proteiden Natur der als Antigene verwendeten Stoffe ab; der Shock 
kann dagegen auch durch die Injektion nichtproteider Substanzen, z. B. von 
diazotiertem Atoxyl oder von Polysacchariden hervorgerufen werden (KLop
STOCK!, J. TOMCSIK, TOMCSIK und KUROTSCHKIN2, R. LANCEFIELD3, WEIGMANN 
und LIESE4) u. a., sofern dieselben eine spezifische Affinitiit zu einem imsensi
bilisierten Versuchstier oder in seinen Organen bereits vorhandenen Antikorper 
besitzen. Benutzt man daher EiweiB zur AuslOsung anaphylaktischer Phano
mene - wie das ja in der Regel geschieht -, so ist nicht das EiweiB als solches 
fiir den positiven Erfolg maBgebend, 80ndern lediglich 8eine immunologi8che 
Reaktivitiit mit einem zugeharigen Antikarper; dementsprechend wird auch die 
Spezifitat der Anaphylaxie in diesem Falle nicht notwendigerweise durch die 
Spezifitat des EiweiBes bestimmt, sondern kann durch relativ kleine, mit dem 
EiweiB verbundene, nicht proteide chemische Gruppen eindeutig determiniert 
sein (LANDSTEINER5, MEYER und ALEXANDER6, H. SACHS?, Klopstock und 
SELTER8 u. a.). Diese.."Uberlegung ergibt also offenbar nur wieder das Resultat, 
daB eine Antigen-Antikorper-Reaktion die er8te Etappe jede8 anaphylakti8chen 
Prozes8es darstellt; sie ist jedoch zweifellos in erkenntniskritischer Hinsicht 
wertvoll, weil 8ie ge8tattet, 8iimtliche Hypothe8en abzulehnen, welche vom Eiweif3-
charakter der reaktion8auslo8enden Stoffe aU8gehen. 

Prinzipiell wichtig ist ferner noch eine andere Betrachtung. Die Reiz
effekte, welche wir im anaphylaktischen Versuch am lebenden Tiere oder am 
isolierten Organ feststellen, sind selbstverstandlich nur von der Intensitiit des 
Reizes und von den besonderen Funktionen (Lei8tung8energien) der gereizten 
Zellen, nicht aber von der Reizqualitiit abhangig. Dieselben Storungen, welche eine 
Antigen-Antikorper-Reaktion hervorruft, konnen somit auch durch andere Fak
toren erzeugt werden, falls diese auf die gleichen Zellen und in gleicher Starke 
reizend einwirken. Es muB also die Moglichkeit zugegeben werden, daB eine Reihe 
von pathologischen' Erscheinungen existiert, die den namlichen physiologischen 
Mechanismus besitzen wie die anaphylaktischen Prozesse und von diesen nur 
durch die Art des auslOsenden Reizes abweichen, d. h. durch ein fiir die Patho
genese der Symptome irrelevantes Moment. Zweitens sieht man sofort ein, 
daB die experimentelle Analyse derartiger "anaphylaktoider" Phanomene die 
fundament ale Frage nicht beantworten kann, warum eine Antigen-An#7corper
Reaktion aut bestimmte Zellen reizend oder 8chiidigend wirkt; wohl laBt sich der 
Reizeffekt auf diesem Wege weitgehender aufklaren als durch die bloBe Be-

l KLOPSTOCK: Zitiert auf S. 696. 
2 TOMCSIK u. KUROTSCHKIN: Zitiert auf S.697. 
3 LANCEFIELD, R.: Zitiert auf S. 691. 
4 WEIGMANN u. LIESE: Klin. Wschr. r, 313 (1928). 
5 LANDSTEINER: Zitiert auf S.696. 
6 MEYER u. ALEXANDER: Zitiert auf S.696. 
7 SACHS, H.: Zitiert auf S. 696. 
8 KLOPSTOCK u. SELTER: Zitiert auf S.696. 
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trachtung anaphylaktisch reagierender Tiere, aber der ursachliche Konnex 
zwischen Reiz und Reizerfolg wird durch solche Erkenntnis nicht beriihrt und 
bleibt unserer Einsicht verschlossen. Nun ist gerade die Losung dieses Problems 
bei allen Formen physiologischer und pathologischer Zellreizung auBerordent
lich schwierig, und man hat sich daher bei der Anaphylaxie zunachst weniger 
mit dem "Warum" als mit dem "Wie" beschaftigtundinersterLiniefestzustelien 
versucht, unter welchen Bedingungen eine Antigen-Antikorper-Reaktion zell
reizende oder zellschiidigende Auswirkungen entfalten kann. 

Innerhalb und auBerhalb des Organismus ist jede Zelle, die man in lehen
dem Zustande untersuchen will, von Fliissigkeit umgeben. Aile Beobachtungen 
konnen sich daher nur auf diesen Komplex (Zelle plus extracellulares fliissiges 
Milieu) beziehen. FaBt man die ortliche Verteilung der beiden Komponenten 
einer Antigen - Antikorper -Reaktion ins Auge, so sind offenbar drei Falle 
denkbar: 

1. Die Zelle enthalt das Antigen, und der Antikorper tritt plOtzlich in der 
Umgebungsfliissigkeit auf; 

2. die Zelle enthalt den Antikorper, und das Antigen wird an dieselbe 
herangebracht; 

3. die Zelle enthalt weder Antigen noch Antikorper und beide Reaktions
komponenten stoBen extracellular aufeinander. 

Es ist klar, daB die erste Kombination weder der aktiven noch del' passiven 
anaphylaktischen Versuchsanordnung entspricht. Wir wissen jedoch, daB die 
verschiedensten antigenhaltigen Zellen (Erythrocyten, Leukocyten, Spermato
zoen, Bakterien, Protozoen usw.) tatsachlich pathologisch beeinfluBt werden, 
wenn Antikorper von auBen an dieselben herantreten (sog. cytolytische oder 
cytotoxische Immunitatsreaktionen); ferner,. daB die Injektion eines Immun
serums, welches Antikorper gegen die Zellbestande eines Versuchstieres ent
halt, bei diesem anaphylaxieartige Erscheinungen hervorruft, deren Art und 
Lokalisation durch die Einverleibungsart des Antikorpers d. h. durch die Zell
formen bestimmt wird, mit welchen man den Antikorper in briisken, un
mittelbaren Kontakt bringt; nach subcutaner Injektion entstehen an der Appli
kationsstelle Odeme, Entziindungen und Nekrosen, nach intravenoser Shock
symptome genau wie im typischen anaphylaktischen Experiment. Es lage 
daher nahe, fUr die Anaphylaxie einfach eine umgekehrte Verteilung der Reak
tionskomponenten anzunehmen (Fall 2 des Schemas); das tun die "celluZiiren 
Theorien", welche somit den Sitz der aus16senden Antigen-Antikorper-Reaktion 
in die Zellen bzw. in ihre Grenzschichten (Membranen) oder wenigstens an ihre 
Oberflachen verlegen. Die hurnoralen Hypothesen halten dagegen den dritten Fall 
fUr wahrscheinlicher oder gar fiir allein moglich; die Zellen sollen also durch eine 
"Umgebungsreaktion" sekundar gereizt oder geschadigt werden, ohne sich am 
prim aren V organg durch eigene immunologische Reaktionsfaktoren zu beteiligen. 
Die Argumente, welche in der Diskussion iiber die Berechtigung del' beiden 
gegensatzlichen Auffassungen vorgebracht wurden, sind bereits an anderen 
Stellen ausfUhrlich erortert worden (s. S. 713). Hier sei nur erganzend bemerkt, 
daB nul' wenige Versuche angestellt wurden, um die humoralen Hypothesen 
durch Reduktion auf einfachere VerhaltniEse zu verifizieren. Man kann ja 
lebende Zellen odeI' Gewebe (z. B. den Uterus oder Diinndarmsegmente von 
normalen Meerschweinchen) ohne weiteres in Fliissigkeiten halten, in welch en 
man eine Antigen-Antikorper-Reaktion ablaufen laBt, und priifen, ob die Zellen 
bzw. Gewebe durch eine solche "Umgebungsreaktion" in Mitleidenschaft ge
zogen werden; es steht nichts im Wege, zu diesem Zwecke passiv praparie
renden d. h. im engsten Wortsinne "anaphylaktischen" Antikorper und das 
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zugehorige "Anaphylaktogen" zu benutzen, da man weiB, daB zwischen diesen 
beiden Komponenten tatsachlich eine Vitroreaktion stattfindet (s. S. 708). 
Derartig angeordnete Experimente von DALE und KELLAWAyl sowie von DOERR2 

lieferten jedenfalls bisher vollig negative Ergebnisse. 
Entschieden ist der Streit um den Sitz der anaphylaktischen Antigen

Antikorper-Reaktion noch nicht. Wie DOERR in letzter Zeit wiederholt betonte, 
muB die Moglichkeit zugegeben werden, daB beide Hypothesen richtig sind, 
jedoch jede nur innerhalb eines speziellen Bedingungskomplexes; zu dieser 
aprioristischen Konzession notigt vor allem die Uberlegung, daB der Reizeffekt 
von der Reizqualitat unabhangig ist und daB daher humorale und an die Zellen 
gebundene Antigen-Antikorper-Reaktionen dieselben Storungen hervorrufen 
konnten, sofern sich ihre reizende Auswirkung auf die gleichen Zellformen er
streckt. Auch die durch die experimentelle Analyse zutage geforderten Tat
sachen wtirden eine solche provisorische, vermittelnde Stellungnahme recht
fertigen; sie sprechen bald mehr fiir die cellulare, bald mehr fiir die humorale 
Theorie (wie die neueren Arbeiten tiber die "umgekehrte Anaphylaxie" der 
Mause ul)d Kaninchen"[s. S. 750)], und es diirfte daher vielleicht verfehlt sein, 
aus einzelnen Fakten die ausschlieBliche Gtiltigkeit des einen oder des anc.eren 
Standpunktes zu folgern, statt die Geltungsbereiche durch Fixierung der beson
deren Voraussetzungen eines positiven Erfolges voneinander abzugrenzen. 

Die zur Zeit noch bestehende UngewiBheit tiber den Sitz der Reaktion beein
fluBt natiirlich auch die Auffassungen tiber den Zusammenhang zwischen Reiz 
und Reizeffekt. G. H. VVELLS3 schreibt: " ... we cannot escape the fact that 
the manifestations of anaphylactic shock resemble in all respects those of an 
acute intoxication". In allen Perioden der Anaphylaxieforschung hat diese 
Vorstellung eine unverkennbare Vorherrschaft ausgetibt. Sie .1aBt im Rahmen 
des hier entwickelten Gedankenganges eine doppelte Ausdeutung zu: 

a} Das hypothetische Gift ("Anaphylatoxin") ist ein Produkt der Antigen
Antikorper-Reaktion; nicht diese, sondern das Gift wirkt zellreizend bzw. 
zellschadigend ; 

b) die Antigen-Antikorper-Reaktion stellt selbst das zellreizende Agens 
dar, und die gereizten Zellen liefern das Gift, dessen Aktion in den anaphylak
tischen Symptomen zum Ausdruck gelangt. 

Verschieden ware also die Giftquelle bzw. der Ort der Gilftbidung, und es 
braucht nicht naher begrtindet zu werden, daB die erste Konzeption den humo
ralen Sitz der Antigen-Antikorper-Reaktion voraussetzt oder doch von diesel 
Annahme als del' weitaus wahrscheinlicheren ausgehen muB, wahrend sich die 
zweite besser mit den cellularen Theorien vertragt; de facto haben sich die beiden 
Ideenrichtungen auf der a priori vorgezeichneten Basis entwickelt. 

Betrachtet man die Antigen-Antikorper-Reaktion als den toxigenen ProzeB, 
so konnte die Matrix des Giftes nnr 'im Antigen oder im Blute des Tieres gesucht 
werden, in welchem die Reaktion ablauft. Eine Giftbildung aus dem Antigen 
mtiBte aber durch eine chemische Veranderung desselben, etwa durch eine 
fermentative, rapid verlaufende Aufspaltung erfolgen, und es ist nicht gelungen, 
bei den in vitro vorsichgehenden Immunitatsreaktionen solche "Antigenzer
setzungen" nachzuweisen. Das Antigen ist vielmehr im Antigen-Antikorper
Komplex in unverandertem Zustande enthalten und kann durch Dissoziation 
des Komplexes wieder mit seinen nrsprtinglichen Eigenschaften frei gemacht 
.verden. In Anbetracht del' Gleichartigkeit der anaphylaktischen Erscheinungen 

1 DALE U. KELLAWAY: Zitiert auf S.713. 
2 DOERR: Zitiert im Handb. d. path. Mikroorg., 3. Anfl., 1, 901. 
3 WELLS: The chemical aspects of immunity, S.208 (1925). 
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trotz Verscbiedenheit der auslosenden .Antigene,miillte man ferner zugeben j 

daB aus Proteinen, Kohlehydraten (Polysacchariden), diazotiertem Atoxyl usw. 
stets dasselbe Gift entsteht, und das darf wohl als ausgeschlossen bezeichnet 
werden. Die Behauptung, daB das zirkulierende Blut eines Tieres giftig werden 
kann, wenn in demselben eine .Antigen-.Antikorper-Reaktion stattfindet, wiirde 
sich natiirlich mit dem Postulat eines einheitlichen Anaphylatoxins ohne weiteres 
vertragen; die Lehre yon der "Blutgiftung" vermag aber - ganz abgesehen 
von ihrer exklusiv humoralen Einstellung - zwei wichtige Einwande nicht zu 
widerlegen: Erstens ist der Beweis, daB das Blut im Shock toxische Eigenschaften 
a,nnimmt d. h. daB das Shockblut beirn normalen Tiere anaphylaktische Sym
ptome hervorruft, bisher miBgliickt, und zweitens reagieren auch die blutfrei 
gespiilten Organe sensibilisierter Tiere auf den Kontakt mit Antigen, obwohl 
bier die supponierte Giftquelle fehlt oder bis auf minimale Reste reduziert ist. 

Die AbstoBung eines Giftes durch sensibilisierte und durch Antigenkontakt 
gereizte Zellen wurde von MANw ARING1 und seiner Schule sowie von TH. LEWIS 
angenommen und zu begriinden versucht. MANWARING stiitzt sich auf Versuche, 
denen zufolge das aus der Leber des Hundes im anaphylaktischen Shock aus
tretende Blut toxisch d. h. fahig wird, bei normalen Hunden (intravenos inji
ziert) das typische Syndrom (Blutdrucksenkung, Kontraktionen der Blasen- und 
Darmmuskulatur) zu erzeugen. Diese Angabe konnte jedoch von SOLARl2 

nicht in vollem Umfange bestatigt werden (s. S. 729), und im Oarotisblut des 
Shockhundes vermochte MANWARING ebensowenig wie friiher R. WEIL3 'ein 
Shockgift zu finden, obwohl sehr groBe Mengen solchen Blutes normalen Hunden 
transfundiert wurden. Auf das Meerschweinchen laBt sich der von MANWARING 
gezogene SchluB auf die Existenz eines in der Leber produzierten "Anaphyla
toxins" iiberhaupt nicht iibertragen; denn der isolierte glatte Muskel des sensi
bilisierten Meerschweinchens kontrahiert sich, sobald er von Antigen beriihrt wird, 
also ohne jede Mitwirkung der Leber. TH. LEWIS4 hat sich mit der Pathogenese 
der Quaddeln beschaftigt, welche bei gegen Pferdeserum, EiereiweiB, Fischextrakt 
usw. iiberempfindlichen Menschen auftreten, wenn man die betreffenden Sub
stanzen intracutan oder cutan appliziert. Die Quaddelreaktion, die als lokaler 
"Gewebsshock en miniature" aufgefaBt werden kann, wird nicht nur beim 
sensibilisierten Menschen durch Antigen, sondern auch bei normalen Personen 
durch Ristamin oder durch Kalte oder Ritze, bei manchen Individuen durch 
mechanische Reize, z. B. durch bloBes Streichen iiber die Haut (Urticaria 
factitia) hervorgerufen. Nach TH. LEWIS wirken nun samtliche urticariogene 
Reize nicht unmittelbar, sondern dadurch, daB sie die Zellen (Hautepithelien, 
GefaBendothelien) zur Abgabe histaminahnlicher Stoffe ("H-Substanzen") ver
anlassen, welche auf die Capillaren erweiternd wirken, die Permeabilitat ihrer 
Wandungen steigern und die lokalen Nervenendigungen erregen, wodurch auBer
dem eine reflektorische Dilatation der Arteriolen im Reaktionsgebiet zustande 
kommt. FiIT die urticariogenen Effekte des Histamins selbst hat diese Auffassung 
keinen ersichtlichen Sinn; sie bedeuten sogar einen gewissen Widerspruch, weil 
das Histamin ein Reizgift fiir Endothelien ist und man daher vor der Alternative 
steht, daB entweder gerade dieser Reiz nicht zur AbstoBung von neuem Histamin 
bzw. von "H-Substanz" fiihrt, oder daB nicht nur das injizierte Histamin die 
lokale Veranderung erzeugt, sondern daB sich an dem Effekt ein pharmako-

1 MANWARING: Zitiert auf S.728. 
2 SOLARI: Zitiert auf S.729. 
3 WEIL, R.: J. of Immun. 2, 525 (191.7). 
4 LEWIS, TH.: The blood vessels of the human skin and their responses. London: 

Shaw & Sons 1927. 
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dynamisch identischer, aber von den Zellen gelieferter Stoft beteiligt. 1m Gewebs
saft der Quaddeln konnten LEWIS und GRANT die hypothetische H-Substanz 
in Form von Histamin weder chemisch noch biologisch nachweisen. LEWIS 
und HARMER! erzeugten aber bei Menschen mit Urticaria factitia durch mecha
nische Reizung groBer Partien der Rumpfhaut ausgedehnte Quaddeleruptionen 
und konstatierten, daB nun bestimmte Allgemeinerscheinungen auftraten (R6tung 
des Gesichtes, Erh6hung der Hauttemperatur, geringe Blutdrucksenkung), 
welche beim normalen Individuum in ganz gleicher Art und Kombination durch 
subcutane Einspritzung kleiner Histamindosen (0,3 mg) aus16sbar sind. LEWIS 
schlieBt aus diesen Beobachtungen, daB die Quaddelbildung mit dem Frei
werden histaminahnlicher Stoffe im Hautgewebe einlwrgeht bzw. kausal ver
kniipft ist. Ferner fand H. KALK2 , daB Menschen mit Dermographismus auf 
starkes Biirsten der Haut mit vermehrter Magensaftsekretion und erheblicher 
Steigerung del' HCI-Absonderung reagieren, eine Erscheinung, welche fiir die 
Wirkung von subcutan injiziertem Histamin charakteristisch sind. TH. LEWIS 
ist geneigt, seine vorerst nur fiir die Urticariogenese aufgestellte Theorie auch 
auf die anaphylaktischen Reaktionen anzuwenden; sie hatte vor del' Auffassung 
von MANWARING den prinzipiellen Vorzug, daB sie die HistaminabstoBung nicht 
auf ein einziges Organ (die Leber) beschrankt, sondern diese Fahigkeit Zell. 
formen zuschreibt, welche im Organismus weitverbreitet sind (Epithelien und 
Endothelien). Die Theorie von TH. LEWIS staBt indes im Bereiche del' Ana
phylaxie auf mehrfache Widerspriiche, auf welche vor kurzer· Zeit DOERR auf
merksam machte3, und VOl' allem konnte del' exakte Nachweis von Histamin 
im anaphylaktischen Shockblut noch nicht erbracht werden. 

Sowohl MANwARING wie TH. LEWIS vermuten, daB das Gift entweder Histamin selbst 
ist odeI' eine dem Histamin chemisch verwand~e und mit ihm hinsichtlich del' pharmako
dynamischen Leistung identische Substanz. Die Ahnlichkeit del' anaphylaktischen Reaktionen 
mit den lokalen und allgemeinen Wirkungen des Histamins (Abkiirzung ffir "p-lmidazolyl
athylamin" odeI' ,,4 [5]-Aminoathylirr),idazol") ist in del' Tat auffallend, um so mehr, als sie 
sich auf aIle im Experiment untersuchten Tierspezies erstreckt; es sind nicht nul' die klini
schen Symptome (einschlieBlich ihres physiologischen Mechanismus) im allgemeinen4 gleich
artig, sondern es konnte gezeigt werden, daB ein weitgehender Parallelismus zwischen del' 
Histaminempfindlichkeit del' verschiedenen Tierarten und ihrer anaphylaktischen Reak
tivitat besteht. Sehr instruktiv ist in diesel' Beziehung folgende, del' wiederholt zitierten 
Abhandlung von DOERR entlehnte, aus den Arbeiten von DALE und LAIDLAW, LESCHKE, 
SIEBURG, SCHENK, M. GUGGENHEIM', C. VOEGTLIN und H. A. DYER6, W. G. SCHMIDT und 
A. STAEHELIN7 u. a. zusammengestellte Tabelle (s. S. 746), in welcher die t6dlichen Minimal
dosen von Hi~taminchlorhydrat bzw. Hista.minphosphat pro 1 kg K6rpergewicht ange
geben werden. 

lsolierte, tiberlebende Organe normaler Tiere (Uterus odeI' Dtinndarmsegment yom 
Meerschweinchen, GefaBpraparate von Kaninchen odeI' Meerschweinchen, Leber des Hundes) 
verhalten sich gegen Histamin qualitativ so wie die gleichen Organe sensibilisierter Tiere 
gegen Antigenkontakt. Die anaphylaktische Kontraktion des glatten Muskels wird ferner 
durch niedrige Formaldehydkonzentrationen (1: 750 odeI' weniger) verhindert odeI', falls sie 

1 LEWIS u. HARMER: Heart 13, 337 (1926). 
2 KALK, H.: Klin. Wschr. S, 64 (1929). 
3 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 1, 916-91S. 
4 1m einzelnen sind jedoch von FRIED BERGER und seinen Mitarbeitern, HEYDE, )IAS

SINI, MODRAKOWSKI, SMITH, HANKE und KaSSLER u. a. Untersclllede festgestellt worden; 
in neueren, am Kaninchen ausgeftihrten vergleichenden Untersuchungen kommt L. H. BALLY 
[J. of Immun. 17, 191, 207, 223 (1929)] zu dem SchluB, daB del' anaphylaktische Shock bei 
diesel' Tierart nicht auf eine p16tzliche Histaminentwicklung zurtickgefiihrt werden kann, 
da die experimentelle Analyse del' S:y"Illptome zu groBe Differenzen ergab. 

5 GUGGENHEIM: Die biogenen Amine (Monographien PhysioI.), 2. Auf I. Berlin: Julius 
Springer 1924 (daselbst die tibrigen Literaturangaben!). 

6 VOEGTLIN, C. u. H. A. DYER: Zitiert auf S.658. 
7 SCHWIDT, W. G. u. A. STAEHELIN: Zitiert auf S.658. 
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bereits besteht, sofort riickgangig gemacht, genau so wie die Reizwirkung des Histamins 
(A. J. KENDALL, ALEXANDER und HOLMESl). 

DaB Histamin aus verschiedenen Geweben wie Leber, Lunge, Haut usw. in reinem Zu· 
stande und unter sicherem AusschluB einer bakteriell·fermentativen Zersetzung der Gewebs
proteine dargestellt werden kann, laBt sich nach den Untersuchungen von BEST, DALE, 
DUDLEY und THORPE2, von HARRIS u. a. nicht bezweifeln; die gewonnenen Mengen waren 
z. T. recht betrachtlich und ausreichend, urn intraveniis injiziert beim normalen Tiere schweren 
Shock auszuliisen. Die Behandlung der Gewebe, welche das Histamin frei machte, bestand 
in bloB mechanischer Verarbeitung (Verbreiung, Zellzertriimmerung); dementsprechend be
ruht die physiologische Wirkung mancher frischer Organextrakte nach DALE auf ihrein Ge· 
halt an liberiertem Histamin und dem ahnlich toxischen Cholin. DALE nimmt daher an, 
daB Histamin und Cholin in den lebenden Zellen bereits praformiert seien, vielleicht in Form 
von leicht zerfallenden, an sich unwirksamen Verbindungen, und daB sie leicht an die urn· 
gebenden Fliissigkeiten abgegeben werden; diese Abgabe miiBte nicht notwendig an die 

Einverleibungsart 

Tierspezies intravenos intracerebral I subcutan I intrapelitoneal 

Meerschweinchen 
Hund 
Taube ... 
Kaninchen . 
WeiBe Maus 
WeiBe Ratte 
Katze 
Affe .. 
Friische 

Dosis minima letaIis in il'IilIigrammen 

12-20 

3000,0 

Zerstiirung der Zellform gebunden sein, sondern kiinnte auch durch Reize von geniigender 
lntensitat in Gang gesetzt werden. ABEL und KUBOTA3 vertraten sogar schon 1919 den Stand
punkt, daB Histamin normalerweise in allen Geweben auftritt und im Organismus physio
logische Funktionen als Reizstoff fiir die Magen-Darm-Muskulatur und die CapillargefaBe 
zu erfiillen habe; es ware also ein "lnkret" und der anaphylaktische Shock im Sinne dieser 
Deduktionen eine Folge seiner briisk gesteigerten Ausschiittung in die Blutbahn. DaB die 
AbstoBung von Histamin nicht mit dem Untergang der Zellen verkniipft sein kann - falls 
sie wirklich die Ursache der anaphylaktischen Phanomene ware -, ergibt sich schon daraus, 
daB sich Tiere nach dem Uberstehen eines schweren Shocks meist auBerordentlich rasch er
holen und durchaus normale Funktionen zeigen. 

Es wurde betont, daB die Histamintheorie, selbst in der bestechenden Fas
sung, die ihr TH. LEWIS verliehen hat, die Summe der durch Beobachtung und 
Experiment gesicherten Tatsachen nicht befriedigt. Schon das Verhalten des 
isolierten glatten Muskels sensibilisierter Meerschweinchen widerstrebt dieser 
Hypothese. Der yom Peritoneum uberkleidete Uterus zieht sich auf Antigen
kontakt ebenso schnell zusammen wie auf die Beruhrung mit Histamin, und 
am Diinndarm zeigt die Kontraktion in beiden Fallen die gleiche kurze oder 
verliingerte Latenz, je nachdem man Antigen bzw. Histamin auf die serose 
AuBenfliiche oder die innere Schleimhautfliiche aufbringt (KENDALL und V AB

NEy4). Welche Zellen sollen also bei der anaphylaktischen Reaktion Histamin 
ausstoBen? Die glatten Muskelfasern? Und wenn man den Uterus eines mit meh
reren Antigenen sensibilisierten Meerschweinchens pruft, kann man bekanntlich 
oft zwei oder mehrere gIeich starke anaphylaktische Kontraktionen nacheinander 
hervorrufen; warum erschopft sich der "Histaminvorrat" des kleinen Gewebs
sUi.ckes nicht schon infolge des ersten Reizes, obzwar die folgenden mindestens 

1 KENDALL, ALEXANDER U. J. HOLMES: J. info Dis. 41, 137 (1927). 
2 BEST, DALE, DUDLEY U. THORPE: J. of Physiol. 62, 397 (1927). 
3 ABEL U. KUBOTA: J. of Pharmacol. 13, 243 (1919). 
4 KENDALL U. VARNEY: Zitiert auf S. 654. 
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qualitativ, ja, soweit man das zu beurteilen vermag, auch quantitativ adaquat 
sind~ 

Gerade die fast inkubationslose (s. S. 654) Kontraktion des sensibilisierten und 
yom Antigen getroffenen isolierten glatten Muskels muB den Eindruck erwecken, 
daB die Vermittlung eines Giftes zwischen Antigen-Antikorper-Reaktion und 
Reizeffekt ein uberflussiges hypothetisches Element reprasentiert, und daB ein 
physikali8cher Proze{J, z. B. eine StOrung der Losungsbedingungen der Zell
kolloide (DALEl) oder eine Anderung des elektrostatischen Potentials der Zellen 
(R. WElL), vollig ausreicht, urn die Reizfolge zu erklaren. Es ist durchaus nicht 
notwendig, die Antigen-Antikorper-Reaktion selbst in das Innere der Zellen 
zu verlegen; sie konnte ebensogut in den oberfliichlichsten Grenzschichten des 
Zellprotoplasmas stattfinden (Membranhypothese von DOERR2 ), an welche ja 
das Antigen zuerst herantritt, wahrend ein rasches Eindringen des letzteren 
in den Zell-Leib schon in Anbetracht seiner hochkolloiden Beschaffenheit kaum 
denkbar ist. Wie bereits an anderer Stelle (s. S. 662) auseinandergesetzt wurde, 
ist es uberhaupt nicht die definitive Absattigung des Antikorpers durch das 
Antigen, welche den anaphylaktischen Reiz darstellt, sondern ein derselben 
vorausgehendes Reaktionsstadium, das man sich wohl - ganz im Sinne der 
Membranhypothese - als ein seinem Wesen nach noch unbekanntes "Kontakt
phanomen" vorzustellen hat. Sind die Reaktionskomponenten umgekehrt lokali
siert, befindet sich also das Antigen in der Zelle, und wird der Antikorper von 
auBen an die Zelle herangebracht, so wird die eintretende Zellschadigung jeden
falls nicht auf ein Gift, speziell auf Histamin, bezogen. Paramacien sind selbst 
fur hohe Histaminkonzentrationen nicht empfindlich (HOPKINS3); durch Anti
paramaecienserum werden sie aber trotzdem gereizt oder gelahmt (R6sSLE4, 
MASUGl5 u. a.). Die Verlegung des Ortes der anaphylaktischen Antigen-Anti
korper-Reaktion in die Zellen bzw. in ihre Grenzschichten (die cellulare Theorie 
der Anaphylaxie) wurde sich daher einer Inkonsequenz schuldig machen, wenn 
sie zu einem vermittelnden Gift ihre Zuflucht nimmt und die weit wahr
scheinlicheren physikalischen Veranderungen von vornherein als belanglos 
betrachtet. 

Die theoretische Eliminierung eines anaphylaktischen Giftes im chemischen 
Wortsinne kann natiirlich auch in der Weise erfolgen, daB man zwar physikalische 
Veranderungen als den eigentlichen Zellreiz betrachtet, den Schauplatz derselben 
jedoch von den Zellen weg und in die Blutbahn verlegt. Durch die im Blute 
ablaufende Antigen-Antikorper-Reaktion sollen Flockungen bzw. Dispersitats
anderungen der Plasmaproteine ("Erschutterungen des kolloiden Gleichge
wichtes", "Kolloidoklasien") hervorgerufen werden, welche reizend auf die 
Uferzellen des Blutstromes (die Endothelien) wirken (WIDAL und seine Mit
arbeiter, LUMIERE6, KOPACZEWSKI7, P. SCHMIDTB, HANZLIK, DE EDS, EMPEY 
und FARR9 u. v. a.). Diese humoral orientierten physikalischen Hypothesen 
stutzen sich auf folgende Tatsachen: 1. daB der Shock durch intravenose Erfolgs
injektion ausgelOst wird; 2. daB der anaphylaktische Antikorper bzw. die den-

1 DALE: Bull. Hopkins Hosp. 31, 310 (1920). 
2 DOERR, R.: 14. Kongr. d. dtsch. Dermat. Ges., Leipzig 1925, gedruckt im Arch. 

f. Dermat. 
3 HOPKINS, zitiert nach GUGGENHEIM: Die biogenen Amine, S. 222. 
4 ROSBLE, R.: Verh. dtsch. path. Ges., 13. Tag., Leipzig 1909, 158. 
5 NllSUGI: Krkh.forschg 5, 375 (1928). 
6 LUl.IfI:ERE, A.: Le probleme de l'anaphylaxie. Paris: G. DOll 1924. 
7 KOPACZEWSKI: Rev. MM. 39, 129, 211 (1922). 
8 SCHMIDT, P.: Zitiert auf S. 720. 
9 HANZLIK, DE EDS, EMPEY U. FARR: J. of Pharmacol. 32, 273 (1928). 
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selben enthaltenden Immunsera meist mit dem Antigen in vitro ausflocken; 
3. daB man durch intravenose Injektion von Immunpracipitaten oder anderen 
feindispersen Stoffen beim normalen Tiere anaphylaktoide Symptome zu erzeugen 
vermag; und 4. daB man im Blutplasma ana phylaktisch reagierender Tiere (Meer
schweinchen) mannigfache Veranderungen, darunter auch Flockungen und 
andere optisch faBbare Zustandsanderungen der Plasmakolloide (KOPACZEWSKI 
und BEMl, G. S. RAMSDELL und C. C. KAST2 u. a.) beobachtet hat. Keines 
dieser Argumente ist jedoch eindeutig ... und beweisend. Alle derartigen Auf
fassungen sind nicht imstande, das Verhalten der isolierten, blutfrei gespillten 
Shockgewebe (Shockorgane) zu erklaren, und tiber diese Schwierigkeit hilft 
auch nicht die (mit sicheren Tatsachen in Widerspruch stehende) Behauptung 
von P. SCHMIDT hinweg, daB sich die glatten Muskeln an der anaphylak
tischen Shockreaktion des intakten Tieres tiberhaupt nicht beteiligen, weder 
beim Meerschweinchen noch bei irgendeiner anderen Tierspezies; fUr jeden 
Fall fehlt in diesen Versuchsanordnungen das normale, zirkItlierende Blut, 
dessen physikalische Umwandlullg den auslOsenden Reiz fUr die Endothelien 
bilden solI. 

Durch die vorstehenden Auseinalldersetzungen sind nur die Grundlinien 
gezogen, auf welchen sich die Hypothesen tiber den intimen Mechanismus der 
anaphylaktischen Reaktionen bewegen. DaB in diesem Rahmen zahlreiche 
Varianten Platz gefunden haben, ist begreiflich; ihre ausftihrliche Kritik er
scheint indes nicht erforderlich, urn so mehr, als vielfach ganz oberflachliche 
Analogien (wie z. B. mit dem D'HERELLEschen Bakteriophagenphanomen, 
W. GOHS'3) herangezogen oder bereits widerlegte Ansichten (namentlich die 
fermentative Aufspaltung der proteiden Antigene) aufs neue ins Treffen gefUhrt 
wurden. Die meisten del' aufgest.ellten Theorien greifen uberdies aus dem Kom
plex der einwandfreiell Versuchsergebnisse einzelne Fakten und Befunde heraus 
und machen gar keinen Versuch, allen Resultaten experimenteller Forschung 
gerecht zu werden; eine Hypothese, welche diese .Forderung erfiillt, liegt noch 
trotz alIer aufgewendeten Arbeit im Felde del' Zukunft. Diesel' unbefriedigende 
Zustand erschwert selbstverstandlich die Beurteilung, ob und in welchem Um
fange pathologische Erscheinungen, welche hinsichtlich ihrer experimentellen 
odeI' naturlichen Entstehlmgsbedingungen vom Typus cler klassischen ana
phylaktischen Versuche abweichen, zur Anaphylaxie zu rechnen sind. Das 
folgende Kapitel gewahrt einen Uberblick uber cliese auch fill' die klinische 
Pathologie wichtigen Fragen. 

VII. Die mit der Anaphylaxie verwandten Phanomene 4• 

Je nach der Ansicht, die man sich tiber das Wesen und den Mechanismus 
del' unzweifelhaft anaphylaktischen Prozesse gebildet hat, kann das Gebiet del' 
"anaphylaktoiden" Erscheinungen engel' oder weiter begrenzt werden. Die 
Theorie von TH. LEWIS Z. B. besagt, daB es zu den spezifischen Leistungen der 
Endothelien gehort, auf Reize mit einer Histaminabgabe zu antworten, und daB 
nicht die Endothelreizung, sondern das frei werdende Histamin del' wesentliche 
pathogene Faktor ist; halt man es fUr minder wichtig, ob das Histamin im 

1 KOPACZEWSKI u. BEM: Zitiert auf S.720. 
2 RAlliSDELL, G. S. u. C. C. KAST: Zitiert auf S. 720. 
3 GORS, W.: Z. Immun.forschg 45, 141 (1926. 
4 Da die Darstellung in diesem Abschnitt der Abhandlung auf die vorausgehenden 

Kapitel aufgebaut ist, werden die an friiheren Stellen bereits angefiihrten Literaturangaben 
nicht wiederholt. 
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Organismus entsteht odeI' von auBen zugefiihrt wird, so komlte man die exogene 
Histaminvergiftung selbst miteinbeziehen und sie mit demselben Recht als 
"Anaphylatoxinwirkung" definieren, wie man das bei anderen toxischen Stoffen 
ohne weiteres getan hat, sobald man sie als die eigentliche Ursache del' ana
phylaktischen Storungen betrachtete. Noch umfangreicher wird das Gebiet 
fiir jene Rypothesen, welche ohne Gift auszukommen versuchen und die Endothel
reizung als ausreichendes pathogenetisches Moment bezeichnen. Menschen, 
Meerschweinchen, Katzen, Kaninchen, Runde, Ziegen, Tauben, Ratten reagieren 
auf die intravenose Injektion del' verschiedensten, physikalisch und chemisch 
vollig differenten Stoffe wie Wittepepton, Agarsol, wasserige Organextrakte, 
CUS04-Losung, BaS04-Suspension, Kongorot usw. mit akutem Shock (J. BORDET!, 
BIEDL und KRAUS, LUMIERE, Novy und DE KRUIF2, KOPACZEWSKI, HANZLIK 
und KARSNER3 , HANZLIK4 , H. T. KARSNER5 U. v. a.). DaB die GefaBendothelien 
durch solche Eingriffe gereizt werden, darf wohl angenommen werden; Histamin 
wird abel' dabei nicht frei, denn im Symptomenkomplex fehlen (von Ausnahmen 
abgesehen, die wahrscheinlich auf den Gehalt del' zur Injektion verwendeten 
Praparate an fertigem Histamin zu beziehen sind wie beim Wittepepton und 
manchen Organextrakten) die fUr dieses V ergiftungs bild charakteristischen 
Spasmen del' glatten Muskulatur, und del' isolierte glatte Muskel (Meel'schwein
chenuterus) wird durch die uberwiegende Mehrzahl diesel' Substanzen auch in 
vitro nicht beeinfluBt (HANZLIK und KARSNER). Del' Standpunkt, daB diese 
Erscheinungen und die anaphylaktischen Vorgange eine gemeinsame Basis 
haben, laBt sich vertreten, wenn man eine physikalische Endothelreizung in 
den Vordergrund del' Betrachtung stellt, und es bleibt dann gleichgultig, ob 
die als Reiz wirkende physikalische Veranderung in die Endothelien selbst odeI' 
in das zirkulierende Blut projiziert wird; daB die Reizung del' glatten Muskulatur 
bei den meisten anaphylaktoiden Reaktionen im Gegensatz zu den anaphylak
tischen ausbleibt, sucht HANZLIK so zu erklaren, daB die intravenos injizierten 
Stoffe infolge ihrer Beschaffenheit nicht fahig sind, in die Muskelzellen ein
zudringen und die Muskelsubstanz physikalisch zu beeinflussen. 

1m allgemeinen herrscht abel' doch die Tendenz, nur jene Phanomene in 
Relation zur Anaphylaxie zu bringen, bei denen eine Antigen-Antikorper
Reaktion als erste Phase des Reaktionsgeschehens mit Sicherheit odeI' Wahr
scheinlichkeit angenommen werden darf. Diesel' Forderung genugen zahlreiche 
pathologische Prozesse, die entweder nur als Folgen bestimmter Anordnungen 
von Laboratoriumsexperimenten bekannt und untersucht sind odeI' nach thera
peutischen Eingriffen am Menschen auftreten (Transfusionszufalle, Serumkrank
heit), odeI' auch unter natiirlichen Verhaltnissen (bei spontanen Infektionen, 
nach del' Ansiedelung von hoher organisierten Parasiten [Entozoen] odeI' bei 
den sogenannten Idiosynkrasien) zur Beobachtung gelangen. Scharf geschieden 
sind diese drei Kategorien natiirlich nicht, da die Einteilung ja nur auf dem 
auBeren AnlaB beruht, del' zur Erorterung des anaphylaktischen Charakters 
derartiger Krankheitsformen gefUhrt hat; die nachstehenden AusfUhrungen 
benutzen dieses Prinzip auch bloB, um die sich darbietende Mannigfaltigkeit 
einigermaBen zu sichten. 

1 BORDET, J.: C. r. Soc. BioI. Paris 74, 877 (1913). 
2 NoVY U. DE KRUIF: J. info Dis. 20, 499-776, insbes. 629 (1927). 
3 HANZLIK U. KARSNER: J. of Pharmacal. 14, 229, 379, 425, 449, 463, 470 (1919/20). 
4 HANZLIK. P. J.: J. amer. med. Assoc. 82, 2001 (1924). 
5 KARSNER in The Newer Knowledge of Bact. a. Immun., S. 966-988. Chicago Press 

1928. 
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1. Die inverse (umgekehrte) Anaphylaxie. 
Sie stellt eine Umkehrung des typischen passiv anaphylaktischen Versuches 

dar; es wird also zuerst das Antigen und in einem zweiten Akt das antikorper
haltige Immunserum eingespritzt. 

Wie bereits auf S. 714 hervorgehoben wurde, scheiterten bisher aIle Bemiihungen, 
beim Meerschweincken auf diesem Wege typischen Shock zu erzeugen. Dagegen Jieferten 
derartige Experimente an Kaninchen (v. PmQUET lmd SCHIOKl , E. L. OPIE2, OPIE und 
FURTW) sowie an weiBen Mausen (SOHIElI1ANN und MAYER) positive Resultate, doch waren 
die quantitativen Bedingungen der Inversion wesentJich von jenen der gewohnJichen passiven 
Versuchsanordnung verschieden, und es muBten bedeutende Quanten Immunserum intra
venDs injiziert werden, um den Erfolg zu erzwingen. OPIE und FuRTH z. B. wahlten ganz 
kleine Kaninchen (von 190-500 g Korpergewicht), injizierten denselben zuerst das Antigen 
(Pferdeserum oder HiihnereiereiweiB) subcutan oder intraperitoneal und nach 20 Stunden 
8-20 cem eines korrespondierenden Antiserums vom Kaninchen in die Ohrvene. Diese 
Antisera gaben in vitro mit hohen Verdiinnungen ihrer Antigene massige Pracipitate, und 
man muB sich daher die Frage vorlegen, ob diese "inverse Anaphylaxie" anders zu bewerten 
ist als die Shockphanomene und die lokalen Veranderungen, die man durch intravenose 
oder subcutane Injektion von gewaschenen Pracipitaten (s. weiter unten) hervorzurufen ver
mag. OPIE und .FURTH geben allerdings an, daB nach der intravenosen Injektion des Antigens 
eine Latenzperiode von 4-7 Stunden verstreichen muB, bevor die Auslosung des Shocks 
durch eine gleichfalls intravenose Injektion von Immunserum moglich ist, und man sieht 
zunachst nicht ein, warum unter diesen Umstanden die Flockung im Blute nicht eintreten 
solI. Restlos aufgeklart sind aber die VerhaItnisse keineswegs, und die Identifizierung des 
passiv anaphylaktischen Experimentes mit seiner Umkehrung erscheint einstweilen - auch 
mit Riicksicht auf das von OPIE und FuRTH bestatigte abweichende Verhalten des Meer
schweinchens - sehr fraglich. 

Halt man die inverse Anaphylaxie trotz dieser hier nur angedeuteten Be
denken fiir eine (an bestimmten Tierspezies) erwiesene Tatsache, so miiBte der 
bisherige Begriff der Sensibilisierung (aktive Erzeugung oder passive Zufuhr 
von Antikorper) fallen. Als sensibilisiert ware dann ein Tier zu bezeichnen, 
wenn eine der beiden Reaktionskomponenten, sei es nun der Antikorper oder 
das Antigen, in seinem Organismus in geniigender Menge und in geeignetem 
Zustande (diese Einschrankung ergibt sich aus der Latenzperiode der passiven 
Anaphylaxie und ihrer Umkehrung) vorhanden ist; als desensibilisiert, wenn 
die vorhandene Reaktionskomponente durch ihren immunologischen Ant
agonisten abgesattigt und die auf ihr beruhende Reaktivitat auf diese Weise 
beseitigt wird. In der Tat konnten OPIE und FURTH sowie SCIDEMANN und MEYER 
zeigen, daB Kaninchen und Mause, welche einen invers anaphylaktischen Shock 
iiberstanden haben, auf eine zweite intravenose Injektion groBer (sonst letaler) 
Dosen Antiserum nicht mehr reagieren. Die theoretische Konsequenz, die sich 
hieraus ergeben wiirde, ist klar; die "Sensibilisierung" kann nicht darauf beruhen, 
daB der anaphylaktische AntikOrper die besondere Fahigkeit besitzt, die Gewebe 
"iiberempfindlich" zu machen, da die praventive Einverleibung des Antigens 
(unter AusschluB der Antikorperbildung im Organismus!) denselben Effekt hat. 
Antigen und Antikorper wirken vielmehr lediglich durch ihre Anwesenheit (oder 
hochstens dadurch, daB sie gewisse Lagebeziehungen zu bestimmten Zellen 
gewinnen) und so die Reaktion mit der zweiten von auBen zugefiihrten Kompo
nente ermoglichen; gegen die Reaktion selbst sind die Gewebe des "sensibili
sierten" Tieres ebenso empfindlich wie die des normalen. Dieser von E. L. OPIE 
gezogene SchluB laBt sich iibrigens schon aus der gewohnlichen passiven Ver
suchsanordnung ableiten (DOERR). 

1 v. PmQUET u. SCHIOK: Die Serumkrankheit. Wien 1905. 
2 OPIE: J. of Immun. 9, 255 (1924). 
3 OPIE u. FURTH: J. of exper. Med. 43, 469 (1926). 
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2. Der passiv anaphylaktische Versuch unter Substitution des 
immunisatorisch el'zeugten durch einen praexistenten N ormalantikol'pel'. 

1m Plasma von Menschen odeI' Tieren konnen bekanntlich normale Anti
korper vorhanden sein, welche sich gegen die Plasmaproteine anderer Tier
spezies (Normalpracipitine) odeI' gegen Erythrocyten anderer Tierarten bzw. 
gegen die Erythrocyten anderer Individuen del' gleichen Art richten (normale 
Hetero- und Isoagglutinine, normale Hetero- und Isolysine). Injiziert man dem 
den Normalantikorper besitzenden Tier das korrespondierende Antigen intra
venos, so treten Shocksymptome auf, die zweifellos durch die Antikorper-Antigen
Reaktion bedingt sind; darf man sie als anaphylaktische Prozesse betrachten 
odeI' nicht? Die Beantwortung diesel' Frage hangt offenbar zunachst davon 
ab, ob man dem anaphylaktischen Antikorper eine Sonderstellung einraumen 
und ihm Eigenschaften zuschreiben will, welche seine Abtrennung von den 
Pracipitinen, Hamagglutininen und Hamolysinen rechtfertigen (s. S. 706); tut 
man dies nicht, so entfallt naturlich vorerst diesel' immunologische Einwand. 
Zweitens konnte man yom Standpunkt del' cellularen Theorie geltend machen, 
daB del' Normalantikorper im Plasma, also humoral lokalisiert ist, und daB 
daher seine Reaktion mit dem Antigen in del' Blutbahn ablaufen muB; es ware 
indes moglich, daB auch die Zellen des reagierenden Tieres den Normalanti
korper enthalten, da diesel' w1!-hrscheinlich ebenso ein Sekretionsprodukt del' 
Zellen darstellt wie jeder immunisatorisch erzeugte. Drittens muB fUr den 
Fall, daB Erythrocyten die Rolle des Antigens ubernehmen, erwogen werden, 
ob nicht die beobachteten Erscheinungen als einfache mechanische Folgen einer 
im Blute stattfindenden Hamagglutination aufzufassen sind; daB massige, 
schwere ZirkulationsstOrungen verursachende Agglutinationen im stromenden 
Blute eintreten konnen, was £ruher mehrfach bezweifelt wurde, konnte SEIDEN

BERG l in meinem Laboratorium am Frosch und am Meerschweinchen durch 
mikroskopische Beobachtung geeigneter GefaBgebiete direkt optisch nachweisen 
(nicht veroffentlicht). Dieses Bedenken bildet jedenfalls das wichtigste Hindernis 
fUr die anaphylaktische Interpretation del' beimMenschen nach Transfusion 
"unvertriiglichen" Blutes shockartig einsetzenden Symptome; andererseits 
sprechen abel' doch manche Argumente zugunsten einer solchen Auffassung. 

VOl' aIlem steht es fest, daB man in den typisch anaphylaktischen Versuchsanordnungen 
Erythrocyten als shockauslosende Antigene verwenden kann, sowohl beim Meerschweinchen 
wie beim Hunde und beim Kaninchen (D. FRIEDEMANN2, MOLDOVAN, ZOLOG und TIRICA3 , 

G. FISCHER4, HOMMA und FRIEDLI' FRIEDLI6, KRITSCHEWSKI und FRIEDE7, J. H. LEWIS, 
HYDEs, W. GERLACH und seine Mitarbeiter u. a.), und daB in dies em Faile Shock und Shock
tod nicht durch die mechanischen Auswirkungen intra,vasaler Erythrocytenverklumpung 
odeI' Hamolyse zu erklaren sind. C. HALLAUER9 gab del' passiven Erythrocytenanaphylaxie 
des Meerschweinchens noch eine andere Form, welche eine weitere Annaherung an die Ver
haltnisse del' Transfusion bezweckte. Er injizierte normalen Meerschweinchen ein Anti
serum Yom Kaninchen, welches gruppenspezifische Agglutinine fiir menschliche Erythro
cyten enthielt, derart, daB es nul' Blutkorperchen del' Gruppe III, die bekanntlich das mit 
"B" bezeichnete Agglutinogen fiihren, zu verklumpen vermochte; die so vorbehandelten 
Meerschweinchen reagierten auf die intravenose Erfolgsinjektion von B-Erythrocyten mit 

1 SEIDENBERG: Nicht publiziert. 
2 FRIEDEMANN, D.: Z. Immun.forschg 2, 591 (1909). 
3 MOLDOVAN u. ZOLOG: C. r. Soc. BioI. Paris 91, 217 (1924); 94, 299 (1926). 
1 FISCHER, G.: Z. Hyg. 103, 659 (1924). 
5 l<RIEDLI u. HOMMA: Z. Hyg. 104, 67 (1925). 
6 FRIEDLI: Z. Hyg. 104, 233 (1925). 
7 KRITSCHEWSKI u. FRIEDE: Zbl. Bakter. I Orig. 96, 56, 68 (1925). 
S HYDE, R. R.: J. of Immun. 12, 309 (1926). 
9 HALLAUER, C.: Schweiz. med. Wschr. 59, 121 (1929). 
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letalem Shock, und bei der Obduktion wurde die charakteristische umkomplizierte Lungen
blahung festgestellt. Wurden beide Reaktionskomponenten intravenos eingespritzt, so war 
ein maximales Resultat nur zu erzielen, wenn ein Intervall (entsprechend der Latenzperiode 
der passiven Anaphylaxie) eingeschaltet wurde, was nicht zu verstehen ware, wenn die 
mechanischen Folgen einer intravasalen Hamagglutination die Todesursache bilden sollen. 
Thrombosen lieBen sich gleichfalls ausschlieBen, weil daB Blut der Meerschweinchen durch 
Heparin ungeriunbar gemacht werden konnte, ohne daB der Shock dadurch beeintrachtigt 
wurde (spatere, nicht publizierte Experimente von SEIDENBERG). Noch eindeutiger wiirde 
allerdings die Sachlage, wenn man im Versuche von HALLAUER die B-Erythrocyten durch 
das reine, von den E'rythrocyten abgespaltene B-Agglutinogen ersetzen konnte; die Ab
spaltung ist zwar, wie u. a. auch HALLAUER zeigen konnte, in einfacher Weise moglich, 
die gewonnenen Agglutinogenlosungen miiBten dagegen erheblich eingeengt werden, ,urn sie 
fiir intravenqse Erfolgsinjektionen zu benutzen, und diese technische Forderung ist bisher 
noch nicht realisiert worden. Die Bedeutung, welche diese Variante im FaIle eines positiven 
Resultates gewinnen wiirde, beschrankt sich nicht auf die Transfusionspathologie; auch die 
Theorie der Anaphylaxie und das Dogma von der Sonderstellung des anaphylaktischen 
Antikorpers miiBten daraus die unvermeidbaren Konsequenzen ziehen. 

Die Transfusionsfolgen selbst zeigen iibrigens manche Eigentiimlichkeiten, die ihre 
anaphylaktische Natur bis zu einem gewissen Grade wahrscheinlich machen. Der Trans
fusionsshock kann, falls er iiberstanden wird, auffallend rasch und vollstandig in ein normales 
Verhalten bzw. in den Zustand vor der Transfusion iibergehen. Es ist ferner bekannt, daB 
die Transfusion artgleichen, aber gruppenverschiedenen Blutes dem Menschen nur dann 
gefahrlich wird, weilll der Empfanger den Antikorper fUr die Blutkorperchen des Spenders 
besitzt, daB aber die Umkehrung (agglutinable Erythrocyten des Empfangers und Aggluti
nine im Blutplasma des Spenders) erfahrungsgemaB als harmlos gilt. Man pflegt dies so 
zu erklaren, daB die Isoagglutinine des Plasmas bzw. des Serums meist nur einen niedrigen 
"Titer" haben, d. h. daB sie nur in der natiirlichen Konzentration oder in ganz schwachen 
Verdiinnungen kraftig verklumpend wirken; wird - wie das bei der oben prazisierten Um
kehrung der Fall ist - agglutininhaltiges Blut transfundiert, so erfahrt der Antikorper in 
der Zirkulation des Empfangers eine derartige Dilution, daB seine Wirksamkeit dadurch 
annulliert werden mu13. M. E. kommt jedoch auch der Umstand in Betracht, daB das passiv 
anaphylaktische Experiment und seine Inversion in allen bisher untersuchten Beispielen 
(s. S. 714 und 750) differenten quantitativen Bedingungen unterstehen und daB die Inversion 
weit groBere Mengen Antikorper erfordert. Der Schweizer Chirurg DE QUERVAIN machte 
mich ferner in einer Diskussion aufmerksam, wie gering die Blutmengen sind, welche bei der 
gefahrlichen Kombination geniigen, urn hochst bedrohliche Erscheinungen hervorzurufen; 
das entspricht durchaus den Daten, die man bei der Erythrocytenanaphylaxie des Meer
schweinchens ermittelt hat, wo das praparierte Tier schon durch die intravenose Injektion 
von einigen JliIillionen roter Blutkorperchen getotet werden kann (G. FISCHER, FRIEDLI und 
HOMllIA). 

Vielleicht ist es verfehlt, aIle Transfusionszufalle von einem Standpunkt 
aus erfassen zu wollen. Es wurden z. B. FaIle beschrieben, in welchen eine erste 
Transfusion gruppengleichen oder doch "vertraglichen" Blutes ohne aIle Folgen 
blieb, wahrend eine nach mehrtagigem Intervall wiederholte Transfusion der 
gleichen oder einer anderen vertraglichen Blutart schwersten, ja letal ablaufenden 
Shock aus16ste (8- A. WOLFE1 , A. BOTTNER2, BOWCOCK3, P. CLOUGH und M. C. 
CLOUGH, KORDENATH und SMITHIES4, ZERNER5 u. a.). Ferner ware es moglich, 
daB manche Transfusionsfolgen, insbesondere jene, welche klinisch und hin
sichtlich ihrer Inkubation der Serumkrankheit gleichen, nicht auf die Antigene 
der einverleibten Erythrocyten, sondern auf die Wirkung des zugefiihrten 
korperfremden Serums zu beziehen sind (BAYLISS6). DaB beim Menschen nach 
der Injektion von artgleichem, aber individuumfremdem Serum lokale, ent
ziindlich-odemaWse Veranderungen (DEBRE und BONNET7) Bowie typische 

1 WOLFE, S. A.: New York med. J. H5, 35 (1922). 
2 BOTTNER: Dtsch. med. Wschr. 1924, 599. 
3 BOWCOCK: Bull. Hopkins Hosp. 32, 83 (1921). 
4 KORDENATH u. SMITHIES: J. amer. med. Assoc. 85, 1193 (1925). 
5 ZERNER: Z. Krebsforschg 23, 9 (1926). 
6 BAYLISS: Brit. J. exper. Path. 1. 1 (1920). 

DEBRE U. BONNET: C. r. Soc. BioI. Paris 93, 331 (1925). 
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Serumexantheme (A. NETTER!, P. L. MARIE2) auftreten konnen, erscheint dttrch 
zuverlassige, wenn auch vereinzelte Beobachtungen gesichert. 

3. Del' invers anaphylaktische Versuch ;unter Substitution des von auJlen 
zugefiihrten dUl'ch ein bereits normalerweise vorhandenes (korpereigenes) 

Antigen. 
Das korpereigene Antigen kann im Blutplasma, in den Blutzellen (speziell 

in den Erythrocyten) odeI' in fixen Gewebszellen (z. B. in den Endothelien) 
des Tieres, welchem man das antikorperhaltige Serum intravenos odeI' subcutan 
einspritzt, vorhanden sein; die subcutane 1njektion erzeugt in allen Fallen Ent
ziindungen und Nekrosell, die intravenose einen mehr odeI' mindel' anaphylaxie
ahnlichen Shock. Es ist im Prinzip gleichgiiltig, ob del' als reaktionsauslOsende 
Komponente verwendete Antikorper immunisatorisch gewonnen wird odeI' ob 
er ein natiirliches Produkt, einen Normalantikorper darstellt; da man beide Arlen 
von Antikorper praktisch nur als antikorperhaltige Sem kennt und diepatj1,o
logischen Phanomene durch 1njektion solcher Sera hervorgerufen werden, hat 
man diese Wirkungen in wenig passender Weise als "primiire Toxizitiit" der 
Normal- nnd Immunsera bezeichnet. Das ist in doppelter Beziehung unrichtig. 
Wenn namlich die Reaktion des injizierten antikorperhaltigen Serums mit einem 
im Organismus vorhandenen Antigen del' pathogene Faktor ist, so dad man nicht 
das Serum selbst "toxisch" nennen; es enthalt ebensowenig ein "Gift" wie z. B. 
Pferdeserum odeI' Ovalbumin, welche beim spezifisch vorbehandelten (aktiv 
odeI' passiv sensibilisierten) Tier einen letalen Shock bewirken. Andererseits 
kennt man eine ganze Reihe von pathologischen Effekten, welche nach del' 1n
jektion verschiedener Normal- und 1mmunsera bei normalen Tieren auftreten 
und auf welche sich dieses Schema nicht iibertragen laBt, weil die betreffenden 
Sera keinen Antikorper enthalten, dem ein Antigen im Organismus des reagie
renden Tieres entsprechen wiirde. So gehen z. B. Kaninchen odeI' Meerschwein
chen im akuten Shock ein, ,venn man ihnen arteigenes odeI' k6rpereigenes frisch 
defibrilliertes Blut odeI' ganz frisches Serum illtravenos einspritzt (KOHLER, 
J. MOLDOYAN3, H. FREUND4), Katzen sind gegen die intravenose 1njektion von 
normalem, frischem odeI' auch inaktiviertem Pferdeserum auBerst empfindlich 
(s. S. 731), homologe odeI' heterologe 1mmUllsera werden von Meerschweinchen, 
Kaninchell und Tauben stets viel schlechter vertragen als die betreffenden 
Normalsera, auch wenn sie mit Antigenen dargestellt 'w1ITden, welche im Korper 
del' reagierenden Tiere nachweislich nicht vorkommen (PICK und YAMANOUCHI, 
v. DUNGERN und HIRSCHFELD, FRIEDBERGER5, DOERR6, GRAETZ, BIEDL und 
KRAUS, OPIE und FURTH7 u. v. a.) usw. Durch den Ausdruck "primare Serum
toxizitat" werden diese, schon unter sich differenten Wirkungen miteinander 
wie auch mit del' erstgenallnten Gruppe zu einer Einheit zusammengeschweiBt 
auf Grund einer ganz oberflachlichen Betrachtung einer einzigen Versuchs
bedingung lmd ihrer unmittelbar zu beobachtenden Folgen. 

Auf aUe Formell "primarer Senllltoxizitat" kann hier llicht eingegangen 
werden; Illlr jene Falle, in welchell eine Antigen.Antikorper-Reaktion im Spiele 

1 NETTER: C. r. Soc. BioI. Paris 78, 505, 651 (1915). 
2 MARIE, P. L.: C. r. Soc. BioI. Paris 79, 149 (1916). 
3 MOLDOVAN: Zitiert auf S.676. 
4 FREUND, H.: Arch. f. exper. Path. 86,266 (1920); 88, 39 (1920). 
5 FRIEDBERGER: Z. Immun.forschg 4, 664 (1910). - FRIEDBERGER u. CASTELLI: 

Ebenda 6, 179 (1910). 
6 DOERR U. WEINFURTER: Zbl. Bakter. I Orig. 63, 401 (1912). 
7 OPIE U. FURTH: J. of exper. Med. 43, 469 (1926). 
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ist oder sein konnte, mogen hier iibersiehtlieh zusammengestellt werden. Es 
sei ausdriieklich betont, daB eine bestimmte Aussage iiber die Lokalisation 
bzw. die Natur des Antigens, mit welchem der injizierte Antikorper in Reaktion 
tritt, meist nicht moglieh ist, weil die verschiedenen Antigene eines und des
selben Organismus untereinander immunologisch verwandt sind, so daB auch ein 
einheitlicher Antikorper mit mehreren Antigenen zu reagieren vermag; dazu 
kommt, daB die Immunsera meist nicht einen, sondern mehrere Antikorper 
enthalten, weil sie nieht durch Immunisierung mit einem einheitlichen (reinen) 
Antigen, sondern mit oft sehr komplexen Antigengemischen (Serum, Organ
brei usw.) gewonnen werden. Unter diesem Vorbehalt sei angefiihrt: 

a) Immunisiert man eine Tierspezies A mit dem Blutserum einer Spezies B, 
so erhalt man von A ein Immunserum, welches in vitro mit den Serumproteinen 
von B ausfloekt (Pracipitinreaktion) und B (intravenos injiziert) shockartig 
totet; fUr A=Kaninehen und B=Meerschweinehen wurde dieser Sachverhalt von 
UHLENHUTH und HXNDEL, DOERR und MOLDOVAN1 , TURRO und GONZALEZ2 , 

SSACHAROFF3 festgestellt, wahrend die Umkehrung (A=Meerschweinchen und 
B=Kaninchen) naeh SSACHAROFF kein Resultat liefern solI, was aber noch zweifel
haft erscheint. Die Deutung des immunologischen Mechanismus und die Todes
ursache sind unsieher. 

b) Immunisiert manA mit den Erythrocyten von B, so wirken die Immun
sera der A-Tiere auf die B-Erythrocyten agglutinierend oder losend und er
zeugen, wenn man sie subcutan einspritzt, lokale Entziindungen bzw. Nekrosen, 
intravenos injiziert akuten Shock (BELFANTI und CARBONE4 , BORDET, GRUBER5 , 

KRAUS und STERNBERG6 , H. PFEIFFER, DOERR und MOLDOVAN 7 u. a.). Obwohl 
bei der Autopsie der verendeten Tiere wiederholt Thrombosen gefunden wurden 
(was iibrigens auch bei der sub a) gesehildert,en Kombination zutrifft), kann 
man durehaus nicht behaupten, daB Shock und Exitus gesetzmaBig auf diesem 
Vorgange oder auf intravasalenAgglutinationen beruhen; ebensowenig ist es ent
sehieden, daB man diesen Fall als inverse Erythroeytenanaphylaxie zu be
trachten hat (FRIEDEMANN8 , FRIEDBERGER, DOERR9 u. a.). 

c) Ersetzt man die Erythrocyten in der Kombination b) durch bestimmte 
Organe (Gehirn, Leber, Niere usw.) bzw. dureh die aus solchen Organen her
gestellten Zellsuspensionen oder Extrakte, so liefern die mit derartigem Material 
immunisierten Tiere Antisera, welche "cytotoxische Amboceptoren" enthalten 
und infolgedessen mit dem als Antigen benutzten Substrat in vitro Komplement 
binden. Diese Antisera sind aber nieht reine "Neuro-, Hepato-, Nephrotoxine", 
d. h. sie bekunden keine streng spezifische Affinitat zu Him-, Leber- oder Nieren
zellen, sondern -wirken auch auf andere Zellformen der Tiere, von welchen die 
Organe stammen, u. a. auf die roten Blutkorperchen. Zum Teil beruht dies darauf, 
daB in den als "Anti gene " fungierenden Organ breien und Organextrakten ne ben 
den fiir da,s betreffende Organ charakteristischen Zellen Erythrocyten, Leuko
eyten, Blutplattchen, Endothelien, Elemente der mesenehymalen Stiitzgewebe, 
also mehroder weniger ubiquitare Zellformen vorhanden sind, so daB die ge
wonnenen Sera mehrere, voneinander unabhangige Antikorper fiihren; anderer-

1 DOERR u. MOLDOVAN: Z. Immun.forschg 5, 161 (1910). 
2 TURRO U. GONZALEZ: C. r. Soc. BioI. Paris 72, 567 (1912). 
3 SSACHAROFF: Virchows Arch. 261, 751 (1926). 
4 BELFANTI U. CARBONE: Giorll. R. Accad. Torino 1898. 
5 GRUBER, M.: Munch. med. Wschr. 1901. 
6 KRAUS U. STERNBERG: ZbI. Bakter. I Orig. 32, 903 (1902). 
7 DOERR u. MOLDOVAN: Siehe obell. 
8 FRIEDEMANN: Z. Immun.forschg 3, 726 (1909). 
9 DOERR: Z. Immun.forschg, Referate, 2, 117 (1910). 



"Organspezifische" Imunsera. 755 

seits konnen die Antigene der fiir die verschiedenen Organe einer Tierart charak
teristischen Strukturen immunologisch verwandt sein (s. S. 694). Der zweite 
Umstand liWt sich naturgemiiB nicht ausschalten, wohl aber der erste, indem 
man einerseits die Immunisierung mit einem moglichst einheitlichen Material 
durchfiihrt und andererseits die gewonnenen Antisera durch elektive Adsorption 
von den nicht erwiinschten Antikorpern befreit. Es ist in der Tat gelungen, auf 
diesem Wege Immunsera herzustellen, denen eine scharfere Einstellung auf 
eine bestimmte Zellart bzw. auf ein bestimmtes Organ einer Tierspezies zuer
kannt werden durfte (JOANNOVIcsl, PEARCE2, PEARCE und EISENBREy3, WOLT
MANN, FLEISHER, HALL und ARNSTEIN4 , WILSON und OLIVER5, M. MAsUGI6 

U. v. a.), nicht nur auf Grund von im Reagenzglase angestellten Vitroreaktionen, 
sondern auch mit Riicksicht auf die pathologischen Veranderungen, welche solche 
Sera im lebenden Tiere hervorrufen und die sich elektiv in dem Organ lokali
sieren kon:nen, welches zur Antigenbereitung gedient hat. Aile diese Immun
sera, mogen sie sonst als Hepato-, Nephrotoxine usw. legitimiert sein, erzeugen 
aber auch subcutan injiziert Entziindungen und Nekrosen, intravenos einge
spritzt akuten Shock, Wirkungen, die mit der spezifischen Affinitat zu Leber-, 
Nierenzellen usw. nicht in Konnex gebracht werden konnen; sie miissen also 
zumindest noch eine weitere Antikorperkomponente besitzen, welche sich hochst
wahrscheinlich gegen die Elemente der GefaBwande, vielleicht auch gegen die 
mesenchymalen Stiitzgewebe kehrt. M. MASUGI immunisierte Kaninchen mit 
Rattenleber oder Rattenniere; die intraperitoneale Injektion der so erhaltenen 
Antisera fiihrte bei Ratten zu pathologischen Prozessen in der Leber oder Niere, 
die intravenose rief akuten Shocktod (unter Dyspnoe, Cyanose und intensivem 
Lungenodem) hervor. Durch die Absatti§ung der Antileber- und Antinierensera 
mit Rattenleber oder Rattenniere wurde die spezifisch hepato- bzw. nephro
toxische Wirkung derselben ganz aufgehoben, wahrend die Absattigung mit 
anderen Organen (Geweben) diese cytotoxischen Effekte nicht beeinfluBte. Die 
shockauslosende Fahigkeit dagegen lieB sich durch Adsorption mit beliebigen 
Geweben, besonders gut durch Adsorption mit quergestreiftem Muskel oder mit 
subcutanem Bindegewebe beseitigen. Sind die Angaben von MASUGI in allen 
Punkten richtig, so waren sie ein Beweis fiir die Auffassung, daB samtliche 
Organantisera ihre anaphylaktoiden (lokalen und allgemeinen) Wirkungen 
ihrem Gehalt an besonderen Antikorpern verdanken, die man nach der iiblichen 
Terminologie als "Endotheliolysine" zu bezeichnen hatte (DOERR) oder, wenn 
man den Begriff weiter fassen will, als "mesenchymspezifische" Amboceptoren. 

Diese Ansicht laBt sich auch auf einen theoretisch wichtigen Spezialfall 
applizieren: die sogenannte primare Toxizitat der "isogenetischen und hetero
genetischen Hammelhamolysine", die mit der Lehre yom FORSSMANschen 
Antigen innig zusammenhangt (s. S. 698f.). J. FORSSMAN hat in der 3. Auflage 
des Handbuchs der path. Mikroorganismen7 aIle Daten iiber die von ihm ent
deckte Substanz in groBer Ausfiihrlichkeit referiert; der Leser sei auf diese Quelle 
verwiesen. Hier sei nur kurz hervorgehoben, daB das "F. A." im Organismus 
bestimmter Tierspezies (Kaninchen, Rind, Gans, Taube) vollstandig fehlt, im 
Korper anderer Tierarten (Meerschweinchen, Hund, Pferd, Katze, Schaf, Ziege, 
Huhn, Schildkrote) dagegen vorhanden ist, und zwar in fixen Gewebszellen 

1 JOANNOVICS: Wien. klin. Wschr. 1909, 228 
2 PEARCE: J. of med. Res. 12, 1 (1904). 
3 PEARCE, KARSNER u. EISENBREY: J. of expo Med. 14, 44 (1911). 
4 FLEISHER, HALL U. ARNSTEIN: J. of Immun. 5, 437 (1920); 6, 223 (1921). 
5 WILSON u. OLIVER: J. of exper. Med. 32, 183 (1920). 
6 MAsUGI, M.: Mitt. med. Ges. Chiba 6, H. 12 (1928). 
7 FORSSMAN, J.: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., 3, 469-526. 
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sowohl [U. a. auch in den Endothelien (IlALBERl, HALBER und HmszFELD2)] als 
in den roten Blutk6rperchen (des Hammels, der Ziege, des Huhnes). Man pflegt 
darnach eine "Kaninchen-" und eine "Meerschweinchen"-Gruppe zu unter
scheiden. Die Immlmisierung eines Tieres der Kaninchengruppe mit irgendeinem 
F.A.-haltigen Material liefert nun Antisera, welche 1. im Verein mit Komple
ment Hammelblutk6rperchen in vitro l6sen IDld 2. fiir Tiere der Meerschwein
chengruppe "primar toxisch" sind, indem sie subcutan injiziert Entziindungen 
(Nekrosen), intraven6s einverleibt Shock erzeugen (FORSSl\1A.N3 , FORSSMAN und 
H:rnTZE4, DOERR und R. PICK5 , R. R. HYDE6, AMAKo7, SACHS und NATHANs, 
ORUDSCHIEW9 , REDFERNlO, FREl und GRUNMANDELll u. a.). 

Die Einteihmg in "isogenetische" und "heterogenetische" Hammelliamolysine (E'RIED
BERGER) beriicksichtigt den Umstand, ob zur Immunisierung Hammelblutk6rperchen oder 
F.-A.-haltige Zellen anderer Art und Provenienz verwendet werden; sie ist fiir die Zwecke 
dieser Da,rstellung belanglos. 

Del' Mechanismus des durch diese Antisera aus16sbaren Shocks ist am 
Meerschweinchen genauer untersucht worden. Bei del' Obduktion findet man 
bauptsachlich starkes Odem und Hamorrhagien der Lungen, und die Trachea 
ist haufig von feinblasigem r6tlichem Schaum erfiillt (TANIGUCHI12, REDFERN, 
R. R. HYDE u. a.); die reine, unkomplizierte Lungenblahung scheint nur selten 
vorzukommen. Die Lunge ist also zwar wie bei der typischen Anapbylaxie das 
"Shockorgan"; abel' der Bronchialmuskelkrampf spielt - wenn iiberhaupt -
nur eine untergeordnete Rolle, vielmehr diirfte ein akut einsetzendes Odem 
infolge der gesteigerten Permeabilitat der Lungencapillaren und der Haar
gefaLle der Bronchialschleimhaut den Ausschlag geben. "Shockgewebe" sind so
mit anscheinend nicht die glatten Muskeln, sondern die Gefiif3endothel1:en; in der 
Tat reagiert del' isolierte iiberlebend~ Uterus des normalen Meerschweinchens 
nicht auf den Kontakt mit heterogenetiscbem Hammelhamolysin (REDFERN) 
und auf das GefaLlpraparat des normalen Meerschweinchens wirkt die Durch
leitung solcher Sera (im inaktivierten d. h. komplementfreien Zustande) nicht 
als arteriospastischer Reiz (FRlEDBERGER und SEIDENBERG). In gleichem Sinne 
laLlt sich folgende Beobachtung verwerten: AIle diese Sera werden durch Asorp
tion mit beliebigen F.-A.-haltigen Zellen "entgiftet", indem der als Trager del' 
Wirklmg fungierende Antik6rper auf diese Weise entfernt wird. Man kann zu 
diesem Zwecke jedoch nicbt nul' Hammelerythrocyten, Meerschweinchen-, 
Pferde- oder Katzenniere verwenden, sondern es bleibt auch - soweit die nicht 
sehr zahlreichen derartigen Versuche Schliisse erlauben - bis zu einem gewissen 
Grade gleicbgiiltig, ob man die Adsorption mit del' Lunge, del' Niere, del' Leber, 
dem Herzen odeI' den quergestreiften Muskeln eines Tieres del' Meerschweinchen
gruppe, z. B. des Meerschweinchen selbst, ausfiihrt (FORSSMAN IDld HINTZE, 
DOERR und R. PICK). Es muLl also wohl eine im K6rper diesel' Tiergruppe weit
verbreitete Zellart sein, welche den Angriffsplmkt des Antik6rpers bildet; die 
Erythrocyten kommen beim Meerschweinchen, da ,sie kein F.-A. enthalten und 

1 HALBER U. HIRSCHFELD: Z. Immun.forschg 42, 459 (1926). 
2 HALBER: Z. Immun.forschg 39, 282 (1924). 
3 FORSSMANN, J.: Biochem. Z. 110, 133 (1920). 
4 FORSSMANN u. HINTZE: Biochem. Z. 44, 336 (1912). 
5 DOERR U. R PICK: Biochem. Z. 50, 129 (1913). 
6 HYDE, R R: Zitiert auf S.699. 
7 AlvrAKO: Z. Immun.forschg 22, 641 (1919). 
8 SACHS u. NATHAN: Z. Immun.forschg 19, 235 (1913). 
9 OBUDSCHIEW, D.: Z. Immun.forschg 16, 268 (1913). 

10 REDFERN: Amer. J. Hyg. 6, 276 (1926). 
11 FEEl u. GRl:TNMANDEL: Klin. Wschr. 6, 2412 (1927). 
12 TANIGUcm: J. of Path. 25, 77 (1922). 
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im Adsorptionsexperiment auch nicht entgiftend w'irken, nicht in Betracht, 
und so konzentriert sich die Vermutung auch hier auf die Endothelien, deren 
F.-A.-Gehalt von HALBER sowie HALBER und HmSZFELD festgestellt wurde. 

Eine andere Frage ist es natiirlich, ob man die pathologischen Wirkungen 
del' cytotoxischen Antisera im allgemeinen und jene del' Hammelhamolysine 
im besonderen als invers anaphylaktische Prozesse auffassen darf. Die Antwort 
kann bejahend (FORSSMAN, DOERR und MOLDOVAN, urspriinglich auch FRIED
BERGER), verneinend (SELIGMANN und GUTFELDl, REDFERN, FRIEDBERGER und 
SEIDENBERG) odeI' unentschieden (H. SCHMIDT2) lauten, je nach den Ansichten, 
welche man iiber das Wesen und den Sitz anaphylaktischer Reaktionell sowie 
iiber die reale Existenz einer inversen Anaphylaxie (in dem auf S. 750 prazi
sierten Sinne) hegt. Wichtiger als diese oft recht miiBigell und aneinander vorbei
zielenden Diskussionen ware eill vertieftes Studium del' bisher ziemlich vernach
lassigten anaphylaktoiden Phanomene, da es die Theorie del' Anaphylaxie selbst 
befruchten konnte. Sichergestellte Tatsachen sind auf diesem Gebiete - auch 
wenn sie noch nicht vollig aufgeklart werden konnten - jedenfalls von Bedeutung, 
und es sei daher noch kurz zweier Einzelheiten gedacht, welche die Analyse del' 
"primaren Toxizitat" del' Hammelhamolysine zutage forderte. 

Htthner sterben im akuten Shock, wenn man ihnen genttgende Dosen eines von Kaninchen 
gewonnenen heterogenetischen Hammelhamolysins im inaktivierten (komplementfreien) Zu
stande intravenos injiziert (DoERR und R. PICK). Der im Kaninchenserum vorhandene 
Amboceptor findet im Organismus des Huhnes kein passendes Komplement (WECHS
BERG u. a.); fiir die shockausliisende Fahigkeit des Antikorpers - mag man dieselbe wie 
immer deuten - ist es also nicht notwendig, daB er sich (nach Art der hamolytischen Ambo
ceptoren) mit Komplement zum komplexep. "Cytolysin" verbindet. Denselben SchluB kann 
man aus den Arbeiten von R. R. HYDE und R. KIMURA3 ziehen. 

FORSSMAN4 legte beim Meerschweinchen an einer Carotis communis eine Ligatur an 
und injizierte in den zentralen Stumpf heterogenetisches Hammelhamolysin; es trat ein 
eigenartiges Syndrom (der sog. carotale Symptomenkomplex) auf, welches durch Manege
bewegungen, Rollen des Korpers um die Langsachse, Strabismus, Exophthalmus und Tem
peratursturz charakterisiert war, und die Tiere verendeten nicht akut, sondern innerhalb 
von Stunden. Das Phanomen wurde von FORSSMAN und seinen Mitarbeitern5, FRIEDBERGER 
und OSHIKAWA6, FRIEDBERGER und SCERODER7 U. a. urttersucht; es ergab sich, daB der 
Effekt durch den Weg bedingt wird, den das Injektionsgut (das Antiserum) unter diesen 
Umstanden zu nehmen gezwungen ist, ein Weg, der betrachtliche Mengen der eingespritzten 
Fliissigkeit durch die Aa. vertebrales der Medulla oblongata und dem Kleinhirn zuleitet, 
und zwar so, daB die Verteilung auf die rechte und die linke Seite der genannten Organe 
eine asymmetrische ist. Statt Hammelhamolysin kann man auch andere "primar toxische" 
Sera mit dem gleichen Erfolg "central-carotal" einspritzen, Z. B. normalcs Rinder-, Schweine
oder Aalserum oder Immunsera, welche sich kraft ihrer Darstellungsart gegen die Serum
proteine oder die Erythrocyten des Versuchstieres richten sollten (FRIEDBERGER mit Osm
KAWA und mit MEISSNER8); ferner laBt sich der carotale Symptomenkomplex auf die be
schriebene Art durch Lycopodium- oder Starkesuspensionen (FORSSMAN), durch Agarsero
toxin (P. SCHMIDT und BARTH) sowie durch Histamin (W. G. SCHMIDT und STAHELIN9 ) 

auslosen. Dagegen reagieren aktiv sensibilisierte Meerschweinchen aufzentral-carotale 
Erfolgsreaktionen des Antigens mit den gewohnlichen anaphylaktischen, aber nie mit den 
typischen carotalen Erscheinungen, cine Tatsache, welche gegen die anaphylaktische Natur 
des carotalen Syndroms sowie in weiterer Folge anch der anderen vVirkungen heterogenetischer 

1 SELIG~IANN n. GUTFELD: Anaphylaxie und verwandte Erscheinungen, in Oppen
heimers Handb. d. Biochemie d. Menschen n. d. Tiere, 2. Auf I., 3 (1924). 

2 SCHM:IDT, H.: Die heterogenen Hammelblutantil{orper und ihre Antigene, in Moderne 
Biologie H.6. Leipzig: Kabitzsch 1924. 

3 KIMURA, R.: Z. Immnn.forschg 55, 501 (1928). 
4 FORSSlI1AN: Biochem. Z. llO, 164 (1920). 
5 FORSSlIIAN u. SKOG: C. r. Soc. BioI. Paris 93, 145 (1925). 
6 FRIEDBERGER U. OSHIKAWA: BerI. kIin. Wschr. 19~1, 221. 
7 FRIEDBERGER U. SCERODER: Z. exper. Yled. ~6, 287 (1922). 
8 FRIEDBERGER u. JliIEISSNER: Z. Immun.forschg 36, 367 (1923). 
9 SCHlIIIDT U. STA.HELIN: Z. Immun.forschg 60, 222 (1929). 
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Hammelhamolysine geltend gemacht werden kann. In gleicher Richtung lassen sich schlieB
lich auch die bereits zitierten Experimente von M. MAsUGI bewerten: Immunsera gegen 
Rattenniere oder Rattenleber toten Ratten binnen 20 Minuten (intravenos injiziert), wahrend 
sich die Ratte in den typisch-anaphylaktischen Versuchsanordnungen v6llig oder doch in 
hohem Grade refraktar verhalt. 

Analoge Gesiehtspunkte wie fiir jene Immunsera, welehe Antikorper gegen 
die im Tiere von Haus aus vorhandenen Antigene enthalten, lassen sieh auch 
auf manehe "primar toxische" Normalsera anwenden. Durch vitro-Reaktionen 
kann gezeigt werden, daB solche Normalsera auf die Plasmaproteine oder die 
Erythrocyten oder die Organzellen der Tiere, fiir welche sie "giftig" sind, wirken, 
oder immunologiseh ausgedriickt, daB sie Normalpracipitine, normale Hamagglu
tinine bzw. Hamolysine oder Normalamboceptoren gegen die Antigene fixer 
Gewebszellen enthalten und daB unter den letzteren auch die Antikorper des 
F.-A. (FORSSMAN, FRIEDEl\'lANNl, ARoNsoN2 ) in Form von "normalen Hammel
hamolysinen" vertreten sind. Sattigt man diese Antikorper im Reagensglase 
ab, z. B. durch Adsorption an die Gewebszellen der empfindlichen Tiere (DOERR 
und R. PICK, ARoNSON, FORSSMAN, FRIEDEMANN) oder durch Ausflockung mit 
ge16stem EiweiBantigen (D. JAUMAIN3), so buBen sie ihre entzundungserregenden 
(nekrotisierenden) und ihre shockauslosenden Eigensehaften ein, wahrend die 
Behandlung mit niehtantigenem Material bzw. mit Material von niehtempfind
lichen Tieren resultatlos bleibt. Immunologischer und physio-pathologiseher 
Meehanismus sind indes hier vielfach noeh unsieherer als bei den korrespon
dierenden Kategorien der primaren Toxizitat der Immunsera. 

4. Die Verlegung der Antigen-Antikorper-Reaktion aus dem Organismus 
in das Reagensglas. 

Diese Varianten fuBen auf der Vorstellung, daB der VitroprozeB ein toxisehes 
Produkt liefert, welches mit dem in vivo entstehenden "anaphylaktischen Gift" 
identiseh ist. Die Existenz eines "anaphylaktisehen Giftes" ist aber eine unbe
wiesene Hypothese, und die Annahme, daB es sich aus den Komponenten der 
Antigen-Antikorper-Reaktion bildet bzw. bilden konnte, ist nieht nur unbe
wiesen, sondern in hohem Grade unwahrscheinlieh (s. S. 743). Wenn man ferner 
durch die subeutane oder intravenose Injektion von in vitro entstandenen 
Reaktionsprodukten lokale oder allgemeine Erseheinungen anaphylaktoiden 
Charakters auszulosen vermag - was tatsaehlich der Fall ist -, muB der Trager 
der Wirkung nicht notwendig ein "Gift" im ehemischen Wortsinne sein und 
noch viel weniger ein Gift, das in der Eprouvette erzeugt und in fertigem Zustande 
einverleibt wird. Es gibt keinen sieheren Anhaltspunkt, der die Aussage ge
statten wurde, daB die im Reagensglase ablaufenden Antigen-Antikorper
Reaktionen mit ehemischen Zersetzungen einhergehen; vielmehr ist die Ab
wesenheit derartiger Vorga,nge wiederholt einwandfrei konstatiert worden. 
SchlieBlieh ist die fundamentale Abanderung der Bedingungen anaphylak
tischer Experimente a priori geeignet Zweifel zu erweeken, ob die patholo
gisehen Auswirkungen der Reaktionsprodukte ohne weiteres als anaphylak
tische Phanomene gelten konnen. 

Dem VitroprozeB hat man verschiedene Formen verliehen, und zwar 
a) Antigen und Immunserum wurden vermengt und die Gemische nor

malen Tieren intravenos injiziert. Beim Meersehweinchen bleibt meist jeder 

1 FRIEDEMANN, U.: Biochem. Z. 80, 333 (1917). - S. auch K. MEYER: Z. Immun.
forschg 24, 235 (1922) und GUTFELD: Ebenda S.524. 

2 ARONSON: J. of Immun. 13, 289 (1927); 15, 465 (1928). 
3 JAUMAIN: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 1213 (1923). 
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Effekt aus (GAY und SOUTHARD, NICOLLE, WEIL-Il.ALLE und LEMAIRE). Uber 
positive Resultate beim Kanillchen berichteten FRIEDEMANN, bei· Runden 
CH. RICHET1, KRITSCHEWSKY und DUKELSKy2, bei weiBen Mausen SCIIIEM.Alli"N 
und MEYER. Da die zahlreichen Fehlerquellen in der Regel nicht berucksichtigt 
wurden, ist die kritische Beurteilung der Ergebnisse auBerordentlich erschwert. 
Meines Wissens liegen keine Angaben vor, daB der Kontakt mit Antigen-Anti
korper-Gemischen an isolierten, uberlebenden Organen normaler Tiere (Uterus
muskel des Meerschweinchens, Leber des Rundes usw.) irgendwelche Reak
tionen auslOst. 

b) Antigen und Immunserum wurden vermengt, die eintretende Flockung 
abgewartet und die entstandenen Immunpracipitate (nach vorherigem Waschen 
auf der Zentrifuge) entweder Meerschweinchen intravenos (DOERR und Russ) 
oder Kaninchen subcutan (OPIE3 ) eingespritzt. Beim Meerschweinchen trat 
nur protrahierter Shock, beim Kaninchen eine abgeschwachte (transitorische 
und nie bis zur Nekrose fortschreitende) Lokalreaktion auf, woraus man folgern 
konnte, daB der Reaktionsablauf in der Eprouvette den ffir die anaphylaktischen 
Storungen wesentlichen Teil der Antigen-Antikorper-Reaktion ausschaltet, 
indem er ihn gewissermaBen vorwegnimmt. Auch dieser SchluB ist jedoch 
gewagt, weil die intravenose Injektion von anorganischen, feindispersen Sus
pensionen beim Meerschweinchen ganz ahnliche FoJgen hat - von anderen 
Bedenken ganz abgesehen. Auf Kaninchen soIl iibrigens die intravenose Injek
tion von gewaschenen Immunpracipitaten uberhaupt nicht wirken (SSACHAROFF4). 

c) Man lieB Antigen (Erythrocyten oder ge16stes EiweiB) mit Immunserum 
abreagieren, brachte die entstandenen Reaktionsprodukte (die amboceptor
beladenen Blutkorperchen oder die gewaschenen Immunpracipitate) mit groBeren 
Mengen frischen, komplementhaltigen Normalserums in Kontakt und prmte die 
Wirkung dieses Serums nach dem Abzentrifugieren der Erythrocyten bzw. der 
Priicipitate an tauglichen, d. h. fur anaphylaktische Versuche geeigneten Tieren 
(FRIEDEMANN5 , FRIEDBERGER6). Kaninchen und Meerschweinchen verenden 
nach intravenoser Injektion solcher Sera im akuten Shock, bei Runden kOll1lte 
bisher - vielleicht infolge von ungenugender Dosierung (FRIEDBERGER) 
kein Effekt erzielt werden (BIEDL und KRAUS), und Ratten erwiesen sich als 
vollig refraktar (Novy und DE K RUIJf7). 

FRIEDBERGER nannte diese Sera ,.Anaphylatoxine", weil er von der Voraussetzung 
ausging, daB sie das hypothetische "anaphylaktische Gift" enthalten, welches sich im 
Reagensglase (wie im Organismus anaphylaktisch reagierender Tiere) durch Einwirkung des 
Komplementes auf den Antigen-Antikorper-Komplex (durch proteolytische Aufspaltung des 
Antif!ens) bilden soil. Da sich diese Auffassung als unhaltbar erwies, hat sich spiiter die 
von WELLS, JOBLING8 u. a. verwendete Bezeichnung "Serotoxine" eingebfugert. 

Die Serotoxine wirken auf den isolierten virginalen Uterus normaler Meer
schweinchen nicht starker kontraktionserregend als die zu ihrer Darstellung 
benutzten frischen Normalsera (DALE und KELLAWAy9 ). Andererseits bieten 
die im Serotoxinshock akut eingegangenen Meerschweinchen in einem gewissen 
Prozentsatz der Einzelversuche das typische Bild der unkomplizierten Lungen
bliihung, wenn auch oft genug Lungenodeme und Lungenblutungen im autop-

1 RICRET, CR.: C. r. Soc. BioI. Paris 66, 810, 1005 (1909). 
2 KRITSCHEWSKY U. DUXELSKY: ZbI. Bakter. I Orig. 96, 68 (1925). 
3 OPIE: J. of Immun. 9, 264 (1924). 
4 SSACHAROFF: Zitiert auf S.754. 
5 FRIEDEMANN: Zitiert auf S.751. 
6 FRIEDBERGER: Z. Immun.forschg 3, 692 (1909). 
7 NoVY U. DE KRUIF: J. info Dis. 20 (1917). 
8 JOBLING U. PETERSEN: J. of exper. Med. 19, 480 (1914). 
9 DALE U. KELLAWAY: Philos. Transact. roy. Soc. Lond. B 221, 273 (1922). 



760 R. DOERR: .Allergische Phanomene. 

tischen Befund starker hervortreten als die Fixierung del' Lunge im geblii,hten 
Zustande. Es sind verschiedene Erklarungen dieses Widerspruches moglich. 
Die Blahung und Immobilisierung del' Meerschweinchenhmge im Serotoxinshock 
muB z. B. nicht unbedingt auf einem aktiven Bronchospasmus beruhen, sondel'll 
konnte durch ventilartige Bronchostenosen (infolge von Odem del' Bronchial
schleimhaut odeI' passiveI' Bronchiolarkompression) zustande kommen. OdeI' 
das Serotoxin wirkt nur von den GefiWen aus muskelreizend, nicht abel' wenn 
es mit einem von Serosa bekleideten Muskel in auBere Beriihrung gebracht wird; 
odeI' es enthalt kein Muskelreizgift und dieses entsteht erst im Korper des Tieres, 
dem man das Serotoxin intravenos einspritzt usw. Was wirklich zutrifft, ist 
bisher unbekannt; ebensowenig konnte die Natur des Tragers del' Serotoxin
wirkung ermittelt werden, und es steht VOl' allem nicht fest, ob es sich um eine 
chemische Substanz odeI' um rein physikal'ische Zustandsiinderungen handelt, 
welche im Serum bei del' Serotoxindarstellung tatsachlich auftreten (BORDET, 
KOPACZEWSKI, DOLD, P. SCHMIDT). 

Besser ist man iiber die Entstehungsbedingungen der Serotoxine orientiert, 
und gerade diese sprechen entschieden dagegen, daB man in den Serotoxinen 
das gesuchte anaphylaktische Gift zu sehen hat bzw. daB die anaphylaktischen 
Phanomene als Serotoxinvergiftungen aufzufassen sind, bei welchen das Blut
plasma des reagierenden Tieres die Rolle iibel'llimmt, welche dem komplement
haltigen Serum im VitroprozeB zukommt. In dem urspriinglichen Schema von 
FRIEDEMANN und von FRIEDBERGER hat sich sowohl del' Antikorper wie auch 
das Antigen als iiberfliissig erwiesen; statt des Antigen-Antikorper-Komplexes 
kann man als "Kontaktsubstanzen" (d. h. als Stoffe, die, mit komplementhal
tigem Normalserum in Beriihrung gebracht, dasselbe in komplementfreies Sero
toxin verwandeln) nicht nur natives oder gekochtes EiweiB, Bakterien, Spiro
chaten, sondern auch "Peptone" verschiedener Provenienz, Agar-Agar, Starke 
Inulin, ja nach einigen, allerdings angefochtenen Angaben sogar anorganische 
Stoffe (Kaolin, BaS04 , Kieselsauregel) verwenden, also jedenfalls nicht-antigenes 
Material (Agar-Agar, Pararabin). Daraus geht einerseits hervor, daB die beiden 
integrierenden Faktoren aller anaphylaktischen Prozesse fUr die Serotoxin
bildung mcht notwendig sind; andererseits, daB del' mit del' Serotoxinbildung 
einhergeheride "Komplementschwund" nicht mit dem immunologischen Pha
nomen der Komplementbildung durch Antigen-Antikorper-Komplexe identi
fiziert werden dar£. "Sowohl del' Komplementgehalt del' Ausgangssera1 als die 
Komplementfreiheit del' fertigen Serotoxine konnen auch sekundarer Natur sein, 
d. h. Eigenschaften, in welchen die Eignung (del' Sera) fUr die Reaktion (scil. 
die Serotoxinbildung) bzw. del' Reaktionsablauf einen zufalligen Ausdruck 
finden,die abel' fUr die Reaktion selbst irrelevant sind" (DOERR). 

1 Mit inaktivierten (1 Stunde auf 56° C erwarmten) Normalsera erhalt man in der 
Regel kein oder nur ausnahmsweise ein schwach wirksames Serotoxin (FRIEDBERGER [Z. 
Immun.forschg 18, 254ff. (1913), FRIED BERGER und CEDERBERG [ebenda S.284]), SEITZ 
[ebenda II (1911); 14 (1912)], KRUSE, FRIEDEMANN und HERZFELD, LURA [Ebenda 17, 233 
(1913)] u. a.). Wie aber DOERR betont, "zerstiirt" das Inaktivieren durch Erhitzen nicht 
nur das Komplement, sondern ruft im Serum auch andere, und zwar sehr betrachtliche 
Veranderungen hervor, so daB man nicht behaupten kann, daB gerade die Ausschaltung 
der Komplementfunktion das Ausbleiben der Serotoxinbildung verursacht. Man sollte hier 
andere Versuchsanordnungen zu Rate ziehen. Nach den Berichten von MOORE, COCA und 
ECKER gibt es Meerschweinchenzuchten, die sich durch natiirlichen Komplementmangel 
auszeichnen, und R. R. HYDE konnte dem Serum solcher Tiere die fehlende Komplement
wirkung verleilien, wenn er ihnen erhitztes oder frisches Menschen- oder Meerschweinchen
serum intraveniis injizierte. Es ware daher zu priifen, wie sich die Sera solcher Meerschwein
chen im natiirlichen (komplementfreien) und im kiinstlich induzierten komplementhaltigen 
Zustande bei der Serotoxindarstellung verhalten. 
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Schon die lVIannigfaltigkeit der Kontaktsubstanzen legt den Gedanken nahe, 
daB die in der Serotoxinwirkung zum Ausdruck gelangende Veranderung frischer 
Normalsera in diesen Sera selbst stattfindet und daB die Kontaktsubstanzen nur 
den AnstoB zu dem ProzeB der "Serumgiftung" liefern; man kann das auch so for
mulieren, daB die Sera und nicht die Kontaktsubstanzen die lVIatrix der Serotoxine 
darstellen. Unterstiitzt wird diese Annahme durch die quantitativen Bedingungen 
der Serotoxinproduktion, zu welcher man stets groBere Quanten Normalserum, 
dagegen nur ganz minimale lVIengen von Kontaktsubstanzen (nach BORDET und 
ZUNZl, Novy und DE KRmF geniigen 5 mg Pararabin oder 0,0025 mg Agar) 
benotigt. Selbst die minimalen lVIengen werden nicht verbraucht und erfahren 
anscheinend auch keine sonstige Veranderung, da man mit ein und derselben 
Portion Kontaktstoff mehrere (bis zu 20 und mehr) Volumina Normalserum in 
Serotoxin umsetzen kann. Die Kontaktsubstanzen 1!erkalten sick somit wie reak
tionsbesckleunigende Katalysatoren, und von diesem Gesichtspunkte aus gewinnen 
die Versuche erhohte Bedeutung, die Kontaktsubstanzen ganz auszuschalten, 
d. h. also den SerotoxinprozeB ohne Katalysator in Gang zu bringen; in der Tat 
geben manche Autoren an, daB frische Sera auch durch Schiitteln bis zur ein
tretenden Triibung, durch langes Lagern usw. "giftig" werden (LOWIT2, DOLD3 , 

JOBLING und PETERSEN), doch lieferten solche Experimente inkonstante und 
zum Teil nicht reproduzierbare Ergebnisse. 

lVIanche Kontaktsubstanzen erzeugen intravenos injiziert ahnliche Shock
symptome wie die in vitro hergestellten Serotoxine z. B. Agar oder Bakterien
suspensionen. Es ist aber sehr fraglich, ob diese Effekte auf eine p16tzliche 
Serotoxinbildung im Plasma des zirkulierenden Elutes zu beziehen sind. Die 
Entstehung des Serotoxins in der Eprouvette vollzieht sich in einem abgemessenen, 
keiner kontinuierlichen Verdiinnung ausgesetzten V olumen Serum, viele in vitro 
geeignete Kontaktsubstanzen >vie z. B. normales Pferdeserum 16sen - nor
malen lVIeerschweinchen intravenos injiziert - keine Reaktion aus, und die Ge
schwindigkeit der Serotoxinbildung im· Reagensglase ist zwar sehr variabel, 
konnte aber bisher nicht gesetzmiifJig so weit gesteigert werden, als das fUr den 
Shock gefordert werden miiBte, del' beim lVIeerschweinchen (BORDET, Novy lmd 
DE KRmF) odeI' beim Pferde (BOQUET4) durch intravenose Agareinspritzung 
konstant hervorgerufen werden kann. 

DaB der anaphylaktische Shock auf einer Serotoxinvergiftung beruht, 
wurde von DOERR, COCA, DALE, G. H. WELLS, E. L. OPIE, BESREDKA, SELIG
MANN und GUTFELD u. v. a. mit ausfiihrlicher lVIotivierung abgelehnt. Es ist 
nicht nachgewiesen, daB das Elut anaphylaktisch reagierender Tiere die Eigen
schaften der Serotoxine annimmt. Ubrigens reagieren die blutfrei gespiilten, 
iiberlebenden Organe sensibilisierter Tiere auf die Einleitung von antigeuhaltigel' 
Ringerlosung in ihre GefaDe, ja schon auf die bloDe Beriihrung del' auDel'en 
Oberflachen mit Antigen (Uterushorn, Dal'm) , d. h. unter Umstanden, welche 
eine Entstehmlg von Gift aus Plasma oder Serum ausschlieDen (s. S. 748). Das 
Uberstehen einer Sel'otoxinvergiftung hinterlaDt ferner eine oft betrachtliche 
Resistenz gegen eine erneute Serotoxininjektion (BORDET), verleiht dagegen 
keinen Schutz gegen eine anaphylaktische Reaktion (DALE und KELLAWAY) usf. 
Dazu kommen die bereits erorterten Bedenken, die sich aus den lVIodalitaten del' 
Serotoxinbildung in vitro ergeben. DaB aber infolge diesel' Stellungnahme das 
Interesse an den Serotoxinen in den letzten Jahl'en so stark abgeflaut ist, muD 

1 BORDET u. ZUNZ: Z. Immun.forschg 23, 42, 49 (1914). 
2 LOWIT u. BAYER: Arch. f. exper. Path. 74, 164 (191:3). 
3 DOLD: Klin. Wschr. 5, Nr 28 u. :32 (1926). 
4 BOQUET: C. r. Soc. BioI. Paris 82, 1127 (1919). 
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bedauert werden; dieses in den wichtigsten Punkten unerledigte Problem wiirde 
einen erneuten Arbeitsaufwand sicher in mehrfacher Beziehung verdienen. 

5. Die Serumkrankheit. 
Nach der Injektion von artfremdem Serum (Pferde-, Rinder-, Hammel-, 

Kaninchen-, Hiihnerserum) konnen beim Menschen und bei gewissen groBeren 
Haustieren (vgl. auch S. 732) zwei klinisch' verschiedene Typen der Reaktion 
auftreten: der Shock oder die Senlmkrankheit im engeren Sinne ("ordinary serum 
disease" nach COCA). 

Der Shock zeigt selten - vermutlich nur bei den fiir diese spezielle Reaktions
form anatomisch und physiologisch pradisponierten Asthmatikern - rein broncho
spastischen Charakter; in der Regel dominieren Kreislanfsstornngen (Absinken 
des Blutdruckes, kleiner, kaum fiihlbarer und frequenter PuIs, Blasse der Haut 
und der sichtbaren SchleimhalJ.te), von welchen auch ein Teil der iibrigen Sym
ptome wie die Cyanose, die Dyspnoe, die Kollapserscheinungen (Hypothermie, 
hochgradigstes Schwachegefiihl, BewuBtseinsverlust) abhangig gemacht werden 
kann. Gelegentlich werden Erbrechen, Leibschmerzen und Durchfalle, heftiges 
Niesen und Husten, Odeme der Gesichtshaut, terminales Lungenodem mit Aus
tritt von schaumiger Fliissigkeit aus dem Munde usw. beobachtet. 

Die Sernmkrankheit (im engeren Sinne) ist durch universelle Exantheme, 
Fieber, Gelenk- und Muskelschmerzen, Driisenschwellungen, Albuminurie, ver
minderte NaCI- und Wasserausscheidung im Harne gekennzeichnet, Symptome, 
die sich in verschiedener Weise zu einem mehr oder minder typischen Krank
heitsbild kombinieren; Exanthem und Fieber gehoren zu den konstantesten 
Erscheinungen. 

Weder der Shock noch die Serumkrankheit hinterlassen - falls sie iiber
standen werden - irgendwelche pathologische Folgezustande; sie "heilen rest
los ab" (A. SCHITTENHELM1). 

Der Shock setzt unmittelbar nach der Seruminjektion ein, besonders wenn 
das Serum intravenos oder intraspinal, zuweilen aber auch, wenn es subcutan 
eingespritzt wird; in letzterem FaIle ermoglichen wahrscheinlich zufallige Ver
letzungen von GefaBen den unmittelbaren Eintritt in die Blutbahn (G. MACKEN
ZIE2). Die Serumkrankheit wird dagegen erst nach einer langeren, meist mehr
tagigen Inkubation manifest. Es sind aber Ausnahmen beschrieben worden, und 
zwar einerseits Fane, in welchen sich der Shock erst nach einer langeren Inku
bation entwickelte und einen schweren, ja Wdlichen Verlauf nahm (A. SCHITTEN
HELM, FAWCETT und RYLE3 , P. SCHOLZ4 , ETIENNE und RICHARD u. a.), anderer
seits typische Serumkrankheiten, welche unmittelbar oder doch so kurze Zeit 
nach der Seruminjektion zum Ausbruch kamen, daB das (nur einige Stunden 
betragende) Intervall auf die resorptive Aufnahme des (subcutan eingespritzten) 
Serums in das Blut bezogen werden durfte (v. PIRQUET, USTVEDT5, SCHITTEN
HELM, MELSANOWITSCH6 u. a.). Da sich ferner Shock und Serumkrankheit auch 
miteinander im Einzelfalle kombinieren konnen, erscheint es nicht zulassig, 
aus dem Verhalten der Inkubation zu folgern, daB beide Reaktionstypen einen 
verschiedenen Mechanismus besitzen miissen (COCA7, WYARD8 , USTVEDT5 u. a.). 

1 SCIDTTENHELM: Serumkrankheit. Bergmann-Stahelins Handb. d. inn. Med., 2. Auf!., 
1 (1925). 

2 MACKENZIE: J. amer. med. Assoc.r6, 1563 (1921). 
3 FAWCETT U. RYLE: Lancet 204, 325 (1923). 
4 SCHOLZ, G.: Med. Klin. 18, 1585 (1922). 
5 USTVEDT, U.: Norsk Mag. Laegenvidensk. 81, 625 (1920). 
6 MELSANOWITSCH, zitiert nach SCIDTTENHELM. 
7 COCA: Hypersensitiveness. in F. TICE: Practice of medic., New- York, 1, 107 (1920). 
S WYARD: J. of Path. 25, 191 (1922). 
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Shock und Serumkrankheit werden beim Menschen sowohl nach Erst
injektionen wie nach Reinjektionen eines bestimmten artfremden Serums beob
achtet. Der Shock ist aber - wenn man nur die ausgepragte, das Leben be
drohenden Grade ins Auge faBt - sowohl nach Erst- wie nach Reinjektionen 
eine auBerordentliche Seltenheit; nach den Erfahrungen von USTVEDT, PFAUND
LERl, KOLMER2, PARK3 u. a. entfallt ein Shock auf 20000-100000 Seruminjek
tionen. oDie Serumkrankheit ist hingegen weit haufiger, ja sie kann als die gesetz
mii{3ige Injektionsfolge bezeichnet werden. Das Verhaltnis der Serumkranken 
zu den Injizierten nimmt allerdings je nach der Art und Menge des parenteral 
einverleibten Serums sowie je nach der Einverleibungsart des Serums (intravenos, 
intramuskular oder subcutan), ferner je nachdem es sich um erst- oder reinjizierte 
Individuen handelt (vo PIRQUET und ScmcK, USTVEDT u. a.), sehr verschiedene 
Wert.e an (1: 10-1 :77,5); nach den Versuchen von COCA, DEIBERT und MENGER4 

werden aber nicht weniger als 90% aller Angehorigen der weiBen Rasse serum
krank, wenn man ihnen sehr groBe Dosen Pferdeserum ein erstes Mal intravenos 
einspritzt, und es ist anzunehmen, daB diese Ziffer durch Reinjektionen noch 
iiberboten werden konnte. 

Diese aus der klinischen Praxis gewonnenen und durch eine Reihe von Zufalls· 
faktoren beeinfluBten Daten ergeben folgendes Schema: 

Reaktionsform: 
1. Shock 
2. Shock 
3. Serumkrankheit 

4. Serumkranl;:heit 

Erst- oder Reinjektion: 
Erstinjektion 

Reinjektion 
Erstinjektion 

Reinjektion 

auBerst selten 
desgleichen 

Freqnenz: 

haufig, unter optimalen Bedingungen 
steigerungsfahig bis zu 90 % 
haufig, unter identischen nichtoptimalen 
Bedingungen frequenter als die Serum
krankheit der Erstinjizierten 

Der Shock ist die anaphylaktische Reaktionsform, die Reinjektion entspricht 
der Anordnung des aktiv anaphylakt.ischen Experimentes; legt. man diesen 
MaBstab an, so ist sofort ersicht.lich, daB nur dem Fall 2 eine engere Beziehung 
zur Anaphylaxie zuerkannt werden diirfte. Ebenso klar ist aber, daB Fa1l4 
lediglich wegen der Reaktionsform, Fall 1 ausschlieBlich wegen der Versuchs
anordnung bzw. wegen der genetischen Bedingungen der Reaktion ausscheiden 
miiBte, daB also die beiden Kriterien bald im Zusammenhalt, bald einzeln das 
Urteil bestimmen. Der nach beiden Richtungen legitimierte Fall 2 kann iiber
dies auch Bedenken erwecken, weil der Reinjektionsshock (nach klinischen Zu
fallsbeobachtungen bemessen!) eine Ausnahme darstellt, welche mit der Regel
maBigkeit des anaphylaktischen Shocks gewisser Tierspezies (Meerschweinchen, 
Hund, Taube) in starkem Kontrast steht. 

Der radikalste Ausweg aus diesen Widerspriichen besteht darin, daB man 
auch den zweiten Fall einfach streicht und - ohne den Shock oder die Serum
krankheit. zu erklaren - annimmt, daB der Mensch ebenso wie der Affe oder 
die Ratte zu jenen Tierspezies gehort, welchen die Fahigkeit der anaphylaktischen 
Reaktivitiit vo1lig oder fast vollig mangelt. Das ist indes bestimmt unrichtig. 
Nach den Untersuchungen von KOHLER und STEINMANN, HOOKER, PARK, 
STANCULEANU und NITA, W. GERLACH, MAKAI, BOUCHE und HUSTIN, V. PIRQUET 
und ScmcK, LUCAS und GAY, HEGLER u. a.5 lassen sich Menschen durch die 

1 PFAUNDLER: Munch. med. Wschr. 68, 781 (1921). 
2 KOLMER, J. A.: Infection, immunity and biologic therapie, 3. Auf I. Philadelphia 

u. London 1924. 
3 PARK: J. of Immun. 9, 17 (1924). 
4 COCA, DEIBERT u. MENGER: J. of Immun. 7, 201 (1922). 
5 Literaturangaben zitiert auf S. 684-686. 
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Vorbehandlung mit den klassischen Anaphylaktogenen, namentlich auch mit 
Pferdeserum, sogar auffallend leicht, d. h. schon durch eine einmalige parenterale 
Zufuhr kleiner Dosen "sensibilisieren", derart, daB cutane, intracutane odeI' 
subwtane Proben (Erfolgsinjektionen) des betreffenden Antigens lokale Ver
anderungen hervorrufen, welche an den normalen (nicht sensibilisierten) Indi
viduen nicht aus16sbar waren. Del' Effekt einer subcutanen Erfolgsinjektion 
kann durch geniigend intensive Praparierung ohne weiteres bis zum Maximum 
des ARTHusschen Phanomens, bis zur ortlichen Nekrose, gesteigert werden. Die 
Seltenheit des Shocks beim spezifisch vorbehandelten und intravenos odeI' intra
spinal reinjizierten Menschen ist daher hochstwahrscheinlich nicht mehr als ein 
natiirliches Ergebnis del' Bedingungen, unter welchen die Serumreinjektionen im 
klinischen Betrieb ausgefiihrt werden, Bedingungen, welche hinsichtlich del' 
Praparierung, des zwischen Erst- und Reinjektion eingeschalteten Zeitintervalles 
und del' Dosis des reinjizierten Antigens nicht dem flir die Anaphylaxie des 
Menschen giiltigen Optimum entsprechen. DaB fiir samtliche anaphylaktisch 
reagierende Tierspezies solche oft ziemlich scharf begrenzte Optima existieren, 
daB sie von einer Tierart zur anderen variieren, und daB ihre Ermittlung mit 
bedeutenden, auch heute noch nicht vollig iiberwundenen Schwierigkeiten zu 
kampfen hatte, sind jedem Kenner dieses Gebietes vertraute Tatsachen; am 
Menschen konnen aus begreiflichen Grunden jene Experimente, auf welchen die 
jetzige Technik des anaphylaktischen Tierversuches ruht, nicht angestellt werden. 
Urn so wichtiger erscheinen jene wenigen verlaBlichen und eindeutigen Berichte 
uber Personen, welche auf eine erste Injektion von Pferdeserum uberhaupt 
nicht odeI' nur mit "Serumkrankheit" reagierten, wahrend die Reinjektion einen 
schweren, ja letal verlaufenden Shock nach sich zog (P. SCHOLZ, DEANI, PEHu 
und BERTOYE2, PEHu und DURAND3, MELSANOWITSCH u. a.); hier hatte sich 
eben die zufallige Konstellation den optimalen Pramissen del' "allgemeinen" 
Anaphylaxie des Menschen genugend weit angenahert. Es ware wedel' yom rein 
empirischen noch von irgendeinem theoretischen Standpunkt aus zu verstehen, 
wollte man solchen Ereignissen den immunologischen odeI' pathogenetischen 
Mechanismus del' Anaphylaxie absprechen. Anders liegt die Sache in den Fallen 1, 
3 und 4 des obigen Schemas. Fall 1 (die Shockreaktion del' Erstinjizierten) wird 
von COCA und anderen Autoren unter die "Idiosynkrasien" eingereiht und soIl dem
gemaB im folgenden Abschnitt diskutiert werden; hier hat sich also die kritische 
Betrachtung nur noch mit del' Serumkrankheit der Erst- und Reinjizierten zu 
beschaftigen. 

Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB jene Komponente del' artfremden 
Sera, welche die Serumkrankheit erzeugt odeI' - richtiger ausgedruckt - deren 
parenterale Zufuhr die Serumkrankheit herbeifiihrt, im SeT1tmeiweij3 zu suchen 
ist. Injiziert man statt Vollserum das aus demselben isolierte Protein odeI' eine 
Fraktion desselben (z. B. das Pseudoglobulin), so kommt die "Serumkrankheit" 
gleichfalls, und zwar in einem erheblichen Prozentsatz, zum Ausbruch (PARK 
und THRONE4, COCA5). 

1m Blutserum sind mehrere EiweiBkorper von differenter Aktivitat und 
verschiedener Spezifitat enthalten (s. S. 691). Jeder von ihnen kann die Serum
krankheit hervorrufen. Injiziert man nul' ein einziges artfremdes Serumprotein 
(z. B. Pseudoglobulin aus Pferdeserum), so verlauft die Serumkrankheit in einem 

1 DEAN, H. R.: J. of Path. 25, 305 (1922). 
2 PERU u. BERTOYE: J. M6d. Lyon 2, 1111 (1921). 
3 PERU U. DURAND: Ann. Med. 7', 196 (1920). 
4 PARK U. THRONE: Zitiert nach COCA, s. 5. 
5 COCA: Zitiert auf S. 762. 
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Schub (PARK und THRONE, COCA); spritzt man das natiirliche Proteingemisch 
in Form von Vollserum ein, so kann es vorkommen, daB nach einer einmaligen 
Injektion zwei, drei oder sogar vier Anfalle von Serumkrankheit (Exanthem
perioden) aufeinanderfolgen, die unter Umstanden sogar durch langere ein- oder 
mehrtagige Intervalle geschieden sind (SWIFT, DAUTI, MACKENZIE2, GOODALL3, 

AKSSENOW4 , NETTER und COSMOVICI5 , SCHITTENHELM). 
Die Proteine artfremder Blutsera sind Antigene und besitzen sowohl die 

sensibilisierenden wie die shockauslosenden Fahigkeiten, welche das aktiv 
anaphylaktische Experiment erfordert, in besonders hohem Grade. Es erhebt 
sich daher die Frage, ob sie auch bei del' Serumkl'ankheit al8 Anaphylaktogene 
wirken, indem sie zunachst die Produktion eines Antikorpers anregen und dann 
mit diesem Antikorper unter Auslosung del' pathologischenErscheinungen ab
reagieren. Diese Vorstellung, welche zuerst v. PIRQUET und SCHICK entwickelten, 
hat zur Voraussetzung, daB das durch eine einzige Injektion einverleibte Antigen 
in del' ersten Phase, welche der Sensibilisierung des aktiv anaphylaktischen 
Experimentes gleichkame, nicht oder nicht vollig "verbraucht" wird, sondern 
daB Reste desselben im Blute odeI' wenigstens im Organismus zuruckbleiben, 
welche mit dem inzwischen gebildeten Antikorper in Reaktion treten konnen. 

Fur die Richtigkeit diesel' Auffassung sprechen folgende Tatsachen: 
a) Die Inkubation del' Serumkl'ankheit entspricht dem durchschnittlichen 

Termin del' Antikorperbildung und ist wie diesel' bei reinjizierten Individuen 
kiirzer als bei Erstinjizierten (v. PIRQUET und SCHICK). 

b) Die Frequenz der Serumkl'ankheit erstinjizierter Individuen steigt deut
lich mit del' GroBe der einverleibten Serummenge und nimmt nach intravenosen 
Injektionen einen hoheren Wert an als nach intramuskularen odeI' gar nach 
subcutanen; die gleichen Faktoren sind bekanntlich auch fUr die Intensitat del' 
Antikorperproduktion nach einmaliger Antigenzufuhr maBgebend. 

c) 1m Blute von Menschen, die an Serumkl'ankheit leiden odeI' die eine 
Serumkrankheit iiberstanden haben, lassen sich haufig Antikorper gegen die 
Proteine des injizierten Serums nachweisen, wId zwar nicht nul' Priicipitine 
(HAll1BURGER und MOR06, LEl\iAIRE, Y. PIRQUET und SCHICK, ThiARFAN und 
LE PLAy7, R. WElLS, CL. W. WELLS9 , LONGCOPE und RACKEMANN10, MACKENZIE 
und LEAKEll, L. TUFT und S. G. RAll1SDALL12 u. a.), sondern auch anaphylaktische 
Antikorper im engeren Sinne, d. h. es gelingt, mit dem Serum serumkranker 
Menschen Meerschweinchen passiv gegen PferdeeiweiB (Pferdeserum) zu prapa
rieren (NOVOTNY und SCHICKI3 , ROSENAU und ANDERSON, ANDERSON und FROST, 
R. WElL, LONGCOPE und RACKEMANN, L. TUFT und S. G. RAl\ISDELL u. a.). 
1m allgemeinen geht starke Antikorperproduktion mit schwerer Serumkrankheit 
einher, wahrend umgekehrt im Serum von Patienten, bei denen die Serum
krankheit ausbleibt odeI' rudimental' verliiuft, keine Antikorper gefunden werden; 
bei der ersten Gruppe schwindet meist das Antigen (das "PferdeeiweiB") mit dem 

1 DAUT: Jb. Kinderheilk. 44, 289 (1897). 
2 MACKENZIE, G. M.: Proe. N. Y. path. Soc. 20, 91 (1920). 
3 GOODALL: J. of Hyg. 7, 607 (1907). 
4 AKSSENOFF, W.: Jb. Kinderheilk. 78, 565 (1913). 
5 NETTER u. COSlVIOVICI: C. r. Soc. BioI. Paris 82, 1152 (1919). 
6 HAMBURGER U. MORO: 'Vien. klin. Wschr. 1903, Nr 15. 
7 MARFAN U. LE PLAY: Bull. Soc. med. Hop. Paris 1905. 
8 WEIL, R.: Proe. Soc. exper. BioI. a. Med. 14, 60 (1916). 
9 WELLS, CL.: J. info Dis. 16, 63 (1915). 

10 LONGCOPE U. RACKEMANN: J. of exper. Med. 27, 341 (1918). 
11 MACKENZIE, G. M. U. LEAKE: .J. of exper. Med. 33, 601 (1921). 
12 TUFT, L. U. RAMSDELL: J. of Immun. 16, 411 (1929). 
13 NOVOTNY U. SCHICK: Z. Immun.forsehg 3, 671 (1909). 
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Auftreten des Antikorpers rasch und vollstandig aus der Zirkulation, bei del' 
zweiten kann es sich bis zu 67 Tagen und dariiber in immunologisch unver
anderter Form im Kreislauf halten (LONGCOPE und RACKEMANN, LONG COPE 
und MACKENZIE, MACKENZIE und LEAKE). 

d) Mit dem Serum serumkranker Individuen kann man die Haut normaler 
Menschen lokal pas8iv 8en8ibili8ieren, derart, daB die passiv vorbehandelte Haut
stelle auf eine folgende intracutane Injektion von Pferdeserum reagiert, und zwar 
unter Umstanden mit einer machtigen, mit pseudopodienartigen Auslaufern 
versehenen Urticariaquaddel (COOKE und SPAIN!, TUFT und RAMSDELL, ARENT 
DE BESCHE2). Da die generalisierte Urticaria zu den haufigen Formen der Serum
exantheme gehort, dad man den beschriebenen Effekt als "lokale pa88ive Serum
krankheit" auffassen. Die allgemeine Serumkrankheit auf passivem Wege zu 
erzeugen, hat man bisher nicht versucht; es ware zu erwarten, daB sie in diesem 
Falle ohne Inkubation einsetzt. Die lokale Ubertragung, welche dem Modell des 
PRAUSSNITZ-KuSTERschen Experimentes (s. S.775) nachgebildet ist, erscheint 
indes geeignet, diese Liicke auszufiillen. 

e) Wie bereits erwahnt, kann die Serumkrankheit nach einer einmaligen 
Injektion von Pferdeserum "jraktioniert", in mehreren Schiiben verlaufen. DALE 
und HARTLEY fiihren dies darauf zuriick, daB die Antikorperbildung gegen die 
verschiedenen Spezialproteine des Pferdeserums (Euglobulin, Pseudoglobulin, 
Albumin) nicht immer gleichzeitig, sondern zuweilen sukzessive, d. h. nach 
differierender Inkubation edolgt; daher fehlen die Schiibe ("Riickfalle"), wenn 
man statt Vollserum z. B. Pseudoglobulin einspritzt, da eben hier nul' ein einziger 
Antikorper infolge des einheitlichen Antigenreizes entsteht. Nach DALE und 
HARTLEY sowie DOERR und W. BERGER nimmt die Inkubation der Antikorper
bildung in der Reihe Euglobulin, Pseudoglobulin, Albumin von links nach rechts 
zu; verlauft die Serumkrankheit in 3 Absatzen, so ware also der erste auf eine 
Euglobulin-Antieuglobulin-Reaktion, der zweite auf eine Pseudoglobulin-Anti
pseudoglobulin-Reaktion, der dritte auf eine Albumin-Antialbumin-Reaktion zu 
beziehen. W. T. G. DAVIDSON3 schloB aus klinischen Beobachtungen, daB sich 
diese 3 Reaktionen nicht nur durch ihre Inkubation, sondern auch durch ihre 
Wirkung auf die menschliche Haut unterscheiden: die Euglobulinreaktion (mit 
einer durchschnittlichen Latenz von 9 Tagen) solI das urticarielle, die Pseudo
globulinreaktion nach durchschnittlich 12 Tagen das morbilliforme und die 
Albuminreaktion nach 14 Tagen das ringformige Exanthem erzeugen. Werden 
in der Serotherapie gereinigte Serumpraparate verwendet, welche nur Pseudo
globulin, aber kein Euglobulin enthalten, so beobachtet man nach DAVIDSON 
keine urticariellen Exantheme. Eine wertvolle Bestatigung dieser Ansichten 
bilden die interessanten Untersuchungen von S. B. HOOKER4. Dieser Autor 
injizierte einer gegen Pferdeserum iiberempfindlichen Person 0,1 ccm Pferdeserum 
intracutan und erhielt eine dreiphasige Reaktion; die erste Phase entwickelte 
sich binnen 20 Minuten und war nach 1 Stunde abgelaufen, die zweite setzte nach 
5 Stunden ein und dauerte 2 Stunden, die dritte t,rat erst nach 12 Stunden auf 
und hielt langere Zeit an. Am gleichen Individuum wurden nun Proben mit 
den isolierten Fraktionen del' Pferdeserumproteine angestellt, wobei sich nicht 
nur analoge Unterschiede del' Latenz, sondern auch qualitative (symptomato
logische) Differenzen ergaben, indem z. B. die Pseudoglobulinreaktion von Juck
reiz begleitet war, die Albuminreaktion nicht. 

1 COOKE u. SPAIN: Trans. Soc. amer. Phys. 4~, 330 (1927). 
2 DE EESCHE: Acta path. et microb. scand. 6, 115 (1929). 
3 DAVIDSON, W. T. G.: Glasgow med. J. 9t, 321 (1919); 9~, 20, 75, 129, 182. 
4 HOOKER, S. E.: J. of Immun. 8, 469 (1923). 
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Wenn auch diese wichtigen Fragen noch weiterer intensiver Bearbeitung 
bediirfen, so gestatten doch die vorliegenden Ergebnisse den SchluB, daB sich 
die Antigene des Pferdeserums als solche an der Genese der Serumkrankheit 
beteiligen, was schon aus Punkt c) mit groBer Sicherheit gefolgert werden kann. 
Dariiber hinaus gewinnt man einen Einblick in die Ursachen der wechselnden 
Inkubation der Serumkrankheit, in den Mechanismus ihres fraktionierten Typus 
und die Griinde ihrer - speziell hinsichtlich der Erkranklmgsformen der Haut -
variablen Symptomatologie, die nunmehr auf die besonderen Antigen-Antikorper
Paare bezogen werden kann, welche im Einzelfall in Aktion treten. DaB sich 
hier Aussichten auf die Losung zahlreicher Probleme (Hautreaktionen, Patho
logie der Exantheme, Theorie der Entziindung usw.) eroffnen, ist wohl ein
leuchtend; leider muB es sich der Verfasser versagen, darauf ausfiihrlicher ein
zugehen. 

Gegeniiber dieser Beweisfiihrung fallen die Argumente, welche man gegen den anaphylak
tischen .Mechanismus der Serumkrankheit ins Treffen gefiihrt hat, kaum in die Wa&gschale. 
Erwahnt sei: 

a) DaB man im Blute von Serumkranken nicht immer freie Antik6rper nachzuweisen 
vermochte, sondern daB ein gewisser Prozentsatz derartiger Untersuchungen v6llig negative 
Resultate lieferte (ST. WYARD u. a.); umgekehrt kann nach einer Seruminjektion im Elute 
der Injizierten Antik6rper auftreten, ohne daB sich eine Serumkrankheit entwickelt. Analogien 
fiir beide Kombinationen sind aus der Anaphylaxieforschung zur Geniige bekannt; das 
Fehlen von Antik6rper im Blute beweist vor allem nicht sein Fehlen im Organismus und, 
was den zweiten Fall betrifft, ist nicht zu vergessen, daB die Theorie fUr das Zustandekommen 
der Serumkrankheit nicht nur die Produktion von Antik6rper, sondern die Persistenz von 
reaktionsfiihigem Antigen fordert. 

b) Der letztgenannte Umstand kann auch zur Erklarung der Angabe herangezogen 
werden, daB die typische Serumkrankheit nur nach Injektionen artfremder Sera auftreten 
solI; parenterale Einspritzungen anderer EiweiBantigene, wie sie bei der "Proteink6rper
therapie" haufig vorgenommen werden, sollen wohl Fieber, Odeme, gelegentlich auch Ex
antheme hervorrufen, aber nicht das klassische, dem Kliniker seit v. PmQUET und SCHICK 
wohlbekannte Syndrom (SCHI'fTENHELM). 1st diese Behauptung in vollem Umfange richtig -
was noch exakter zu priifen ware, so hatte man auch zu bedenken, daB die Symptome -
speziell die Exantheme - von der Natur der Antigene abhangen (DAVIDSON, HOOKER), 
und daB die Serumproteine in dieser Beziehung eine Sonderstellung einnehmen k6nnten. 

6. Die Idiosynkrasien. 
Unter "Idiosynkrasie" versteht man einen unter natiirlichen Lebens

bedingungen auftretenden abnormen Zustand gesteigerter und qualitativ ge
anderter Reaktivitat, der nach der Einverleibung bestimmter Stoffe (der "aus
lOsenden Substanzen") in Form besonderer krankhafter Erscheinungen (der 
"idiosynkrasischen Reaktionen") manifest wird; von der chemischen Beschaffen
heit und der physiologischen Wirkungsweise der auslosenden Substanzen ist 
der klinische Typus der ausgelosten StOrungen vollkommen unabhiingig (DOERR!). 

Der Symptomenkomplex der ldiosynkrasien zeigt neben rein quantitativen 
Intensitatsabstufungen auch qualitative, durch die Verschiedenheit der reagieren
den Organe bedingte Differenzen, die sich jedoch in einige wenige Reaktionstypen 
(klinische Grundformen) einordnen lassen. Diese Grundformen treten entweder 
isdliert oder in mannigfacher Weise miteinander kombiniert in Erscheinung 
(einfach oder mehrfach lokalisierte [bzw. generalisierte] Idiosynkrasien). Als 
hauptsachlichste Reaktionstypen gelten: 

1. die bronchiale Form (das idiosynkrasische Asthma); 
2. die Reaktion der Conjunctival- und Nasenschleimhaut (idiosynkrasischer 

Schnupfen, Heufieber); 

1 DOERR: Die ldiosynkrasien. 1m Handb. d. inn. Med. 4, 448 (1926). Herausgeg. 
von BERGMANN u. STAHELIN. 
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3. die gastrointestinale Form; 
4. die idiosynkrasischen Hauterkrankungen, die sehr mannigfaltig sind, 

unter denen aber die Urticaria und das angioneurotische Odem besonderes Interesse 
beanspruchen, und 

5. der Shock, der bei Idiosynkrasikern mit verschiedenem Reaktionstypus 
gelegentlich als schwere Allgemeinreaktion auftreten kann, wenn der Grad der 
gesteigerten Reaktivitat besonders hoch und die Einwirkung des auslosenden 
Stoffes geniigend intensiv ist. 

Neben diesen Hauptformen beobachtet man auch noch andere Krankheits
bilder wie Migrane, Schwindel und MENI:EJRESches Syndrom, Lahmungen und 
Parasthesien, Nierenkoliken und Blasenbeschwerden, cyclisches Erbrechen, 
Prurigo, anaphylaktoiden Gelenkrheumatismususw.; nicht in allen derartigen 
Fallen, welche in der kasuistischen Literatur beschrieben wurden, ist der idio
synkrasische Charakter mit geniigender Sicherheit oder Wahrscheinlichkeit fest
gestellt worden. Dagegen muB es als willkiirlich bezeichnet werden, wenn COCA 1 

nur die beiden ersten Haupttypen (das Asthma und das Heufieber) definitiv 
anerkennen will und hinsichtlich der anderen Formen, zu welchen z. B. die idio
synkrasischen Ekzeme, die sog. Arznei- und Nahrungsmittelidiosynkrasien 
gehoren, Vorbehalte macht. 

Die klinische Symptomatologie, die Diagnostik, Prophylaxe und Therapie der idio
synkrasischen St6rungen kann hier nicht besprochen werden; der Leser sei auf die zusammen
fassenden Darstellungen und Monographien von DOERR2, DUKE3, MMMERER4, J. A. KOLMER5, 
R. CRANSTON Low6, STORM VAN LEEUWEN7, H. 'iVIEDEMANN8 U. a. verwiesen. 

Wichtig ist aber die Tatsache, daf3 sich die hihtfigsten idiosynkrasischen 
Symptome im anaphylaktischen Tierexperiment reproduzieren lassen, falls man 
die Versuchsanordnung entsprechend variiert, und daB umgekehrt aIle Formen 
der anaphylaktischen Reaktion in der Symptomatologie der Idiosynkrasien 
wiederkehren. In beiden Fallen sind die beobachteten Wirkungen "histamin
artig" und auf die Reizung derselben Gewebe (der glatten Muskeln und der Capil
larendothelien) zu beziehen. Bei der Anaphylaxie wie bei der Idiosynkrasie 
besteht ferner zwischen der Reaktivitat und der reaktionsaus16senden Substanz 
die Bezieh1tng der Spezifitiit, und hier wie dort hat die besondere Beschaffenheit 
der realctionsauslosenden Substanz keinen Einfluf3 auf den klinischen Charakter 
der auslosbaren Storung. Diese drei Argumente notigen in ihrem Zusammenhalt 
dazu, einen identischen immunologischen und physio-pathologischen Mechanis
mus zu supponieren (DOERR); vorhandene Differenzen sind im Sinne dieser 
fundamentalen Annahme aufzuklaren - ein Weg, den die Idiosynkrasieforschung 
seit ihren ersten Anfiingen tatsachlich verfolgt hat - und berechtigen nicht, 
zwischen Idiosynkrasie und Anaphylaxie eine moglichst scharfe Trennungslinie 
zu ziehen, ein Bestreben, das namentlich in den Arbeiten von A. F. COCA bis in 
die jiingste Zeit unverkennbar zum Ausdruck kommt9 . Die folgenden Ausfiihrun-

1 COCA U. COOKE: J. of Immun. 8, 163 (1923). - COCA: Arch. Path. a. Labor. Med. 
t, 96 (1926) - "Atopy", in The Newer Knowledge of bact. a. immunol., S. 1004. Chicago 
Press 1928. 

2 DOERR: Zitiert auf S. 767 - s. auch Schweiz. med. Wschr. 2, 937 (1921) - Naturwiss. 
12, 1018 (1924). 

3 DUKE, W. W.: Allergy, Asthma, Hay-fever etc. St. Louis 1925. . 
4 KAMMERER: Allergische Diathese und allergische Erkrankungen. Miinchen 1926. 
5 KOLMER, J. A.: Zitiert auf S. 763. 
6 Low, R. C.: Anaphylaxis and sensitization. London. 
7 STORM VAN LEEUWEN: Allergische Krankheiten. Berlin: Julius Springer 1926. 
8 WIEDEMANN, H.: Z. f. arztl. Fortbildg 18, 22 (1921). 
9 COCA, A. F.: Artikel "Atopy", in The newer Knowledge of Bacter. a. Immun., S. 1004 

bis 1015. Chicago Press 1928. 
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gen sollen dem Kliniker, dem Physiologen und dem Pathologen einen Einblick 
in den gegenwartigen Stand der Lehre von den Idiosynkrasien verschaffen, 
ohne allzusehr auf minder wichtige Einzelheiten einzugehen; um die Ubersicht 
zu erleichtern, wurde eine Gliederung in mehrere Abschnitte vorgenommen. 

a) Das Vorkommen der Idiosynkrasien und die Faktoren, welche ihre Frequenz 
beim Menschen beeinfiussen. 

Legt man die eingangs gegebene Definition zugrunde, so kann es keinem 
Zweifel unterliegen, daB idiosynkrasische Zustande nicht nur beim Menschen, 
sondern auch bei bestimmten Tierspezies (Katzen, Rindern, Pferden) beobachtet 
werden. Einzelne Individuen der genannten Spezies reagieren auf die intravenose 
oder subcutane Injektion artfremder Sera mit Shock, Odemen, urticariellen 
Exanthemen, und zwar ohne daB eine spezifische Sensibilisierung (aktive Prapa
rierung) mit den betreffenden Serumproteinen vorausgegangen ware; die indi
viduelle Reaktivitat muB sich demnach unter den natiirlichen Lebensbedingungen 
entwickelt haben. Reagine (s. S. 774f£') hat man allerdings bei solchen Tieren 
noch nicht nachzuweisen versucht; eben deshalb besteht vorlaufig kein AulaB, 
die idiosynkrasische Natur ihrer scheinbar spontan auftretenden individuell 
gesteigerten Reaktionsfahigkeit zu leugnen (COCA). 

In menschlichen Populationen wird unter den natiirlichen Lebensbedingungen 
stets nur ein gewisser, relativ niedriger Prozentsatz idiosynkrasisch. Unter den 
WeiBen Nordamerikas solI die Zahl der Idiosynkrasiker 7% betragen (COOKE 
und VAN DER VEERl), wovon nach COOKE und SPAIN2 3,5% auf Asthma und 
Heufieber entfallen; fiir andere Lander werden andere Ziffern angegeben, indem 
z. B. in Holland 8% der Einwohner an Asthma leiden (STORM VAN LEEUWEN), 
in der Schweiz dagegen nur 0,82% an Heufieber (R. REHSTEINER3). 

Die Idiosynkrasien zeigen eine familiare Hanfnng und scheinen sonut auf 
einer vererbbaren Anlage zu beruhen. Alles, was tiber diese ziemlich unbestimmte 
Aussage hinausgeht, ist vorHiufig bloBe Vermutung. 

Die Angaben tiber die Erblichkeit der Idiosynkrasien sind aufgebaut einer
seits auf die Untersuchung einzelner Stammbaume, andererseits auf die sta
tistische Ermittlung des Einflusses erblicher Belastung auf die Frequenz der 
Idiosynkrasien in einer gemischten Bevolkerung. In beiden Fallen werden nur 
die ausgepragten Formen berticksichtigt, welche ihren Tragern bewuBt sind, 
ihnen erheblichere Beschwerden bereiten und Gegenstand arztlicher Behandlung 
werden. Man darf es jedoch als sicher betrachten, daB "okknlte" und "rndimen
tare" Idiosynkrasien in groBer Zahl vorkommen, so daB also nicht ein phano
typisches Merkmal, sondern bloB gewisse Grade desselben auf ihre genotypische 
Bedingtheit gepriift wurden. 

Die Untersuchung einzelner Stammbaume zeigt nicht nur die familiare 
Haufung hochgradiger klinisch manifester Idiosynkrasien, sondern erlaubt zwei 
negative, aber bedeutungsvolle Folgerungen, namlich, dafJ in der Regel die 
Spezifitiit der Idiosynkrasien ebensowenig vererbt wird wie der klinische Reaktions
typns. Die Eltern konnen z. B. an Urticaria nach GenuB von Erdbeeren, die 
Kinder an einem durch Aspirin aus16sbaren Asthma leiden. Es kommt jedoch 
auch vor, daB bei Aszendenten und Deszendenten dieselbe spezifische Ein
stellung und der gleiche klinische Reaktionstypus auftritt (GELPKE, LAROCHE, 

1 COOKE U. VAN DER VEER: J. of Immun. 1, 201 (1916). 
2 COOKE u. SPAIN: J. of Immun. 9, 521 (1924). 
3 REHSTEINER: Schweiz. Z. Gesdh.pfl. 1926. 
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RICHET FILS und ST. GIRONS, LEHNER und RAJKAl, CLARKE, DONALLY und 
COCA2 u. a.). 

Die Resultate der statistischen Erhebungen in gemischten Bevolkerungs
gruppen sind zum Teil widerspruchsvoll und vererbungstheoretisch schwer zu 
deuten. 

COOKE und VAN DER VEER, JUNE AnKlNSON3, SPAIN und COOKE gingen so vor, daB sie 
bei einer groBen Zahllebender Individuen das Vorhandensein oder FeWen einer ldiosynkrasie 
feststellten und fiir beide Gruppen die erbliche Belastung zu ermitteln suchten, wob.ei drei 
Kategorien unterschieden wurden:, Auftreten von ldiosynkrasien sowoW in der miitterlichen 
als auch in der vaterlichen Ahnenreihe (bilaterale Belastung), Idiosynkrasien in einer der 
beiden Ahnenreihen (unilaterale Belastung) und negative Familiengeschichten (feh:?ende 
bzw. nicht nachweisbare Belastung). Die erhaltenen Ziffern wurden auf Grund von Uber
legungen, die in den Originalarbeiten nachzulesen sind, korrigiert und ergaben nachstehendes 
Gesamtresultat: 

Belastung Absolute Zahl der i Absolute Zahl I Prozentsatz 
untersuchten Individuen I der Idiosynkrasiker 

Bilateral .... 
Unilateral 
Nicht nachweis bar . 

153 
816 
920 

106 
460 
370 

69,5% 
58,0% 
41,1 % 

Die ersten zwei Horizontalreihen wurden von SPAIN und COOKE dahin interpretiert, 
daB ein MENDELscher Erbgang vorliegt und daB sich der Erbfaktor wie ein dominantes 
Gen verhalt; die gefundenen und iiberdies durch die erwahnte Korrektur im Sinne der auf
gestellten Hypothese geanderten Prozentzahlen entsprechen aber nicht der Annahme, da 
man bei bilateraler Belastung 75, bei unilateraler nur 50% ldiosynkrasiker erwarten miiBte, 
so daB das theoretische Intervall von 25 % hier auf 11,5 % reduziert erscheint. ADKINSON, 
der bei der Untersuchung einzelner Stammbaume fand, daB im Faile bilateraler Belastung 
aile Kinder eines Elternpaares friiher oder spater idiosynkrasisch werden, halt den Erbfaktor 
fiir rezessiv. Ein einheitlicher dominanter Erbfaktor wiirde auch, wie SPAIN und COOKE 
selbst betonen, den hohen Prozentsatz der Idiosynkrasiker ohne nachweisbare Belastung 
nicht erklaren; unter dieser Voraussetzung bliebe es ferner unverstandlich, daB die hereditare 
Belastung nicht nur die Frequenz der Idiosynkrasien unter den Nachkommen beeinfluBt, 
Bondern auch das Lebensalter, in welchem diese Zustande manifest werden. 

Vor dem 10. Lebensjahr entwickelt sich die ldiosynkrasie im FaIle bilateraler Be
lastung bei 72 % der idiosynkrasisch werdenden Individuen, im FaIle unilateraler Belastung 
bei 35 und in der Gruppe der negativen Familiengeschichten nur bei 20 %. In den zwei 
letzten Kategorien kann das Leiden auch noch nach dem 40. Lebensjahr auftreten, in der 
ersten nicht (COOKE und VAN DER VEER, SPAIN und COOKE). 

Wie bei jeder Vererbung kann auch bei der ldiosynkrasie nur eine Anlage 
von den Eltern auf die Nachkommen ubertragen werden und aus dieser Anlage 
entwickelt sich erst im Laufe der ontogenetischen Existenz und unter dem EinfluB 
exogener und endogener Faktoren das im Phanotypus realisierte Merkmal. Der 
wissenschaftlichen Erforschung zuganglich sind der Vererbungsgang, das auf 
seinen hereditaren Ursprung zu untersuchende Merkmal und zum Teil die 
Realisationsfaktoren, welche die Umsetzung der Anlage in die fertige Eigenschaft 
des Phanotypus ermoglichen; das Wesen del' Anlage kann immer nur indirekt 
und auf dem Wege von Abstraktionen bis zu einem gewissen Grade erschlossen 
werden. 

Del' Vererbung8gang konnte - wie aus den obigen Daten erhellt - bisher 
nicht mit Sicherheit festgesteHt werden. VOl' aHem ist es durchaus fraglich, 
daB es sich urn ein Genepaar von der Form "idiosynkrasisch-nicht-idiosynkra
sisch" handelt wie bei anderen genau untersllchten, pathologischen, mendelnden 
Varianten, z. B. bei der Kllrzfingrigkeit. Es ware sehr wohl moglich, daB alle 

1 LEHNER u. RAJKA: Arch. f. Dermat. 146, 253 (1924). 
2 CLARKE, DONALLY u. COCA: J. of Immun. 15, 9 (1928). 
3 ADKINSON, J.: Genetics 5, 363 (1920). 
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oder sehr viele Menschen die fragliche Anlage besitzen, und daB nur bei den 
hi::iheren Graden derselben hereditare Einfliisse mitwirken; nur fUr diese hi::iheren 
Grade gilt ja der Nachweis der familiaren Haufung. 

Das "Merkmal" ist keine Eigenschaft, welche ohne weiteres den Idio
synkrasiker yom Nichtidiosynkrasiker unterscheidet, sondern eine Krankheits
bereitschaft, welche nur fallweise und nur dann in Erscheinung tritt, wenn eine 
"ausli::isende Substanz" auf ein idiosynkrasisches Individuum einwirkt. Es 
erhebt sich daher die Frage, worauf diese Krankheitsbereitschaft beruht bzw. 
was man sich als reales Substrat derselben vorzustellen hat; davon soli spateI' 
die Rede sein (s. S. 774ff.). 

Die Existenz und die Bedeutung der Realisationsfaktoren ergibt sich schon 
aus der bloBen Beobachtung des Auftretens der Idiosynkrasien unter den natiir
lichen Lebensbedingungen des Menschen. Man hat sich dabei an folgende Tat
sachen zu halten: 

a) Idiosynkrasien entwickeln sich bei einem hohen Prozentsatz von erblich 
nicht nachweisbar belasteten Menschen (Individuen mit negativer Familien
geschichte), nach SPAIN und COOKE bei 41,1 %. 

b) Sie sind bei der Geburt in der Regel noch nicht vorhanden, sondern 
treten erst in spaterer Zeit auf, und zwar nicht in einer bestimmten, sondern 
in jeder beliebigen Epoche der extrauterinen Existenz (vom 1. bis zum 40., ja 
70. Lebensjahr). 

c) Wiederholte Einwirkungen von Substanzen, welche zunachst reaktionslos 
vertragen werden, konnen schlieBlich zu klinisch typischen Idiosynkrasien 
fiihren, und diese Idiosynkrasien sind dann spezifisch auf die betreffenden Sub
stanzen eingestellt. 

Getreidehandler, Backer, Miiller werden gegen Mehlstaub, Arbeiter in Serumfabriken 
gegen Pferdeserum, Apotheker gegen Ipecacuanhapulver, Fellfarber gegen Ursol, Friseure, 
Periickenmacher, Pelzhandler und Tierwarter gegen bestimmte Haararten empfindlich (Be
rufsidiosynkrasien). Arzneiidiosynkrasien stellen sich erlahrungsgemaB oft erst nach langerem 
Gebrauch der betreffenden Medikamente ein, Heufieber nach langerem Aufenthalt in einer 
mit bestimmten Pollenarten geschwangerten Luft usw. Ferner nehmen die Idiosynkrasien 
nachweislich oft mit der Dauer (Wiederholung) solcher Einwirkungen an Intensitat zu. 
Die besondere Lokalisation der idiosynkrasischen Reaktivitat richtet sich endlich zwar nicht 
ausnahmslos, aber doch ziemlich haufig nach dem Orte der Einwirkung der sensibilisierenden 
Kontakte. So kann die "Nickelkratze" auf die unbedeckten Kiirperteile (SCHITTENHELM 
und STOCKINGER l ), die Idiosynkrasie gegen Meerschweinchenhaare auf jene Hautstellen, 
die mit diesen Haaren in Beriihrung kamen, die alimentare Idiosynkrasie auf den Magen
darmkanal, das Heufieber auf die den Pollenkontakten exponierten Schleimhaute beschrankt 
bleiben. 

Zwischen "sensibilisierender" und "reaktionsauslosender" Substanz besteht 
somit hier dieselbe Identitatsbeziehung wie im aktiv anaphylaktischen Experi
ment. Der Erwerb des anaphylaktischen Zustandes erfolgt aber bei allen Indi
viduen einer Tierspezies mit groBer RegelmaBigkeit, die sich bei manchen Tier
arten und unter geeigneten Bedingungen bis zur absoluten Konstanz steigern 
laBt, z. B. beim Meerschweinchen; die Frequenz der "induzierten Idiosynkrasien'" 
llimmt dagegen unter Umstanden sehr niedrige Werte an. Dieser von vielen 
Autoren fiir prinzipiell gehaltene Gegensatz tritt indes nur in Erscheinung, wenn 
man beiderseits lediglich die Extremfalle der Beurteilung zugrunde legt. 

Das aktiv anaphylaktische Experiment liefert schon beim Meerschweinchen 
inkonstante Ergebnisse, wenn man zur Sensibilisierung minimale Antigendosen 
verwendet und wenn man die Erfolgsinjektion nach einer relativ kurzen Inku
bationsperiode vornimmt (DOERR und Russ u. v. a.); beim Hund, beim Kanin
chen, bei der Taube, bei der Schildkrote hat man selbst unter optimalen Be-

l SCHITTENHELM U. STOCKINGER: Z. exper. Med. 45, 58 (1925). 
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dingungen mit einem gewissen, oft erheblichen Prozentsatz von Versagern zu 
rechnen. Die Frequenz der induzierten ldiosynkrasien schwankt andererseits 
innerhalb weiter Grenzen und hangt zunachst von der Natur der sensibilisierenden 
Stoffe ab: von Arbeitern in Chininfabriken werden nur 2% gegen Chinin idio
synkrasisch (DOLD1), von Fellfarbern 10% gegen Ursol, die Uberempfindlichkeit 
gegen Toxicodendronarten trifft man bei 60% aller Erwachsenen (SPAIN) und 
die Nickelkratze entwickelt sich bei allen Individuen, welche geniigend lange in 
Vernickelungsanstalten beschaftigt sind (SCIDTTENHELM nnd STOCKINGER); 
ebenso berichtet ANCONA2, daB fast alle Menschen Asthma bekommen, wenn sie 
langere Zeit mit dem Staub von Getreide zu tun haben, welches durch die Larven 
von Pediculoides 'lJentricosus verunreinigt ist. 

Fiir die Frequenz der induzierten ldiosynkrasien ist ferner die Art und die 
Zahl der sensibilisierenden Kontakte nnd die Lange der zwischen dieselben ein
geschalteten Zeitintervalle maBgebend; die individuelle Anlage kommt dabei 
insofern zur Geltung, als die abnorme Reaktivitat nicht bei allen Personen zur 
selben Zeit, sondern nach verschiedener Dauer der Einwirkung der Kontakt
stoffe manifest wird, wie SCIDTTENHELl\f und STOCKINGER fiir die Nickelkratze, 
ANCONA fiir das Getreideasthma, R. L. MAYER3 fiir das Ursolekzem und das 
Ursolasthma festgestellt haben, BLOCH und STEINER-WOURLISCH4 sowie DANNEN
BERG5 fiir die experimentell erzeugte Primelidiosynkrasie (s. w. u.). R. L. MAYER 
gibt weiter an, daB die Zeit, welche vom Beginn der Ursolarbeit bis zum Aus
bruch der Erkrankung verstreicht, fiir das Ursolekzem im allgemeinen kiirzer ist 
wie fUr das Ursolasthma, was ausgezeichnet mit der Beobachtung harmoniert, 
daB sich zu einem in der Jugend auftretenden Heufieber haufig erst im spateren 
Alter Asthma hinzugesellt. 

Die verschiedenen klinischen Formen der ldiosynkrasie sind - wie zum 
Teil aus den eben zitierten Untersuchungen von R. L. MAYER und dem Ver
halten der zwei Haupttypen der Pollenidiosynkrasie hervorgeht - verschieden 
leicht induzier bar; das Optimum ist wohl in den idiosynkrasischen Ekzemen der 
Haut gegeben. Dementsprechend gelingt anscheinend die experimentelle Um
wandZung beZiebiger nichtidiosynkrasischer Menschen in typische Idiosynkrasiker 
auf besonders einfache Art und mit bemerkenswerter RegelmaBigkeit, wenn es 
sich um die Erzeugung dieser speziellen Reaktionsformen handelt. Das am 
besten bekannte Beispiel sind die experimentellen PrimeZidiosynkrasien. ~ 

Es gibt Individuen, welehe schon unter natiirliehen Verhaltnissen auf die bloBe Be
riihrung mit den Blattern der Prirnula obconica mit einer akuten Dermatitis reagieren. Del' 
stark juekende, blaschenformige Aussehlag braucht sich nicht auf die Kontaktstelie zu be
schranken, sondern kann sich iiber groBe Hautpartien ausdehnen. Das Leiden tritt bei 
Gartnern, Blumenverkaufern, Blumenliebhabern usw., also als Berufsidiosynkrasie, auf, be
falit aber nicht alle, sondern nul' einige der den Primelkontakten exponierten Menschen; 
es zeigt somit jene Art der Verbreitung, welche bei den anderen Idiosynkrasien dazu gefiihrt 
hat, auf die individuelle Disposition (die Anlage) das Hauptgewicht zu legen und die Mit
wirkung exogener Realisationsfaktoren zu leugnen odeI' als unwesentlich hinzustellen. Reibt 
ma,n aber in die verletzte oder unverletzte Haut beliebiger normaler Personen die Substanz 
der Primelblatter ein, so entwickelt sich infolge diesel' Sensibilisierung eine Reaktionsbereit
schaft, welche in jeder Hinsicht dem Zustande der natiirlichen Primelidiosynkrasiker gleicht: 
sie bleibt dauernd erhalten, die klinischen Erscheinungen sind nach Art und Ausbreitung 
dieselben, und die bloBe Beriihrung mit Primelblattern geniigt, urn eine intensive Dermatitis 

1 DOLD, H.: Arch. f. Hyg. 96, 167 (1925). 
2 ANCONA: Sperimentale 16, 270 (1922) - J. of Immun. 12, 263 (1926) - S. auch 

FRUGONI und ANCONA: Policlinico, sez. med. 1925, Nr 14. 
3 MAYER, R. L.: Arch. f. Dermat. 156, 331 (1928) - Med. Klin. 24, 193 (1928) -

Klin. Wschr. 1928, 1958. 
4 BLOCH U. STEINER-WOURLISCH: Arch. f. Dermat. 152, 283 (1926). 
5 DANNENBERG: Inaug.-Dissert. Berlin 1927. 
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auszulosen (KIRK!, PIZA, NESTLER, NAEGELI, R. CRANSTON Low, ROST, BR. BLOCH und 
STEINER-WOURLISCH, R. DANNENBERG). BR. BLOCH und STEINER-WOURLISCH stellten aus 
Primelblattern Praparate her, welche das witksame Prinzip in konzentriertem Zustande 
enthielten und mit welchem 100% der Versuchspersonen zu ldiosynkrasikern gemacht werden 
konnten. 

Aus dem Vergleich der spontanen mit den experimentellen Primelidiosyn
krasien erhellt, daB die Verschiedenheit der Disposition durch Intensivierung. der 
Exposition ausgeglichen werden kann oder - wie sich DOERR ausdriickt - daB 
sich wenigstens in diesem speziellen Falle der Idiosynkrasiker vom Nichtidio
synkrasiker nur graduell, nicht aber prinzipiell unterscheidet; das geht tibrigens 
auch schon aus der Tatsache lOOprozentiger Berufsidiosynkrasien klar hervor. 
Die Primelversuche erlauben aber noch den weiteren SchluB, daB zwischen der 
spontanen Sensibilisierung durch zufallige Kontakte und der experimentellen 
Sensibilisierung durch absichtlich herbeigefiihrte Einwirkungen geeigneter Sub
stanzen ein erheblicher Unterschied bestehen kann, und dieser Umstand mahnt 
entschieden zu vorsichtiger Bewertung der Frequenz der natiirlichen Idiosynkra
sien, solange nicht zuverlassige Daten tiber die optimalen Bedingungen und die 
numerischen Erfolge der willkiirlichen Rervorrufung idiosynkrasischer Zustande 
gegen die in Frage stehenden Substanzen vorliegen. Da die letztgenannte For
derung bisher groBtenteils nicht erfiillt ist, kann man sich auch nicht bestimmt 
tiber den Anteil auBern, der jeweils den beiden genetischen Komponenten der 
Idiosynkrasien, der angeborenen Anlage und dem Realisationsfaktor (der spezi
fischen Sensibilisierung) zuzuerkennen ist. Bei dem gegenwartigen Stand unseres 
Wissens miissen wir zwei Extreme als moglich zugeben: die autonome Realisierung 
der Anlage ohne Sensibilisierung unddas Ausbleiben der Entwicklung idio
synkrasischer Zustande, wenn die vorhandene Anlage nicht dureh spezifisch 
sensibilisierende Einfliisse aktiviert wird. Sieher ist nur, daB die autonome 
Entstehung der Idiosynkrasien nicht der einzige Fall sein kann, der tatsachlieh 
vorkommt, und daB andererseits die Auswirkung der sensibilisierenden Kontakte 
im Bereiche der natiirlichen Idiosynkrasien einige vorlaufig nicht erklarbare 
Eigentiimlichkeiten aufweist. 

So ist es noch unklar, warum ein bestimmtes Individuum, obwohl es der 
Beriihrung mit den verschiedenartigsten Stoffen ausgesetzt ist, gerade nur gegen 
eine einzige Substanz idiosynkrasisch wird, die anscheinend nieht einmal besonders 
oft oder intensiv eingewirkt hat. Wir verstehen ferner uieht, warum die "Shock
organe." der Idiosynkrasiker aueh dann differieren, wenn die Art der sensibili
sierenden Kontakte fiir die versehiedene Lokalisation der auslosbaren patho
logischen Erscheinungen nicht verantwortlich gemacht werden kann. Aspirin 
wird z. B. versehluckt und durch Resorption ins Blut aufgenommen; es gibt aber 
Aspirinidiosynkrasiker, welehe mit Asthma, andere, die mit Exanthemen und 
wieder andere, die mit Odemen des Unterhautzellgewebes reagieren, ja es kann 
sieh ereignen, daB eine idiosynkrasische Reaktivitat, fiir welehe ein enteraler 
bzw. hamatogener Sensibilisierungsmodus angenommen werden mtiBte, auf 
einzelne Bezirke der Raut besehrankt bleibt (fixe Antipyrinexantheme). 

Endlich vermogen wir keine vollig befriedigende Erklarung fiir die einwand
frei festgestellte Tatsache zu geben, daB sich nieht an jede gelungene Sensibili
sierung im weiteren Wortsinne die Entwieklung einer kliniseh und dureh ihre 
AuslOsbarkeit typischen, langdauernden Idiosynkrasie ansehlieBt. 

Menschen lassen sich durch die parenterale Zufuhr der verschiedensten Stoffe sensibili
sieren derart, daB die Raut spezifisch iiberempfindlich bzw. daB die vorher negative Cutan
reaktion deutlich, ja stark positiv witd; derartige Versuche sind nicht nur mit typischen 
Antigenen, z. B. mit artfremdem Serum (s. S. 684) oder mit Milch, sondern auch mit Tricho-

1 Literatur bei DANNENBERG, C. Low, BLOCH u. STEINER-\VOURLISCH. 
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phytonextrakt, Tuberkulin, ja mit ehemiseh definierten Stoffen wie Salvarsan (W. FREI1 ), 

Morphium, Atropin usw. (LEHNER und RAJKA2), angestellt worden. Der Prozentsatz der 
positiven Erfolge war abhangig von der Individualitat der Versuehspersonen, von der Be
sehaffenheit der zur Sensibilisierung benutzten Stoffe und yom Sensibilisierungsmodus; 
LEHNER und RAJKA legen ein besonderes Gewieht auf den dritten Faktor, da sie fanden, 
daB die Steigerung der Rautreaktivitat aueh mit Substanzen, welehe im Sensibilisierungs
experiment versagen, erzielt werden kann, falls man taglieh oder jeden 2. Tag in dieselbe 
Stelle der Raut gleiehe Mengen injiziert (sog. "Depot-Injektionsrnethode") oder falls man 
die an sich unwirksamen Stoffe mit geeigneten Aktivatoren ("SchleppersubstanzeIl,") ver
setzt, z. B. mit Menschenserum, Cholesterin oder Traubenzuckerlosung. Weiter ist es be
kannt, daB relativ viele Menschen unter natiirlichen Verhaltnissen, d. h. ohne absichtliche 
Sensibilisierung auf die Cutanprobe mit bestimmten, aber oft zahlreichen und verschieden
artigen Stoffen positiv reagieren. Von diesen Individuen mit kiinstlieh hervorgerufener oder 
auf natiirliche Weise entstandener "Rautallergie" werden zweifellos nur sehr wenige idio
synkrasisch in dem Sinne, welchen der Kliniker mit diesem Ausdruck verbindet,; im Gegenteil, 
die abnorme Reaktivitat der Raut bildet sich, speziell wenn sie gegen artfremde Proteine 
geriehtet ist, haufig innerhalb einer relativ kurzen Frist wieder zuriick (SCHLOSS, zitiert 
nach COOA3 ). Darf man derartige Umstimmungen des Rautorgans ohne weiteres als besonders 
lokalisierte und noch nicht zur vollen Entwicklung gelangte Phasen der Idiosynkrasiogenese 
auffassen? Diese Frage laBt sich noch nicht mit Bestimmtheit bejahen. 

W. BERGER4 fand allerdings, daB von 37 Miillern und Backern 15 eine sehr starke, 
15 eine schwache oder fragliche und nur 6 eine absolut negative Reaktion auf die Cutan
probe mit "Cerealien" gaben, wahrend von 17 Kontrollpersonen (Soldaten) nur eine einzige 
positiv reagierte; da die untersuchten Berufsklassen das Rauptkontingent der Mehlstaub
idiosynkrasiker stellen, konnte man immerhin einen Zusammenhang zwischen Rautsensibili
sierung und spaterer ldiosynkrasie konstruieren. Aus den Arbeiten von BR. BLOOH5, STORM 
VAN LEEUWEN und VAREKAMP6, W. BERGER U. v. a. geht ferner hervor, daB die Raut von 
idiosynkrasischen Personen gegen zahlreiche in der Nahrung, in der Atemluft, in Krankheits
herden usw. vorkommende Substanzen allergisch ist, in weit hoherem Prozentsatz als die 
Raut nichtidiosynkrasischer Individuen. W. BERGER priifte die Rautreaktivitat von Asthma
tikern und von normalen Kontrollpersonen durch intracutane Injektion von etwa 40-50 ver
schiedenen "Allergenen" (Tierhaaren, Vogelfedern, Eidotter und Eiklar, Milch, Cerealien, 
diversen Fleisch- und Gemiisearten, verschiedenen Schimmelpilzsporen usw.) und stellte 
fest, daB die Asthmatiker meist auf viele Stoffe positiv reagieren; bei den Kontrollfallen 
erwies sich die Raut nur selten als sensibilisiert, das "Spektrum der Rautidiosynkrasie" 
(so nennt VV. BERGER die graphische Darstellung aller bei einem Menschen erzielbaren Intra
eutanproben) war auffallend "leer". Aber auch bei den Asthmatikern "wandelt sich in der 
Regel nur eine spezielle Rautallergie in die Idiosynkrasie um", d. h. nur eine der Substanzen, 
gegen welche die Raut allergisch ist, vermag den asthmatischen Anfall auszu16sen, und so 
steht man abermals vor dem Zugestandnis, daB zwischen einer bloBen Sensibilisierung und 
einer ausgepragten Idiosynkrasie vorlaufig eine Kluft gahnt, die sich in der Mehrzahl der 
Faile nicht so vollstandig ausfiillen laBt wie bei der Primelidiosynkrasie oder beim Ascariden
asthma (s. S. 788). 

b) Das Substrat des idiosynkrasischen Zustandes und der Mechanismus der 
idiosynkrasischen Storungen. 

DOERR hatte - auf die Analogie mit der Anaphylaxie gestiitzt - schon 
1921 mit Bestimmtheit angenommen, daB im Organismus des Idiosynkrasikers 
ein Antik6rper vorhanden sein muB, dessen spezifische Reaktion mit dem aus
losenden Stoff die fiir das pathologische Geschehen maBgebende Zellreizung oder 
Zellschadigung bewirkt. Der effektive Nachweis dieses Antikorpers stieB zunachst 
auf Schwierigkeiten, die aber bald durch eine neue, von PRAUSNITZ und KUSTER7 

1 FEEl, W.: Klin. Wschr. 1, 539, 1026 (1928). 
2 LEHNER U. RAJKA: Klin. Wschr. 8, 1724 (1929). 
3 COOA: Arch. Path. a. Labor. Med. t, 96 (1926). 
4 BERGER, W.: Verh. d. 40. Kongr. d. Dtsch. Ges. f. inn. Med., Wiesbaden 1928. 
5 BLOOH, BR.: Schweiz. meel. Wschr. 53, 629 (1923) - Klin. Wschr. t, 153 (1922). 
6 LEEUWEN, STORM VAN, VAREKAMP u. BIEN: Miinch. med. Wschr. t922, 849 - Klin. 

Wschr. t, 37 (1922) - Munch. med. Wschr. t922, 1690 - Z. Immun.forschg 37',77 (1923) 
Klin. Wschr. 5, 1023 (1926) u. a. 

7 PRAUSNITZ u. KUSTER: Zbl. Bakter. I Orig. 86, 160 (1921). 
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angegebene Methode groBtenteils beseitigt wurden. 1m Prinzip sind samtliche 
Verfahren des Antikorpernachweises dem passiv anaphylaktischen Experiment 
und seinen Varianten nachgebildet; was somit im FaIle eines positiven Ergebnisses 
festgestelltwird, ist immer nur "freier" Antikorper d. h. Antik6rper im Blut
serum des ~lnter8uchten Individu~Lm8. Fiir den "fixen", an Gewebe gebundenen 
AntikOrper wurde die Technik des isolierten, iiberlebenden, blutfrei gespiilten 
Organs noch nicht in brauchbarer Form nutzbar gemacht; seine Existenz lmd 
seine Identitat mit dem freien Antikorper konnen aber mit groBer Sicherheit 
aus einer Reihe eindeutiger Beobachtungen abgeleitet werden. 

Fiir den Nachweis von Antikorper im Blutserum idiosynkrasischer Individuen 
stehen folgende Methoden zur Disposition: 

1. Man injiziert· oder transfundiert normalen Menschen groBere Mengen 
Serum oder Vollblut von Idiosynkrasikern und priift die Reaktivitat der so 
vorbehandelten Versuchspersonen gegen die Substanz, welche auf den Idio
synkrasiker aus16send wirkt und die natiirlich genau bekannt sein muB; zwischen 
die passive Praparierung und die Probe wird ein IntervaU von 24 Stunden ein
geschaltet. Die Probe besteht in einer intracutanen Injektion des "Allergens" 
oder in einer einfachen Aufbringung desselben auf zugangliche Schleimhaute, 
wobei man sich an die Form der Allergenzufuhr zu halten pflegt, welche fUr die 
natiirliche Auslosung der Storungen beim Idiosynkrasiker in Betracht kommt. 
Wie bei der Anaphylaxie (s. S. 657) laBt sich auch hier nur die spezifische Uber
empfindlichkeit, nicht aber der klinische Typus der Reaktion des Serumspenders 
iibertragen; Haut und Schleimhaute eines mit Asthmatikerserum passiv prapa
rierten Menschen reagieren zwar allergisch, die Probe mit dem Allergen erzeugt 
jedoch keinen asthmatischen Anfall; die wenigen gegenteiligen Angaben sind 
nicht einwandfrei begriindet (RAMIREZ!, FRUGONI2 , BASTAI, FORNARA und 
MORACCHINI3 ). 

2. Die Methode von PRAUSNITZ und KUSTER wird in der Regel so ausgefiihrt, 
daB man einer normalen Versuchsperson auf der Beugeflache des Vorderarmes 
0,1 ccm Idiosynkrasikerserum intradermal injiziert und nach 24-48 Stunden 
das Allergen an der gleichen Stelle in moglichst kleinem Injektionsvolum ebenfalls 
intracutan einspritzt. Die lokale Reaktion kann verschiedene Intensitats
abstufungen von leichter diffuser Rotung und Schwellung bis zur Bildung einer 
ausgedehnten, mit pseudopodienartigen Fortsatzen versehenen und von einem 
breiten, erythematosen Hofe umgebenen, heftig juckenden Quaddel zeigen; sie 
entwickelt sich in der Regel innerhalb einer kurzen, nach Minuten bemessenen 
Frist nach der Allergeninjektion. Die Versuchsanordnung gestattet mehrfache 
Abanderungen, indem man entweder die Menge des Idiosynkrasikerserums oder 
jene des Allergens variiert oder indem man das Intervall zwischen der lokalen 
passiven Praparierung und der Probe sukzessive verkiirzt, bis schlieBlich beide 
Komponenten gleichzeitig (miteinander vermischt) injiziert werden oder indem 
man die Reihenfolge der beiden Injektionen umkehrt (Inversion des PRAUSNITZ
K USTERschen Vedahrens). 

c) Der PRAUSNITZ-KuSTERsche Versuch kann statt am normalen Menschen 
an Tieren ausgefiihrt werden. Schimpansen geben vollig negative Resultate, 
bei niederen Affen waren die Ergebnisse ebenfalls - wenn auch nicht so ein
deutig - negativ (E. F. GROVE); auch die Berichte liber das Verhalten anderer 
Tierspezies (Meerschweinchen, Kaninchen) erlauben kein glinstiges Urteil liber 
die Verwendbarkeit dieser Modifikationen zur Priifung des Antikorpergehaltes 

1 RAMIREZ, M. A.: N. Y. State J. Med. H2, 115 (1920). 
2 FRUGONI, C.: Beitr. Klin. Tbk. 6., 203 (1925) - Policlinico, sez. med. 32, 161 (1925). 
3 BASTAI, FOJ;tNARA u. MORACCHINI: Minerva med. ;; (1925). 
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idiosynkrasischer Sera. In jiingster Zeit haben LEHNER und RAJKA jedoch eine 
weitere Variante angegeben, die nicht nur von ihnen, sondern auch von PISANI 
und von ADELSBERGER als brauchbar bezeichnet wird. 

In ein Kaninchenohr wird das Idiosynkrasikerserum intracutan eingespritzt, die ent
standene Schwellung (Depotstelle) oberflachlich scarifiziert und das Allergen - falls es 
nicht intracutan nachinjiziert werden kann - mit Hille von Gaze und einem Leukoplast
verband auf die scarifizierle Partie aufgelegt; das andere Ohr des Kaninchens wird fiir die 
Kontrollen mit normalem Menschenserum und Allergen verwendet. Als positiv wird das 
Ergebnis betrachtet, wenn am "Versuchsohr" eine starkere und langer dauernde Entzifudung 
auftritt als am "Kontrollohr". 

d) Man injiziert normalen Meerschweinchen das Idiosynkrasikerserum intra
venos oder intraperitoneal und nach 24-48 Stunden das Allergen intravenos, 
in der Erwartung, einen akut letalen oder doch schweren Shock auszulosen, 
eine Erwartung, die insofern gerechtfertigt ist, als der Shock zu den typischen 
idiosynkrasischen Reaktionsformen gehort. Die Resultate waren jedoch meist 
vollig negativ, und viele als positiv bewertete Ergebnisse halten einer objektiven 
Kritik nicht stand; in der Literatur gibt es indes doch vereinzelte Berichte tiber 
gelungene Experimente dieser Art, gegen welche sich keine begrtindeten Ein
wande erheben lassen (DE BESCHEl, BAAGOE2). Versuche, bei normalen Menschen 
durch passive Vorbehandlung mit Idiosynkrasikerserum und intravenose Re
injektion des betreffenden Allergens Shock hervorzurufen, sind mir nicht be
kannt (vgl. hierzu S. 775); es ist daher denkbar, daB die MiBerfolge am Meer
schweinchen auf der heterologen Versuchsanordmtng beruhen, um so mehr, als 
sich ja auch die Anaphylaxie nicht beliebig von einer Tierspezies auf eine andere 
tibertragen laBt (s. S. 682). 

In der Immunitatslehre werden bekanntlich die Antikorper nach den Reak
tionen benannt, die zu ihrem Nachweise dienen, bzw. nach den Folgen, welche 
der Reaktionsablauf in der jeweils verwendeten Versuchsanordnung nach sich 
zieht (Pracipitation, Agglutination, Hamolyse, Komplementbindung usw.). 
Geht man auch hier in derselben Weise vor, so ist es klar, daB man mit keiner del' 
angefiihrten Methoden ein "Idiosynlcrasin" in dem eben prazisierten Sinne fest
stellen kann, da sowohl die Versuchsanordnung (die passive Ubertragung) als 
auch die Reaktionsfolgen (lokale Quaddel, Entztindung, Shock) in gleicher Weise 
den sog. "anaphylalctischen" Antilc6rper charakterisieren. Um aber die prinzipielle 
Abtrennung der Idiosynkrasie von der Anaphylaxie, die durch die gemeinsame 
Grundlage der Antigen-Antikorper-Reaktion in Frage gestellt wird, aufrecht
zuerhalten, hat man dem Umstand besondere Bedeutung beigemessen, daB sich 
die Eigenschaften der beiden Reaktionskomponenten idiosynkrasischer und 
anaphylaktischer Phanomene nicht vollig decken, und diese Differenzen auch in 
der Nomenklatur zum Ausdruck gebracht: nur bei der Anaphylaxie spricht man 
von "Antigen" und "Antikorper", bei der Idiosynkrasie hingegen von "Allergenen" 
(der von COCA vorgeschlagene Terminus "Atopene" ist mit Recht fast allgemein 
abgelehnt worden) und yon "Reaginen". Der gegenwartige Stand unserer Kennt
nisse tiber Allergene und Reagine laBt sich kurz zusammengefaBt in folgender 
Form darstellen. 

IX-) Die Reagine. 
Wie bereits betont wurde, werden nicht die Reagine als solche, sondern 

stets nur reaginhaltige Blutsera untersucht. Gegenstand der Untersuchung konnen 

1 BESCHE, A. DE: Amer. J. med. Sci. 166, 265 (1923) - Acta path. scand. (K0benh.) 
6, 115 (1929). 

2 BAAGOE, K.: Ugeskr. Laeg. (dan.) 85, 301 (1923); 86, 577 (1924) - Acta path. scand. 
(K0benh.) 1927, 302. 
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sein: 1. Reaktionen der Reagine mit den korrespondierenden Allergenen in vitro, 
wobei del' Reaktionsablauf lediglich durch Veranderungen kontrolliert wird, 
welche schon im Reagensglase auftreten; 2. das passive Priiparierungsvermogen 
der reaginhaltigen Sera unter natiirlichen odeI' experimentellen Bedingungen; 
3. die Kombination von 1 und 2, indem man priift, ob und in welcher Weise das 
passive Praparierungsvermogen durch eine vorherige Vitroreaktion beeinfluBt 
wird. Die an erster Stelle genannte Versuchsanordnung hat bisher insofern nega
tive Resultate ergeben, als beim Vermischen reaginhaltiger Sera mit Allergen 
keine Flockung (Pracipitation) erfolgt (COCA und GROVEl, W. JADASSOHN2 u. a.). 
Reiche Ausbeute lieferte hingegen die zweite und die dritte Fragestellung. 

Reaginhaltige Sera besitzen im allgemeinen die Widerstandsfahigkeit aller 
anderen bekannten Serumantikorper; sie konnen monatelang aufbewahrt, 
1/2-1 Stunde auf 56° erwarmt, mit 0,5% Phenol odeI' mit 5% CHCl3 versetzt 
werden, ohne ihr passives Praparierungsvermogen einzubiiBen. Die Reagine 
sind adialysabel und stehen daher mit den Proteinen del' Sera vermutlich in 
ahnlicher Verbindung wie andere Antikorper (COCA und GROVE, W. JADASSOHN, 
BASTAI, FORNARA und MORACCHINI). 

Zur Feststellung und Messung des passiven Praparierungsvermogens benutzte 
man in den letzten Jahren fast ausschlieBlich die Methode von PRAUSNITZ und 
KUSTER, einerseits wegen ihrer Einfachheit, andererseits, weil sie bis zu einem 
gewissen Grade konstante und - bei Einhaltung del' vorgeschriebenen Kontrollen 
und kritischer Bewertung des Versucbsausfalles - auch zuverlassige Ergebnisse 
gewabrleistet. 

Es hat sicb zunacbst gezeigt, daB die lokale passive Sensibilisierung del' Haut 
nicht bei allen normalen Menschen moglich ist; wird del' PRAUSNITZ-KuSTERsche 
Versuch mit ein und demselben reaginhaltigen Serum an einer groBeren Zabl 
von Versuchspersonen angestellt, so hat man mit ca. 20% "Versagern" zu rechnen 
(COCA und GROVE, W. JADASSOHN und BIBERSTEIN, A. DE BESCHE u. a.). Diese 
Tatsache, die im gelegentlichen MiBlingen passiv anaphylaktischer Experimente 
ein Analogon findet (DOERR), mahnt natiirlich zur Vorsicht bei del' Beurteilung 
negativer Resultate del' PRAUSNITZ-KuSTERschen Methode. Leider ist man den 
Ursachen diesel' hochst auffalligen Erscheinung nicht weiter nachgegangen und 
hat sich mit del' bloDen Registrierung des "Faktums" begniigt; vielleicht konnte 
gerade hier del' Schliissel fiir das Verstandnis mancher Eigentiimlichkeiten ver
borgen sein, welche die Frequenz del' spontanen und experimentellen ldio
synkrasien aufweist. 

Wird eine Hautstelle eines normalen Individuums durch reaginhaltiges 
Serum passiv sensibilisiert, so bewahrt sie ihre Empfindlichkeit gegen nachtrag
liche Allergenzufuhr durch mehrere Tage, ja durch mehrere Wochen (W. JADAS
SOHN und BIBERSTEIN, COCA und GROVE u. a.). Da die geanderte Reaktivitat 
auf die priiparierte Stelle beschrankt bleibt, nehmen COCA und GROVE an, daB 
die Reagine an die Gewebe gebunden und daselbst festgehalten werden. COCA 
und GROVE, CLARKE und GALLAGHER3 , HAJO§4 u. a. sehen in diesel' Verankerung 
des Reagins an die Gewebe eine notwendige Bedingung der passiven Sensibili
sierung; als Beweise werden angefiihrt, daB die lokale Reaktivitat zwar schon 
1 Minute nach del' intracutanen Reagininjektion nachweisbar wird, daB sie abel' 
um diese Zeit noch nicht maximal ist und in del' Folge an Intensitat zunimmt, 
ferner daB die Injektion von Reagin-Allergen-Gemischen keine Wirkung auf die 

1 COCA u. GROVE: J. of Immun. 10, 445 (1925). 
2 JADASSOHN, W.: Arch. f. Dermat. 156, 690 (1928). 
3 CLARKE u. GALLAGHER: J. of Immun. 12, 461 (1926); 15, 103 (1928). 
4 HMOS, K.: Klin. Wschr. 5, 1330 (1926). 
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Raut normaler Menschen ausiibt (COCA und LEVINE l , W. JADASSOHN). Die 
Unwirksamkeit der Gemische wurde aber von anderer Seite bestritten, ja es 
wurde sogar behauptet, daB die Umkehrung der Injektionsfolge (zuerst Allergen 
und in einem zweiten Akt Reagin) positive Resultate gibt. Es wiederholen sich 
somit hier jene Experimente und Argumente, welche in der Diskussion iiber 
den Sitz der anaphylaktischen Reaktion geltend gemacht wurden. Die Eigenart 
der PRAUSNlTZ-KuSTERschen VersuehSanordnung verschafft uns aber jedenfalls 
eine unmittelbare GewiBheit iiber die Fixierung von passiv einverleibten Anti
korpern (Reagin) an normale Gewebsstrukturen, eine GewiBheit, die wir vor
laufig im Bereiehe der anaphylaktisehen Phanomene in dieser iiberzeugenden 
Art noch nieht besitzen; Versuche von FREUND, die gleiehe Beweisfiihrung auf 
das Gebiet der Anaphylaxie zu iibertragen, d. h. die dauernde lokale Bindung 
von homologem, passiv zugefiihrtem anaphylaktischem Antikorper in der 
Kaninchenhaut festzustellen, sind gescheitert (s. S. 712). 

Man darf voraussetzen, daB die Fahigkeit der Reaginbindung nicht nur 
den Geweben der meisten normalen Menschen, sondern auch jenen der Idio
synkrasiker zukommt und daB sie sieh nicht ausschlieBlieh auf die Elemente der 
Korperdecken erstreckt. Da aus dem PRAUSNITZ-KuSTERsehen Versuch mit 
verlangertem Injektionsintervall zweifellos hervorgeht, daB das fixe ("zellstandig" 
gewordene) Reagin zumindest als eine hinreichende Bedingung fiir die idio
synkrasisehe Reaktivitat zu betrachten ist, waren manehe Beobaehtungen ver
standlich, welehe sich dureh das Vorhandensein freier, im Blutplasma zirkulieren
der Reagine nieht erklaren lassen: die FaIle idiosynkrasischer Zustande, bei 
welchen im Blutserum kein spezifisehes Reagin gefunden werden konnte, das 
Fehlen der abnormen Reaktivitat trotz der Anwesenheit von Reagin in der 
Blutbahn, der Mangel eines Parallelismus zwischen der Intensitat der idio
synkrasisehen Storungen und dem "Reagintiter" des Serums, die weehselnde 
Lokalisation der pathologisehen Erseheinungen, wie sie uns in besonders eigen
artiger Form in den fixen, auf bestimmte Rautpartien besehrankten idiosyn
krasisehen Exanthemen (ApOLANT, NA.GELl, MARKLEy2 u. a.) entgegentritt, die 
Tatsache, daB Idiosynkrasiker, bei welchen die auslOsende Substanz ·sieher be
kannt ist, keine positive Cutanreaktion zeigen, oder daB Reufieberpatienten 
einen positiven "Sehleimhauttest", aber einen negativen "Rauttest" geben 
(L. B. BALDWlN3) u. a. m. Sieher ist hier noeh manches uriklar, wie unter anderem 
die Ursache, warum die fiir den klinisehen Typus der Idiosynkrasien als maB
gebend angenommene Verankerung des Reagins einmal in diesem, daB andere 
Mal in jenem Organ stattfinden solI. Man hat aber drei Dinge im Auge zu be
halten, erstens, daB sich die Raut normaler Mensehen anscheinend hinsiehtlich 
der Reaginbindung verschieden verhalt (s. S. 777), zweitens, daB die angefiihrten, 
einer humoralen Auffassung widerstrebenden Beobachtungen auch bei der 
Anaphylaxie gemaeht wurden, und drittens, daB es sieh um eine Mehrzahl gleich
sinniger Phanomene handelt, die, wenn auch nicht einzeln, so doch im Zusammen
halt geeignet erscheinen, die iiberragende, vielleicht sogar ausschlieBliehe Be
deutung der fixen Reaginphase fiir die idiosynkrasisehe Reaktivitat zu beweisen. 
Weiter zu gehen, ist nieht moglich, solange das Wesen und die Bedingungen 
der Reaginbindung noeh nicht erforseht sind. 

COCA vertritt die Ansicht, daB sich der Idiosynkrasiker vom Nichtidiosyn
krasiker dureh den Besitz einer besonderen erbliehen Anlage unterscheidet. Sieht 
man in den Reaginen die wesentliche Grundlage der idiOflynkrasischen Reaktivitat, 

1 COCA u. LEVINE: J. of Immun. 11, 411, 435 (1926). 
2 MARKLEY, A. J.: Arch. of Dermat. 2, 722 (1920). 
3 BALDWlN, L. B.: J. of Immun. 13, 345 (1927). 
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so fiihrt die CocAsche These notwendigerweise zu der Annahme, daB nur der 
Idiosynkrasiker befahigt ist, Reagine zu produzieren. Diese Konsequenz hat 
COCA tatsachlich gezogen; er stellt sich vor, daB die Reagine in anderen Organen 
gebildet werden wie die anaphylaktischen Antikorper und daB das, was in 
ldiosynkrasikerfamilien vererbt wird, das "reaginogene" Organ sei. Die experi
mentellen und die berullichen ldiosynkrasien Iehren aber, daB die generelle 
Fassung der Pramisse unrichtig ist; daher kann auch die Ableitung nicht den 
Tatsachen entsprechen. De facto hat sich herausgestellt, daB im Prinzip jeder 
normale Mensch imstande ist, Serumstoffe zu produzieren, welche sich in jeder 
Hinsicht wie typische Reagine verhalten. 

Mit Hille der PRAUSNITZ-KuSTERschen Technik konnten Reagine gegen Pferdeserum
eiweiB im Blute zahlreicher Individuen nachgewiesen werden, welche infolge einer Pferde
seruminjektion unter den Symptomen der "Serumkrankheit" erkrankt waren (COOKE und 
SPAIN, ARENT DE BESCHE, L. TUFT und S. G. RAMSDELL). Nach den Angaben von TuFT 
und RAMSDELL treten diese Reagine 3 Tage nach der Serumkrankheit auf, erreichen die 
maximale Konzentration zwischen dem 3. und 14. Tage, urn dann wieder abzunehmen und 
gegen den 23. Tag vollig zu verschwinden. Durch die Infektion mit Ascaris lumbricoides 
oder durch fortgesetztes Manipulieren mit Ascariden erwerben die meisten Menschen eine 
Hyperreaktivitat gegen Ascaridensubstanz, die sich oft nur durch den positiven Intracutan
test offenbart, in manchen Fallen aber auch die Form einer typischen Idiosynkrasie mit 
verschiedenartiger Lokalisation (Rhinoconjunctivitis, Asthma, generalisierte Urticaria) an
nimmt, wobei der Amall durch fluchtige Beruhrungen, Einatmen der spezifischen Stoffe usw. 
ausgelost werden kann. Auch das Serum von Personen, welche auf Ascaridenantigen stark 
reagieren, zeigt im PRAUSNITZ-KuSTERschen Versuch die Eigenschaften eines Reagins, wobei 
zu berucksichtigen ist, daB es sich bei den Serumspendern urn "induzierte" oder "Expositions
allergien" handelt, fur deren Zustandekommen die erbliche Veranlagung nicht maBgebend 
sein kann. 

Die Reagine werden durch die zugehorigen Allergene in vitro und in vivo 
abgesattigt; in vitro, indem ein Gemenge von reaginhaitigem Serum und ge
niigenden Mengen Allergen im PRAUSNITZ-KuSTERschen Versuch nicht mehr 
passiv sensibilisierend wirkt, in vivo, indem sich eine durch Reagin passiv prapa
rierte Hautstelle durch Iokale Allergeninjektion desensibilisieren laBt (COCA und 
GROVE, LEVINE und COCA, CLARKE und LAUGHLIN, CLARKE und GALLAGHER, 
W. JADASSOHN und BIBERSTEIN\ W. JADASSOHN, SPIVACKE und GROVE2 , 

W. STORM VAN LEEUWEN und seine Mitarbeiter3 u. a.). DaB sich das Allergen 
an der spezifischen Absattigung des Reagins beteiligt, d. h. daB es in die Reaktion 
eingeht und infolgedessen seine ausiosende Wirkung auf die Haut des Idiosyn
krasikers oder auf passiv praparierte Hautstellen normaler Individuen einbiiBt. 
konnten STORM VAN LEEUWEN sowie W. J ADASSOHN feststellen; wenn die Priifung 
der Allergenneutralisation zuweilen auch negative Resultate ergab, indem die 
aus16sende Fahigkeit des Allergens trotz Zusatz groBer Reaginmengen erhalten 
blieb (LEVINE lmd COCA, W. JADASSOHN und BIBERSTEIN), ist dies darauf zuriick
zufiihren, daB die Absattigung des Allergens entweder nicht restios erfolgt oder 
daB der Allergen-Reagin-Komplex im Organismus wieder dissoziiert wird. Das 
Antigen wird ja bei keiner der bekannten Immunitatsreaktionen "zerstort", 
sondern ist im Reaktionsprodukt stets in unverandertem, dissoziablen Zustande 
enthalten. Jedenfalls zeigt die Reagin-Allergen-Reaktion keine Besonderheiten, 
die nicht auch bei den Reaktionen der Anaphylaktogene und der anaphylaktischen 
Antikorper beobachtet worden waren, (DOERR). 

Die Reagine gleichen somit den anaphylaktischen Antikorpern in allen 
fundamentalen Beziehungen, namentlich aber mit Riicksicht auf das im VordeT-

1 BIBERSTEIN U. W. JADASSOHN: Klin. vVschr. t923, 970. 
2 SPIVACKE u. GROVE: J. of Immun. to, 465 (1925). 
3 LEEUWEN, STORM VAN (z. T. mit K. KRAUSE, TISSOT VAN PA-TOT U. VAN NIEKERK): 

Z. Immun.forschg 62, 360, 390, 405, 410 (1929). 
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grund jeder derartigen Erwagung stehende passive Praparierungsvermogen. Ob 
sie immer nur infolge eines spezifischen Antigenreizes entstehen oder ob sie auch 
autonom nach AnaJogie der normalen Antikorper auftreten konnen, ist fiir die 
anaphylaktische Interpretation des Mechanismus der idiosynkrasischen Storungen 
irrelevant. 

Was diesen Mechanismus anlangt, hat sich die Spekulation bis in die neueste 
Zeit aller Anhaltspunkte bemachtigt, welche sich aus dem jeweiligen Stande 
der Anaphylaxieforschung ergaben. 

So stoBen wir auch hier auf das Dilemma, ob der Ablauf der Reaktion zwischen 
Reagin und .Allergen das zellschadigende bzw. zellreizende Agens darstellt oder 
das Reaktionsprodukt. Die Wirksamkeit der in vitro hergestellten Gemische 
auf die Haut normaler Menschen ist vorlaufig noch kontrovers (s. S. 778); es be
steht aber meines Erachtens kein Zweifel, daB jene Versuchsanordnungen, welche 
den Ablauf der Reaktion in den Organismus verlegen, weit starkere und kon
stantere Resultate geben, wie das auch beirn ARTHUsschen Phanomen des 
Kaninchens der Fall ist, wo sich ein Maximaleffekt durch subcutane Einspritzung 
von Antigen-Antikorper-Gemengen (bzw. von gewaschenen Immunpracipitaten) 
nicht erzielen laBt (E. L. OPIE). Ein zwingender Beweis, daB die Zellschadigung 
auf giftige Eigenschaften des Reaktionsproduktes zu beziehen ist, ware durch 
den sicheren Nachweis einer abgeschwachten Wirksamkeit der Reagin-.Allergen
Gemische auf normale Gewebe nicht erbracht; ist es doch gerade hier besonders 
schwer zu entscheiden, ob sich die Reaktion in der Eprouvette vollstandig voll
zieht und zu einem definitiven, auch im Organismus irreversiblen Endzustand 
fiihrt. Bei der Vermischung von reaginhaltigem Serum und .Allergen in vitro 
miiBte das toxische Reaktionsprodukt auf humoralem Wege entstehen; wie solI 
man sich aber dann die Tatsache zurechtlegen, daB der klinische Typus der 
Idiosynkrasien (die besondere Lokalisation der Storungen) so verschieden sein 
kann, auch wenn es sich um das gleiche Reagin und dasselbe .Allergen handelt 
und wenn die Art der auslOsenden .Allergenzufuhr fiir die spezielle Form der 
pathologischen Manifestationen keine Erklarung bietet 1 Es scheint, daB man 
dies en naheliegenden Einwand nicbt beriicksichtigt hat, weil sich die experi
mentelle Analyse der idiosynkrasischen Phanomene allzu einseitig mit den 
versuchstechnisch so bequemen lokalen Hautreaktionen befaBte; diese zeigen 
allerdings einen auffallend uniformen Charakter, so daB ihr ausschlieBliches Studium 
zur Annahme eines einheitlichen Giftes ebenso verleiten kann wie die (innerhalb 
der gleichen Tierspezies) konstante Symptomatologie des anaphylaktischen Shocks. 

Von dieser Fehlerquelle hat sich auch TH. LEWIS bei der Formulierung seiner 
Theorie nicht ferngehalten. Nach TH. LEWIS (s. auch S. 744) entsteht die all
ergische Hautreaktion (die von einem roten Hof umgebene Quaddel) so, daB anti
korperhaltige Hautzellen, wenn sie durch die Beriihrung mit Antigen gereizt 
werden, Histamin bzw. einen histaminahnlichen Stoff (die "H-Substanz") ab
geben; dieser Stoff besitzt drei voneinander unabhangige Wirkungsqualitaten: 
1. eine erweiternde auf die kleinsten GefaBe mit endothelialer Wandung; 2. eine 
die Permeabilitat eben dieser GefaBe steigernde und 3. eine reizende Wirkung 
auf die lokalen Nervenendigungen, welche zu einer reflektorischen Dilatation 
der Arteriolen fiihrt. Der erste und zweite Effekt bedingen die primare Rotung 
der Injektionsstelle und das lokale Odem (die eigentliche Quaddel), der dritte 
verursacht nach LEWIS den roten HoI. In seinem Werke "The bloodvessels 
of the human skin and their responses", S.115. London 1927, hat LEWIS den 
Vorgang, wie er sich nach seiner Auffassung abspielt, durch eine Skizze illustriert, 
die hier in Ab b. 70 a reproduziert seL Abb.70 b, derselben Quelle mit unwesentlichen 
Anderungen entnommen, stellt die Verhaltnisse fiir den Fall dar, daB man die 
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Hypothese einer vermittelnden H-Substanz verwirft und annimmt, daB die 
Reizung antikorperhaltiger Hautzellen durch Antigenkontakt fiir die Bildung 
der lokalen Quaddel ausreicht. Das Schema a halt LEWIS fiir unwahrscheinlich, 
da eS zu zwei Konzessionen notige: es miiBten namlich die durch Antigenkontakt 
in sensibilisierten Zellen erzeugten Veranderungen identisch sein mit jenen, welche 
Histamin in normalen Zellen hervorruft, und zweitens miiBten alle jene und nur 
jene Gewebselemente vom Antigen angegriffen werden, auf welche Histamin 
zu wirken vermag, W. STORM VAN LEEUWEN und TrssoT VAN PATOT1 haben sich 
neuerdings, ohne die Beweisfiihrung von LEWIS zu diskutieren, fiir das Schema b, 
also gegen die Theorie von LEWIS entschieden. Sie fiihrten bei Patienten mit 
spezifischer Hautallergie lokale Desensibilisierungen durch, indem sie das be
treffende Allergen (Hausstaubextrakt) wiederholt und in klirzen Intervallen an 
der gleichen Stelle intracutan injizierten; es zeigte sich, daB unter Umstanden 
eine partielle Desensibilisierung in der Weise erfolgte, daB sich zwar noch eine 

a fieiz Anfigen b 

Abb. 70 a und b. Der mit", bezeichnete Pfeil markiert die dilatierende Wirkung auf die Capillaren, V die 
permeabilitiitssteigende Wirkung, z die Reizwirkung auf die peripheren Nervenendigungen. 

Z=Zelle, H=H-Substanz, A=Antigen. (Nach LEWIS). 

Quaddel, aber nicht mehr ein roter Hof, entwickelte, was sich mit der Annahme 
einer fiir beide Reaktionsfolgen verantwortlichen "H-Substanz" nicht vertragt. 
1\IIuB man aber zu so komplizierten Experimenten seine Zuflucht nehmen, um die 
Hypothese des Einheitsgiftes zu widerlegen ~ Wenll mannicht bloB die allergische 
Quaddel, sondern die Totalitat der idiosynkrasischen Krankheitserscheinungen 
ins Auge faBt, gewiB nicht; ein und dasselbe durch Zellreizung frei werdende, 
leicht resorbierbare Gift kann nicht Ekzeme, Urticaria, QUINcKEsche Odeme, 
Rhinoconjunctivitis, Shock, Asthma usw. usw. erzeugen, selbst wenn man von 
der Voraussetzung ausgeht, daB es nicht iiberall, sondern nur an den bestimmten 
und jeweils verschiedenen Orten entsteht, wo die Antikorper (Reagine) an Zellen 
gebunden sind, und daB es in loco nascendi diestarksten Effekte entfaltet. COCA 
injizierte zwei Patienten, die dasselbe Reagin im Blute hatten, von denen aber 
der eine an reinem Heufieber, der andere an reinem Asthma litt, die ausli:isende 
Pollensubstanz 8ubcutan; die Reaktion bestand aber beim ersten wieder in reinem 
Heufieber, beim zweiten in einem reinen Asthmaanfall. Die Schwierigkeiten 
lassen sich auch nicht durch die Annahme mehrerer Gifte beheben; denn im 
PRAUSNITZ-KuSTERschen Versuch entsteht eine Quaddel, gleichgiiltig, ob das 
verwendete reaginhaltige Serum von einem an Asthma oder einem an Urticaria 

1 LEEUWEN, \\7". STORM VAN u. TrssoT VAN PATOT: Zitiert auf S.779. 
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leidenden Idiosynkrasiker stammt. Der Gegensatz zwischen der Mannigfaltigkeit 
der idiosynkrasischen Symptome und der Uniformitat der lokalen Quaddel
reaktion ist eben nur zu verstehen, wenn man nicht von vermittelnden Giften, 
sondern von der Verschiedenheit der reagierenden Organe ausgeht; auf der Haut 
bildet sich immer die Quaddel ("lokale Urticaria"), weil diese Form der Reaktion 
dem Organ eigentiimlich ist. Tatsachlich kann ja die Quaddelreaktion - wie aus 
den Untersuchungen von LEWIS u. v. a. hervorgeht - durch sehr verschieden
artige Reizqualitaten (mechanische, thermische, toxische Einfllisse) hervor
gerufen werden. Wenn wir beobachten, daB sich der glatte Muskel auf die Be
riihrung mit Histamin ebenso kontrahiert wie auf elektrische oder mechanische 
Reizung, sehen wir in der Identitat der Reizfolge keinen Beweis dafiir, daB auch 
im 2. und 3. Fall Histamin der eigentlich wirksame Faktor sein muB. 

So bleibt vorlaufig das "Schema b", das der von DOERR 1921 formulierten 
und in der Folgezeit wiederholt verteidigten Theorie entspricht, die beste, wenn 
auch keineswegs allseits befriedigende Losung des ldiosynkrasieproblems, eine 
Losung, auf welche ich spater die notwendig gewordene Reform des verschwom
menen Allergiebegriffes basiert habe: als allergische Phanomene sollen aIle und 
nur jene pathologischen Erscheinungen gelten, welche dadurch zustande kommen, 
daB antikorperhaltige Zellen (Gewebe) durch Antigenkontakt direkt gereizt 
werden. Anaphylaxie und Idiosynkrasie waren danach als Spezialfalle des 
allergischen Reaktionsmechanismus aufzufassen, ebenso die noch zu bespre
chenden Aliergien des infizierten oder von hoher differenzierten Parasiten 
(Entozoen) besiedelten Organismus und die Serumkrankheit. Die Einwande, 
welche gegen die Anwendung dieser Lehre auf die angefiihrten Reaktions
anomalien erhoben werden konnen, sind an verschiedenen Stellen dieser Ab
handlung so ausfiihrlich erortert, daB dem Verfasser wie dem Leser eine Wie
derholung erspart werden darf; die jiingste Schopfung dieses hypot.hesenreichen 
Gebietes, die Allergietheorie von LEHNER und RAJK.~, vermochte sie nicht aus 
dem Wege zu raumen. 

Nach LEHNER und RA.TKA sind fiir jede allergische Reaktion 3 Komponenten notwendig: 
Allergen, Reagin und "entziindungsvermittelnde" Substanzen; als akzessorische Faktoren 
sollen auBerdem noch spezifische "Dereagine" undnichtspezifische "entziindungsschwachende" 
Substanzen in Aktion treten. Die Reagine und ihre Antagonisten, die "Dereagine", sind 
nach LEHNER und RAJKA nul' im allergischen, die "entziindungssteigernden" und "ent
ziindungsschwachenden" Substanzen auch im normalen Organismus, und zwar im Blut
serum durch bestimmte Methoden nachweisbar. Die Reaktionskorper (unter welcher Be
zeichnung "Reagine" und "Dereagine" zusammengefaBt werden) sollen zellstandig sein und 
aus den Zellen erst sekundar in die Blutbahn gelangen. Die Ausfiihrungen del' Autoren iiber 
das gegenseitige Kraftespiel del' 5 von ihnen angenommenen Reaktionskomponenten sind 
zu kompliziert und in vielen Beziehungen auch zu unklar, urn eine kurze und prazise ~Wieder
gabe zu gestatten; auch ist es zur Zeit nicht moglich, ein Urteil iiber die tatsachliche Existenz 
del' "Dereagine" und del' "entziindungsschwachenden" Substanzen (die in mancher Hin
sicht an die "Reticuline" von MOLDOVAN und die "Antianaphylatoxine" von MANWARING 
erinnern) zu fallen, solange die von LEHNER und RAJKA zu ihrem Nachweis benutzten 
Methoden nicht experimentell und kritisch iiberpriift worden sind. Wie man abel' schon 
aus den Ausdriicken "entziindungssteigernde bzw. schwachende" Substanzen erkennt, haben 
sich auch LEHNER und RAJKA nul' mit den allergischen Hautreaktionen beschaftigt, da ja 
Shock odeI' Asthma nicht als Entziindungen definiert werden konnen; ihre Hypothese ist 
daher mit den gleichen Mangeln behaftet wie die Histamintheorie von TH. LEWIS, an welche 
sie sich anlehnt. 

/3) Die Allergene. 

Die Stoffe, welche auf idiosynkrasische Individuen aus16send wirken konnen, 
sind so zahlreich und nach ihrer Provenienz und chemischen Beschaffenheit 
so maIlIligfaltig, daB ihre vollstandige Aufzahlung schwer und zwecklos, ihre 
Klassifikation nach irgendeinem durchgreifenden Prinzip unmoglich erscheint. 
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Eine brauchbare Ubersicht tiber das relativ haufiger Vorkommende findet man 
bei DOERRl. 

STORM V AN LEEUWEN2 will die Allergene "grob schematisch" infolgende Gruppen 
einteilen: 1. Pollen von Grasern und Blumen, 2. Nahrungs- und Arzneimittel, 
3. Produkte der tierischen Haut, 4. Klimaallergene, 5. Bakterientoxine (gemeint 
sind Leibessubstanzen der Bakterien). Die "Klimaallergene" laBt er in Haus
allergene (Bettfedern-, Schimmelpilz-, Milbenstoffe, Hausstaub usw.) und AufJen
allergene zerfallen, je nachdem sie in der Luft bewohnter Raume oder in der 
freien Atmosphare vorkommen. Selbst als "grobes Schema" ist indes diese Ein
teilung abzulehnen, da sie manche auslosende Substanzen, z. B. die artfremden 
Sera oder die Entozoenallergene, nicht umfaBt und da man andererseits zahlreiche 
der tatsachlich berticksichtigten Substanzen beliebig einreihen kann; die Pflanzen
pollen z. B. gehoren zweifellos zu den Klimaallergenen lmd zwar zu den AuBen
allergenen, die Produkte der tierischen Haut (Schuppen, Haare, Federn von 
Pferden, Hunden, Katzen, Meerschweinchen, Kaninchen, Hiihnern, Gansen, 
Papageien usw.) lassen sich als "Hausallergene" definieren usf. 

Mit Rticksicht auf die Beziehungen zwischen ldiosynkrasie und Anaphylaxie 
hat man dem Umstand besondere Bedeutung beigelegt, daB die typischen Ana
phylaktogene durchweg EiweiBkorper sind, und zwar EiweiBkorper, deren anti
gene Funktion auch durch andere Immunitatsreaktionen nachweis bar ist, wahrend 
jene Stoffe, welche idiosynkrasische Storungen auszulosen vermogen, nur zum 
Teil zu den EiweifJantigenen gehoren (wie z. B. die artfremden Blutsera), zum Teil 
aber Proteide ohne Antigencharakter (Peptone, Albumosen) oder chemisch de/i
nierte Substanzen (Jod, Jodkalium, Jodoform, Formalin, Salvarsan, Pyramidon, 
Veronal, Aspirin, Antipyrin, Phenacetin, Veramon, Nirvanol, Hg- oder Hg-Ver
bindungen, Chinin, Morphium, Codein, Nickelsalze usw.) darstellen. Hierzu ist 
zu bemerken: 

a) DaB es oft sehr schwierig ist, ein vorgelegtes ausli:isendes Material als 
Antigen oder Nichtantigen, ja auch nur als Protein- oder Nichtprotein zu 
agnoszieren. 

Substrate wie Nahrungsmittel, PfJanzenpollen, Epithelien und Haare, Produkte von 
Mllben und Insekten, "\Vohnungsstaub u. dgl. sind als Gemenge vieler heterogener Substanzen 
zu betrachten. Sucht man aus denselben das eigentlich wirksame Prinzip abzuscheiden, so 
konnen die angewendeten Isolierungsverfahren die im Ausgangsmaterial vorhandenen Stoffe 
chemisch beeinflussen, ihren physikalischen Zustand modifizieren oder sorptive bzw. chemische 
Kopplungen sprengen. FUr aIle diese Moglichkeiten kennen wir heute zuverlassig analysierte 
Beispiele und wissen, daB durch solche Vorgange Antigene in Antigene von anderer Spezifitat, 
in Haptene (s. S. 698) oder Nichtantigene umgesetzt werden, und daB die EiweiBfreiheit 
der dargestellten Endprodukte nicht beweist, daB der wirksame Stoff im Ausgangsmaterial 
mit EiweiB in keiner Beziehung gestanden hat. Bei den als gelungen bezeichneten Isolierungen 
handelt es sich iibrigens nicht urn die Darstellung chemisch definierter Korper, sondern urn 
die Eliminierung einer groBeren oder geringeren Quote der akzessorischen Stoffe, wobei die 
aus10sende Wirkung des Endproduktes im Vergleich zum Ausgangssubstrat steigen, gleich
bleiben oder abnehmen kann; auf die biologische und qualitativ-chemische Untersuchung 
des Endproduktes griindet sich dann die Aussage iiber die antigene bzw. nichtantigene oder 
die proteide bzw. nichtproteide Natur der im iibrigen unbekannten aus16senden Substanz. 
DaB diese Aussagen vorsichtig zu bewerten sind, ist klar und geht auch daraus hervor, daB 
man eine ganze Reihe solcher aus16sender Substanzen urspriinglich als Nichtantigene oder 
Nichtproteide bezeichnete, wahrend spatere Autoren zu dem gegenteiligen Schlusse gelangten. 
So sind z. B. die auslosenden Stoffe in Pferdeschuppen nach O'BRIEN, LONGCOPE und PERL
ZWEIG3, COOKE, FLOOD und COCA, BUSSON und OGATA4, LONGCOPE, GROVE und COCA, 
A. DE BESCHE, in Gansefedern (FARMER LOEB), in Pflanzenpollen (ULRICH' PARKER6, 'WALZER 

1 DOERR: Handb. d. inn. Med. von BERGMANN u. STAHELIN 4, 458 (1926). 
2 LEEUWEN, STORM VAN: Z. Immun.forschg 62, 360 (1929). 
3 O'BRIEN, PERLZWEIG U. LONGCOPE: J. of Immun. ll, 253, 271 (1926); to, 599 (1925). 
4 BUSSON u. OGATA: Wien. klin. Wschr. 37, 820 (1924). 
5 ULRICH: J. of Immun. 3, 453 (1918). 6 PARKER: J. of Immun. 9, 575 (1924). 
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und GROVE, HARRISONl, ARMSTRONG2, KaSSLER, ~t\LEXANDER3, FARMER LOEB4, A. H. W. CAUL
FIELD, COHEN und EADIE5) EiweiBkorper, mit welchen das aktiv anaphylaktische Experi
ment mit einwandfrei positivem Erfolge ausgefiihrt werden kann. 

b) Wenn man feststellt, daB eine chemisch definierte Verbindung auslOsend 
wirkt, ist damit noch nicht gesagt, daB der betreffende ldiosynkrasiker gegen 
diesen Stoff allergisch ist; es muB mit der Moglichkeit gerechnet werden, daB 
sich der auslOsende Stoff in den Geweben des Organismus in einen anderen ver
wandelt oder mit EiweiB verbindet oder daB sich chemische Umsetzung und 
EiweiBkopplung kombinieren. Die interessanten Untersuchungen von R. L. 
MAYERs gewahren einen Einblick in den Mechanismus solcher zum Teil schon 
von WOLFF-EISNER vermuteten Prozesse. 

R. L. MAYER geht von den bekannten zuerst von H. CURSCHl.\L<l.~~7 genauer studierten 
Allergien der Pelzfarber aus. Zum Farben der Pelze verwendet man Ur80l (salzsaures p-Pheny
lendiamin), welches unmittelbar auf den Fellen durch geeignete Oxydationsmittel in dunkle 
die beabsichtigte Farbung verursachende chinhydronartige Verbindungen iibergefiihrt wird; 
nebenher entstehen farblose Stoffe wie Chinondiimin und Chinondichlorimin, und diese Chinon
verbindungen sind es, welche die "Ursoldermatitis" und das "Ursolasthma" aus16sen. Die 
Haut der Individuen, welche infolge der Beschaftigung mit gefarbtem Pelzwerk eine berufliche 
Idiosynkrasie erworben haben, reagiert aber auch auf Aminophenole und p-Phenylendiamine. 
sofern diese in Form freier Basen appliziert werden, und zwar - wie 'WURSTER, JOSEPH und 
R. L. MAYER in besonderen Versuchen festgestellt haben - deshalb, weil der Organismus 
(das lebende Gewebe) auf diese Stoffe oxydierend wirkt, so daB sie iu Korper von Chinon
struktur umgesetzt werden. DaB der Ursolidiosynkrasiker auch gegen manche Azofarbstoffe, 
z. B. Pellidol, sensibilisiert ist, hat man sich nach R. L. MAYER so zu erklaren, daB die lebenden 
Zellen diese Azofarbstoffe reduzieren, wobei unter Aufspaltung der Azogruppe Aminophenole 
und p-Phenylendiamine entstehen, aus welchen dann sekundar durch Oxydation die Chinon
verbindungen hervorgehen. Nun sind die Chinonkorper Gerbmittel, welche sich mit EiweiB 
(ZelleiweiB) zwanglaufig verbinden, und R. L. MAYER nimmt an, daB im idiosynkrasischen 
Organismus Antikorper vorhanden sind, welche mit dem Ohinon-Eiwei{3-Komplex chemo
spezifisch reagieren, Antik6rper, welche dem normalen Menschen fehlen. Innerhalb der 
Gruppe der Chinonspezifitat vermochte R. L. MAYER Sonderspezifitaten gegen Chinone, 
Chinonimine und Chinondiimine nachzuweisen, welche ebenso fein abgestimmt waren wie 
die Chemospezifitaten der von LAND STEINER in vitro dargestellten Azoproteine. Es ergabe 
sich also folgendes Schema: 

In den Organismus 
eingefiihrte Substanz I Umsetzungen im Organismus 

1. Chinone, Chinon- [Kopplung an arteigenes EiweiB 
imine, Chinon- ' 
diimine 

2. Aminophenole, 
p-Phenylen
diamine 

3. Azofarbstoffe 

Oxydation zu Chinonkorpern und Kopp
lung dieser an EiweiB 

Reduktion zu Aminophenolen und p-Phe-

I
' nylendiaminen, Oxydation der letz

teren zu Chinonkorpern und Kopplung 
I dieser an EiweiB 

Antik5rper (Reagine) 

1 Spezifisch fiir die im Orga
nismus gebildeten 

Chinonimin- EiweiB-
Chinon- } 

Chinondiimin- komplexe 

c) Auch im anaphylaktischen Experiment muB der auslOsende Stoff kein 
EiweiBkorper sein und braucht auch nicht die volle Antigenfunktion zu besitzen; 
diese Eigenschaften sind nur fiir die aktive Sensibilisierung bzw. fUr die Erzeugung 
von passiv praparierendem Antikorper erforderlich (vgl. hierzu S. 702ft). Man 
hat daher auch bei den ldiosynkrasien und ahnlichen Allergien zunachst zu 

1 HARRISON: Public Health Rep. 39, 1261 (1924). 
2 ARMSTRONG: Public Health Rep. 39, 2422 (1924). 
3 ALEXANDER: J. of Immun. 8, 457 (1923). 
4 LOEB, FARMER: Biochem. Z. 203, 226 (1928). 
5 CAULFIELD, COHEN u. EADIE: J. of Immun. 12, 153 (1926). 
6 MAYER, R. L.: Arch. f. Dermat. 156, 331 (1928). 
7 CURSOHMANN, H.: Miinch. med. vVschr. 1921, 195. 
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nnterscheiden, ob von der als spezifisches Allergen in Betracht kommenden Sub
stanz nicht mehr bekannt ist als die ausli:isende Wirkung d. h. - immtIDologisch 
ausgedriickt - die Fahigkeit, mit bereits vorhandenem Antikorper (Reagin) zu 
reagieren, oder ob ihr sensibilisierende Kraft zuerkannt werden muD. 

In letztgenannter Beziehung hat das Studium der beruflichen und der 
experimentellen Idiosynkrasien allerdings unzweifelhaft ergeben, daB auch nicht
antigene und nichtproteide Stoffe imstande sind, bei vorher normalen Individuen 
einen spezifisch allergischen Zustand zu erzeugen. 

Das Primelantigen z. B. ist nB;?h den Untersuchungen von P. KARRER und BR. BLOCHl 
eine N-freie, wasserunlosliche, in Ather, Alkohol usw. leicht lOsliche, rhombisch oder in 
gelben Nadeln krystallisierende, leicht sublimierbare Verbindung von der wahrscheinlichen 
Formel C14H1SOa oder Cl4H200a; es vermag normale Menschen derart zu sensibilisieren. 
daB sie sich genau wie die natiirlichen Primelidiosynkrasiker verhalten (BR. BLOCH und 
STEINER-WOURLISCH, KARRER und BLOCH). Kiinstliche Sensibilisierungen sind ferner ge
lungen mit Salvarsan (VV. FEEl, NATHAN und MUNK2), mit Sublimat (H. BmERSTEIN), mit 
Nirvanol-Phenylathylhydantoin (W. LESIGANG3 ) USW., und nach den .Angaben von LEHNER 
und RAJKA4 solI es sogar moglich sein, jedes Individuum mit jeder beliebigen Substanz zu 
sensibilisieren, z. B. mit Morphium, Atropin, Histamin usw., wenn man sich zu diesem Zwecke 
geeigneter Methoden bedient (s. S.774). 

Um diese Differenz zu iiberbriicken, stehen mehrere zum Teil schon sub a) 
nnd b) erorterte Kombinationen zu Gebote: 

IX) Der Stoff kann im sensibilisierenden Ausgangsmaterial an EiweiB ge
koppelt sein (s. sub a). 

fJ) Das sensibilisierende Material ist zwar eiweiBfrei, die nichtproteide Sub
stanz verbindet sich aber im Organismus mit EiweiB (Theorie von W OLFJ;'

EISNER), wie sub b) auseinandergesetzt wurde. 
y) Der nichtproteide Stoff vermag als solcher ohne "EiweiBschiene" die 

Produktion von Antikorpern (Reaginen) anzuregen, eine Annahme, die sich auf 
die Angabe von SCHIEMA_NN und CASPER stiitzen konnte, daB man weiBe Mause 
mit eiweiBfreien Pneumokokkenpraparaten aktiv gegen die Pneumokokken
jnfektion immunisieren kann. 

CJ) Der Gegensatz zwischen den negativen anaphylaktischen Experimenten 
nnd den gelungenen Sensibilisierungen des Menschen mit nichtproteiden, zum 
Teil chemisch definierten Substanzen konnte zum Teil in der Verschiedenheit 
del' Versuchsanordnung, speziell in der differenten Art der aktiven Praparierung 
"lIDd in der verschiedenen Art der ausli:isenden Probe (des zur Reaktion gebrachten 
Organs) begriindet sein. 

Bei einer groBen Zahl von experimentellen und beruflichen Idiosynkrasien wirken die 
sensibilisierenden Kontakte auf die Haut ein. A. KLOPSTOCK und SELTER geben nun an, 
daB reines diazotiertes Atoxyl im aktiv anaphylaktischen Versuch am Meerschweinchen nur 
dann sensibilisierende Effekte entfaltet, wenn es subcutan oder intraperitoneal, nicht aber, 
wenn es intravenos injiziert wird. Diese Beobachtung konnte darauf beruhen, daB nicht 
das diazotierte Atoxyl als solches, sondern seine Verbindung mit arteigenem EiweiB als 
Anaphylaktogen fungiert, und daB die Entstehung des Atoxyl-Protein-Komplexes eine gewisse 
Zeit erfordert, die eben nur zur Verfiigung steht, wenn das diazotierte Atoxyl im Unterhaut
zellgewebe oder im Peritonealcavum gewissermaBen "deponiert" wird. 1st das richtig, so 
fande die bevorzugte Stellung der Haut als "Sensibilisierungsort" des Idiosynkrasikers durch 
bestimmte, mit EiweiB kupplungsfahige, .. nichtproteide Stoffe eine einfache Erklarung; die 
von LEHNER und RAJKA behauptete Uberlegenheit der intracu~anen "Depotinjektions
methode" (s. S.774) lieBe sich z. T. in gleichem Sinne deuten. Ahnliche Gesichtspunkte 
ergeben sich fiir die auslOsenden Proben, bei welchen das nichtproteide oder chemisch definierte 
Allergen auf die Haut appliziert oder intracutan bzw. subcutan eingespritzt wird. Auch 
hier bieten die Versuche von A. KLOPSTOCK und SELTER eine instruktive .Analogie. Die 

1 BLOCH u. KARRER: Vjschr. naturforsch. Ges. Ziirich 19~1, Beiblatt, Nr 13. 
2 NATHAN U. MUNK: Klin. Wschr. 19~9, Nr 29. 
a LESIGANG, W.: Mschr. Kinderheilk. 40, 289 (1928). 
4 LEHNER U. RAJKA: Zitiert auf S.774. 
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genannten Autoren fanden (konform mit friiheren Ergebnissen von K. LA..J."'fDSTEINER sowie 
K. MEYER und ALEXANDER), daB sich bei spezifisch sensibilisierten Meerschweinchen nur 
dann ein Shock auslosen laBt, wenn man den Atoxyl-EiweiBkomplex intravenos injiziert, 
wahrend das reine diazotierte Atoxyl keinen Effekt hervorruft; nach der subcutanen oder 
intracutanen Probe mit dem bloBen Chemikal entstehen dagegen anaphylaktische Lokal
reaktionen ("Kokardreaktionen"), die sich unter Umstanden bis zur Nekrose des Haut
gewebes nach Art des ARTHUsschen Phanomens steigern lassen (A. KLOPSTOCK und SELTER). 
Bei den Cutanproben dad man schlieBlich auch die enormen Unterschiede der Reaktivitat 
der menschlichen lmd der tierischen Haut nicht vernachlassigen. Um nur eine markante 
Tatsache anzufiihren: die Haut des (gegen intravenose Histamininjektionen so empfind
lichen) Meerschweinchens reagiert selbst auf Histaminkonzentrationen von 1: 100 iiber
haupt nicht (LAMSON und POPEl)! 

c) Die Desensibilisierung. 
Nach dem Uberstehen eines idiosynkrasischen Anfalles kann die abnorme 

Reaktivitat fiir kiirzere oder langere Zeit aufgehoben seiiI; gleichzeitig werden 
die frillier positiven Cutan- oder Ophthalmoreaktionen pl6tzlich oder allmahlich 
negativ. Diese Reaktionsunfahigkeit darf auf eine Absattigung der Reagine 
durch spezifisches Allergen bezogen und mit der anaphylaktiscben Desensibili
sierung auf eine Stufe geriickt werden: 

1. weil die Reagine in vitro durch das zugeh6rige Allergen neutralisiert 
werden k6nnen und weil fiir die Vollstandigkeit dieser Neutralisation die Menge 
des zugesetzten Allergens maBgebend ist (LEVINE und COCA); 

2. weil sich die durch reaginhaltiges Serum passiv praparierte Hautstelle 
eines normalen Menschen durch lokale Allergeninjektion unempfindlich machen 
laBt (s. S. 779); 

3. weil eine bestimmte Hautstelle eines Idiosynkrasikers durch wiederholte 
intracutane Allergeninjektion ihrer abnormen Reaktivitat beraubt werden kann 
(lokale Desensibilisierung), falls nicht, was durchaus verstandlich erscheint, eine 
allgemeine Desensibilisierung der gesamten Hautdecke bei dieser Gelegenheit 
erfolgt (STORM VAN LEEuwEN2). 1st der Idiosynkrasiker gegen mehrere Allergene 
A, E, C ... iiberempfindlicb, so kann eine durch A desensibilisierte Hautstelle 
unter Umstanden noch auf E und C reagieren (STORM VAN LEEUWEN2), ein Er
gebnis, aus dem hervorgebt, daB man die aufgehobene oder reduzierte Empfind
lichkeit gegen A nicht auf eine unspezifische Reaktionsunfahigkeit der behandelten 
Hautstelle, sondern auf die Absattigung eines einzelnen der voneinander un
abhangigen Reagine zuriickzufiihren hat. Der gleiche Versuch laBt sich auch in 
der sub 2. angegebenen Form an passiv praparierten Hautstellen normaler Indi
viduen ausfiihren, wenn man zur passiven Praparierung das Serum eines "poly
valenten" Idiosynkrasikers verwendet (COCA). 

Es kommt jedoch auch vor, daB die lokale Desensibilisierung mit einem Allergen A 
die Reaktivitat fiir aIle anderen Allergene aus16scht, obwohl die betreffende Hautstelle noch 
immer fiir den Histaminreiz empfindlich bleibt, so daB eine Reaktionsunfahigkeit im weitesten 
Snme nicht in Betracht kommt (TOROK, LEHNER und URBAN3, STORM. VAN LEEUWEN2); 
das ist besonders dann der Fall, wenn es sich urn passiv praparierte Hautstellen handelt. 
Aus solchen Beobachtungen wollten einige Autoren schlieBen, daB die Desensibilisierung 
ein aspezifisches Phanomen sei, das mit der spezifischen Reaginneutralisation nichts zu 
schaffen hat, eine Ansicht, die in weiterer Folge dazu fiihren kann, auch die Spezifitat der 
Cutanprobe am allergischen Individuum oder an passiv sensibilisierten Hautpartien normaler 
Personen (Versuch von PRAUSNITZ und KUSTER) anzuzweifeln (ANTHONY4, HAJOS und 
KORANYI5, TOROK, LEHNER und URBAN3 ). Mit Recht nehmen KAlIilIiERER6, STORM VAN 

1 LAMSON u. POPE: J. of Immun. t4, 365 (1927). 
2 STORM VAN LEEUWEN: Zitiert auf S.779. 
3 TOROK, LEHNER u. URBAN: Krkh.£orschg t, 371 (1925). 
4 ANTHONY: Klin. \Vschr. 19~;, 2141. 
5 HAJOS u. KORANYI: Z. exper. Med. 53, 389 (1926). 
6 KAMMERER: Z. Hals- usw. Heilk. ~O, 38 (1928). 
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LEEUWENl U. v. a. gegen diese Richtung Stellung, welche mit einer groBen Zahl von Unter
suchungen (die in Anbetracht del' angewendeten Kontrollen als einwandfrei anzusehen sind) 
in eklatantem Widerspruch steht. Viele Versuche, welche die Aspezifitat del' Hautallergien 
wie del' lokalen Desensibilisierung beweisen sollen, vernachlassigen den Umstand, daB die 
benutzten "Allergene" unbekannte Substanzgemische sind, und daB daher oft genug ein 
mit A bezeichnetes Allergen - um den Sachverhalt schematisch auszudrucken - auch die 
Allergene B und C enthalten kann. So wissen wir durch die Arbeiten von A. KERN2, A. ROWE3, 

SPIVACKE und GROVE4, COCA und GROVE5, P. A. COOKE6, RAMSDELL und WALTZER7, COCA 
und MrLFORD8, RACKEMANN und KrNG9, G. P. MEYERlO, PESHKINll, STORM VAN LEEUWEN, 
KRAUSE und TrSSOT VAN PATOTl, daB der Hausstaub relativ haufig das auslasende Material 
fur idiosynkrasisches Asthma reprasentiert, und daB die Haut solcher Menschen auf Cutan
proben mit Hausstaub odeI' Hausstaubextrakten stark positiv reagiert; im Hausstaub kannen 
abel' sehr verschiedene Stoffe vorhanden sein, z. B. Schimmelpilzsporen, Bakterien, Frag
mente von Insekten, Milben, Bettfedern, allerlei Tierhaaren usw., Stoffe, die man nul' zum 
Teil kennt, so daB sich die "Hausstauballergie" nicht restlos in Paryalallergien gegen die 
einzelnen "Hausallergene" auf16sen laBt. Tatsache ist abel', daB Uberempfindlichkeiten 
gegen die - wenigstens ihrer Provenienz nach - bekannten Hausallergene haufig mit
einander kombiniert auftreten (STORM VAN LEEUWEN). Die Frage del' Allergenspezifitat, 
von welcher selbstverstandlich die Spezifitat del' Reagine und da,mit auch del' idiosynkrasischen 
(allergischen) Reaktivitaten abhangt, ist selbst fUr chemisch definierte Karpel' nicht immer 
leicht zu beantworten. Nach BR. BLOCHl2 reagieren manche Jodoformidiosynkrasiker nicht 
nul' auf Jodoform, sondern auch auf Jodchloroform, Bromoform, Methylenjodid sowie auf 
eine Reihe von Methylverbindungen, so daB eigentlich eine Hyperreaktivitat gegen Alkyle 
und nicht ausschlieBlich gegen CHJ3 vorzuliegen scheint. Hinter del' "aspezifischen" Ailergie 
gegen Pellidol, Ursol und gegen gewisse photographische Entwickler (p-Aminophenol, 
Metol u. a.) verbirgt sich eine chemospezifische Allergie gegen die Chinonstruktur, innerhalb 
welcher noch feiner abgestimmte chemisch bedingte Sonderspezifitaten unterscheidbar sind 
(s. S.784). Dagegen sind Aspirinasthmatiker refraktar gegen Salicylsaure, Benzoesaure, 
Antipyrin, essigsaures Natrium und Methylsalicylat (COOKEl3), Chininidiosynkrasiker gegen 
Euchinin und andere Chinaalkaloide (O'MALLEY und RICHEY). Die Spezifitat kann somit 
entweder nul' auf bestimmten, im Molekiil enthaltenen chemischen Partialstrukturen oder 
auf del' Gesamtkonfiguration des Molekiils beruhen; im ersten Faile wird eine geringere 
Spezifitat bzw. eine graBere Spezifitatsbreite vorgetauscht, wenn man die Resultate del' 
biologischen Prufung auf die untersuchten Karpel' bezieht. 

Der Streit urn die Spezifitat der Anaphylaxie und der Antianaphylaxie ist -
wie man sieht - im Gebiete der Allergien auferstanden; am Pro und Contra hat 
sich dabei nichts geandert. \Vichtiger als diese vielfach mliBigen Diskussionen 
ist meines Erachtens die Tatsache, daB samtliche Phanomene der Spezifitat und 
der sog. Antianaphylaxie bei den Idiosynkrasien (Allergien) erneut festgestellt 
werden konnten. Es existiert da keine Beobachtung, die nicht in der Anaphylaxie
forschung ihr Pendant fande, und diese durchgangige Ubereinstimmung ist ge
eignet, die Beziehungen z",rischen Idiosynkrasie und Anaphylaxie, die seit jeher 
allgemein anerkannt wurden, noch inniger zu gestalten. 

Auch jene Form der Antianaphylaxie, die man als "Immnnitiit" bezeichnet 
(s. S.738), scheint bei den ldiosynkrasien vorzukommen. LEVINE lmd COCA 
untersuchten das Serum von Heufieberpatienten und Asthmatikern vor und nach 
einer spezifischen Behandlung mit Allergen; obwohl die Kuren erfolgreich, d. h. 

1 STORM VAN LEEUWEN, KRAUSE U. TISSOT VAN PATOT: Zitiert auf S.779. 
2 KERN, A.: Med. Clin. N. Amer. 5, 751 (1921). 
3 ROWE, A.! Arch. into Med. 39, 498 (1927). 
4 SPIVACKE U. GROVE: J. of Immun. 10, 465 (1925). 
5 COCA U. GROVE: J. of Immun. 10, 445 (1925). 
6 COOKE, P. A.: J. of Immun. 7, 147 (1922). 
7 RAMSDELL U. WALTZER: J. of Immun. 14, 207 (1927). 
8 COCA u. MrLFORD: J. of Immun. 15, 1 (1918). 
9 RACKEMANN U. KING: Boston med. J. 195, 347 (1926). 

10 MEYER, G. P.: Atlantic med. J. ~7, 59 (1923). 
11 PESHKIN: J. Labor. a. clin. Med. 13, 67 (1927). 
12 BLOCH, B.: Med. Klin. 19H, Nr 16 - Z. expel'. Path. u. Ther. 9, 509 (1911). 
13 COOKE: .J. amer. med. Assoc. 73 (1919). 
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die ldiosynkrasiker "desensibilisiert" waren, konnte keine Verminderung des 
Reagintiters im BIute, bei einzelnen Personen Bogar eine deutliche Zunahme 
konstatiert werden. Dieses Verhalten (die Unempfindlichkeit desensibilisierter 
Tiere trotz Vorhandensein von freiem Antikorper im BIute) entspricht den auf 
S. 738 beschriebenen "antianaphylaktischen" Zustanden. ldiosynkrasien - auch 
solche hoheren Grades - konnen sich bisweilen ohne erkennbare Ursache nach 
jahrzehntelangem Bestande zuriickbilden (DOERR). Diese "spontane Desensibili
sierung" ist hochstwahrscheinlich nicht der gleichbenannten Erscheinung bei 
ak tiv anaphylaktischen Tieren (s. S. 735) ada quat , da sie nach meinen Erfahrungen 
au ch beobachtet wird, wenn die sensibilisierenden Kontakte fortgesetzt einwirken; 
vielleicht hat man es auch hier mit einer Art "Immunitiit" zu tun, doch liegen 
keine Angaben vor, ob das Blut des "spontan desensibilisierten" ldiosynkrasikers 
noch Reagine enthalt oder nicht. 

7. Die Allergien gegen Entozoen (Relminthen). 
Da es sich hier nicht um Infektionen im iiblichen Wortsinne, sondern um 

da8 Eindringen '[on hoher organi8ierten Para8iten in die Gewebe eine8 Wirte8 handelt, 
h abe ich fUr dieEe Gruppe den Terminus "Inva8ion8allergien" gewiihlt, ein Aus
dr uck, der auf Widerspruch stoBen konnte, weil man als "Invasion" schlieBlich 
au ch andere Vorga,nge (z. B. eine Injektion abgetoteter Bakterien) bezeichnet, 
un d weil es nicht richtig ist, daB die hierher zu rechnenden Allergien immer nur 
bei Individuen auftreten, in deren Organen sich Entozoen angesiedelt und ent
",ickelt haben. 

So findet man typische ldiosynkrasien gegen A8cariden8ub8tanzen auch bei Personen 
(Zoologen usw.), welche nicht mit Ascaris infiziert sind, sondern nul' mit Ascariden mani
pulieren (GOLDSCHMIDTl, IV. JADASSOHN2 u. a.). Die Hautallergie gegen Ascarisantigen ist 
ferner so allgemein verbreitet, daB man nicht ohne weiteres annehmen kann, daB aIle diese 
Menschen an Spulwiirmern leiden odeI' gelitten haben. W. JADASSOHN bekam bei 80% allel' 
untersuchten Personen zwischen 2 und 40 Jahren eine urticarielle Friihreaktion auf die 
Intl'acutanprobe mit Ascal'isantigen; nur Kinder unter einem Jahr reagierten stets negativ. 
Zu ahnlichen Resultaten kamen andere Autoren in anderen Landern (W. JADASSOHN hat 
seine Untersuchungen in del' Schweiz ausgefiihrt). Diese Frequenz del' cutanen Ascaris
allergie ist jedoch gewiB autfallend, abel' sie ist m. E. nicht ganz eindeutig. Wenn es auch 
nicht wahrscheinlich ist, daB del' hohe Prozentsatz durch eine Summation von Spulwurm
infektionen und auBeren sensibilisierenden Kontakten mit ascarishaltigem Material zustande 
kommt, muB man doch in Betracht ziehen, daB die uberwiegende Mehrzahl der Ascaris
infektionen nicht zur Kenntnis del' infizierten Individuen gelangt, weil sie keine Beschwerden 
machen und weil daher die Stiihle nicht auf das Vorhandensein von Wiirmern und noch 
weniger von Wurmeiern untersucht werden. lch kenne einen Fall, in welchem die Stiihle eines 
Kindes. 4 Jahre hindurch sorgfaltig makroskopisch kontrolliert wurden; ein einziges Mal 
wurde ein Ascarisexemplar festgestellt, spateI' nie wieder, und die mikroskopische Priifung 
auf Ascariseier, die nach dem Erscheinen des eiIien Wurmes in den E:xkrementen wiederholt 
stattfand, fiel ausnahmslos negativ aus. Wie leicht also die Ascarisinfektionen del' Fest
stellung entgehen, selbst wenn es zur Entwicklung einzelner Wiirmer im Darme kommt, 
ist klar; nach unseren heutigen Kenntnissen iiber die Wanderungen del' Ascarislarven im 
menschlichen Organismus ware es abel' sehr wohl moglich, daB trotz stattgehabter Infektion 
iiberhaupt keine geschlechtsreifen Endstadien im Darmlumen auftreten. Aus den beruflichen 
Ascaridenidiosynkrasien darf man weiter folgern, daB minimale Mengen del' wirksamen 
Ascaridensubstanz ftiT die Sensibilisierung ausreichen, und daB die Allergie, wenn sie ein
mal vorhanden ist, ,,~hr lange anhalt; dafiir sprechen ja auch die Beobachtungen, die 
BR. BLOCH und STEINER-WOURLISCH bei den experimentellen Sensibilisierungen mit Prin1el
antigen gemacht haben. Unter Beriicksichtigl.lng aller dieser Umstande verlieren die Aus
sagen iiber "Ascaridenallergien ohne Ascaridenbekanntschaft" bis auf weiteres ihre Beweis
kraft. Man kann derzeit nicht mit. Best.immtheit behaupten, daB diese abnormen Reaktivi
t.aten, seien es nun typische Idiosynkrasien oder bloBe cutane Allergien, autonomen Charakter 

1 GOLDSCHMIDT: Munch. med. Wschr. 57, 1991 (19lO). 
2 JADASSOHN, W.: Arch. f. Dermat. 156, 690 (1928). 
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haben konnen, und daB sich dann die spezifischen Reagine wie Normalantikorper (z. B. wie 
die Normalhammelhamolysine des menschlichen Blutserums) verhalten. Fiir die Beurteilung 
dieser Frage kommt natiirlich auch in Betracht, ob das Ascaridenantigen streng spezifisch 
oder ob es mit anderen Helminthenantigenen oder mit Allergenen nichthelminthischer 
Provenienz immunologisch verwandt ist. Gerade in dieser Hinsicht geben die Resultate 
der bisherigen Untersuchungen nur liickenhafte Auskunft. Immerhin fand MATTHEW BRUN
NER!, daB auch Menschen, welche mit dem Hackenwurm, mit Trichiuris trichiuria, Oxyuris 
vermicularis, Trichinella spiralis infiziert sind, auf die Intracutanprobe mit Ascarisantigen 
pJsitiv reagieren, daB also die Nematodenantigene eine Gruppe mit teilweise identischen 
spezifitatsbestimmenden Strukturen reprasentieren. Daraus geht ebenfalls hervor, daB man 
aus der groBen Zahl der positiv reagierenden Individuen allein kein3n zuverlassigen SchluB 
auf "Helminthenallergien ohne Sensibilisierung" ziehen darf, weil sich zu den oben auf
gezahlten Fehlerquellen noch die Yernachlassigung "heterologer" Sensibilisierungen gesellt. 

Die Anwesenheit von Cestoden im Darmlumen (Taenia solium, Dibothriocephalus latus) 
wirkt gleichfalls sensibilisierend auf die Haut des Bandwurmtragers; die Antigene der zwei 
genannten Cestoden sind voneinander und von den Nematodenantigenen verschieden 
(M. BRUNNER). 

Das Ascaridenantigen hat W. JADASSOHN genauer untersucht und bezeichnet 
dasselbe als eine nichtproteide Substanz, weil man mit eiweiBfreien Praparaten 
aus Ascaris 1umbl'icoides positive Cutanl'eaktionen auszulosen vermag. Die 
sensibilisiel'ende Fahigkeit del'al'tigel' eiweiBfl'eiel' Produkte wurde jedoch meines 
'Vissens noch nicht gepl'tift, und man kann dahel' auch nicht entscheiden,ob sie 
nicht Artefakte von Haptenchal'aktel' sind, welche im Ausgangsmatel'ial nicht 
als solche, sondern in Vel'bindung mit EiweiB vol'kommen, und ob es nicht gerade 
diese eiweiBhaltigen Komplexe sind, denen das Sensibi1isierungsvermogen aus
schlieBlich eigen ist; die reaktionsauslOsenden Haptene waren in diesem FaIle 
lediglich die Trager der Spezifitat und del' Affinitat zu bereits vorhandenen 
Antikorpern. 

Die Antikorper der Helminthenantigene besitzen die Eigenschaften der 
Reagine; ihr Vorhandensein im Blutserum laBt sich mit Hilfe der PRAUSNITZ
KUSTERschen Versuchsanordnung leicht nachweisen, und zwar nicht nur bei 
Individuen, die an typischen Idiosynkrasien leiden, sondern auch bei allen 
M:mschen, ,ye1che auf die Intracutanprobe mit einem Helminthenantigen stark 
positiv reagieren (RACKEMANN und STEVENS2, M. BRUNNER, W. JADASSOHN, 
COVENTRY und TALIAFERR03). Die He1minthenreagine geben mit ihren Anti· 
genen in vitro keine spezifische Pracipitation (fUr Ascaris- und Echinantigen fest
gestellt von RACKEMANN und STEVENS). 

Mit einer Ausnahme, welche die Echinokokkenallergie betrifft und gesondert 
besprochen werden solI, tritt die lokale Reaktion wenige :Minuten nach del' intra
cutanen Injektion des Helminthenantigens ein und prasentiert sich in del' Form 
einer juckenden, urticariaartigen Quaddel mit breitem erythematosem Hof, die 
sich innerha1b kurzer Zeit wieder voUstandig zuriickbildet. Zeitlich und kliniscll 
entspricht sie somit den cutanen Lokalreaktionen der Heufieberkandidaten, del' 
Asthmatiker und anderer Idiosynkrasiker; quantitative Abstufungen der Re
aktionsintensitat kommen bei beiden Kategorien allergischer Zustande vor und 
zeigen die gleichen Charaktere. Der Typus del' Lokalreaktion nach intracutaner 
Injektion von He1minthenantigen ist derselbe, gleichgiiltig ob man die Probe 
am allergischen Individuum selbst odeI' an einer passiv praparierten Hautstelle 
einer normalen Versuchsperson anstellt; es gibt abel' einzelne Personen, welche 
auf den Cutanrest (mit Ascaridenantigen) mit mehr odeI' mindel' schweren All
gemeinerscheinungen antWDrten (RANSOM4, RACKEMANN und STEVENS, M. BRUN-

I BRUNNER, ]VI.: J. of Immun. 15, 83 (1928). - Vgl. hierzu auch FULLEBORN: Arch. 
Schiffs- u. Tropenhyg. 30, 732 (1926). 

2 RACKEMA}'TN u. STEVENS: J. of Immun. 13, 389 (1927). 
3 COVENTRY u. TALIAFERRO: J. prevent Med. 2, 273 (1928). 
4 RANSOM: J. of Parasitol. 9, 42 (1923). 
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NER, W. JADASSOHN, O. HEGGLIN1) und andere, die nicht nur auf intracutane 
Injektionen, sondern schon auf Beriihrungen oder auf Inhalation von Ascaris
stoffen mit allgemeiner Urticaria, mit Rhinoconjunctivitis oder mit einem 
schweren, asthmatischen Anfall reagieren (GOLDSCHMIDT. W. JADASSOHN, 
M. BRUNNER u. a.). Die letztgenannte Kategorie verhalt sich iD jeder Beziehung 
wie die Idiosynkrasien gegen Stoffe nichthelminthischen Ursprunges, z. B. wie 
das Heufieber, das Pollenasthma usw. (W. JADASSOHN), so daB sich hier flieBende 
Ubergange von beginnender Sensibilisierung des Hautorgans bis zu allgemeiDer 
Uberempfindlichkeit lUld bis zu den lokalisierten hochgradigen Idiosynkrasien 
im engeren WortsiDne konstatieren lassen. Erwahnt sei, daB nicht jeder Cestoden
oder Nematodentrager auf die Intracutanprobe positiv reagiert (M. BRUNNER), 
d. h. daB das Zustandekommen der Hautallergie von iDdividuellen Faktoren 
abzuhangen scheint. 

Der Shock, welcher nach spontaner Ruptur, nach der Punktion oder bei 
der operativen Entfernung von Echinokokkencysten der Bauch- oder Brustorgane 
auftreten kann und del' nicht selten letal verlauft, \vurde schon 1909 von CHAUF
FARD, BOIDIN und LAROCHE2 als ein anaphylaktisches Phiinomen aufgefaBt. 
Man nahm an, daB der Cysteninhalt ein spezifisches ParasiteneiweiB enthalt, 
welches durch die Cystenwand diffundiert und den Wirtsorganismus sensibili
siert, indem es einen anaphylaktischen Antikorper erzeugt; tritt nun Cysten
inhalt in groBerer Menge in die Brust- oder Bauchhohle aus oder gelangt er -
was ja bei Spontanrupturen oder Operationen leicht moglich ist - in die Blut,
bahn, so ware dieses Ereignis gleichbedeutend mit der Probe (ErfolgsiDjektion) 
im aktiv anaphylaktischen Experiment. 

Die Echinokokkenflussigkeit (der Cysteninhalt) ist aber haufig sehr eiweiB
arm und oft auch ganz eiweiBfrei (MAGNUSSON, VAN DER HOEDEN3 , G. HOSE
MANN4 , J. H. BOTTERI5, MEHu, MEHLHOSE, FLOSSNER6, FLOSSNER und KELLER7 
u. a.). Wenn sie EiweiB enthalt, muB es sich nicht um EchinokokkeneiweiB 
handeln; das EiweiB konnte auch WirtseiweiB sein, speziell dann, wenn die 
Gewinnung des Cysteninhaltes nicht auf einwandfreiem Wege geschah oder wenn 
in die Cysten Bakterien eingedrungen waren, welche zu Entzundungen oder gar 
zu Vereiterungen gefuhrt haben (MEHLHOSE). Ferner soll die Cystenflussigkeit 
zu weilen in groBeren Dosen primar toxisch seins. Diese Momente spielen bei del' 
Beurteilung der zahlreichen Tierversuche eine Rolle, welche angestellt wurden, 
um die oben formulierte Theorie experimentell zu begrunden. In Anlehnung 
an den Echinokokkenshock wurden Meerschweinchen mit Cysteninhalt oder mit 
Extrakten aus der inneren oder auBeren Echinokokkenmembran (Cystenwand) 
sensibilisiert und mit denselben Substraten intravenos, intrakardial, intracerebral 
oder intraperitoneal reinjiziert; es trat in einem gewissen, meist sehr niedrigen 
Prozentsatz der Falle schwerer oder letaler Shock eiD (GHEDINl und ZAMORANI9 , 

WEINBERG und CIUCA10, CHAUFFARD, BOlDIN und LAROCHE, PUNTONlll, PESCl12 , 

1 HEGGLlN, 0.: Schweiz. med. Wschr. 59, 11 (1929). 
2 CHAUFFARD, BOlDIN u. LAROCHE: C. r. Soc. BioI. Paris 61, 499 (1909). 
3 VAN DER HOEDEN: Munch. med. Wschr. 1924, 77; 1925, 1022. 
4 HOSEMANN, G.: Klin. Wschr. 6, 259 (1927). 
5 BOTTERI, J. H.: Z. exper. Med. 30 (1922); 31 (1923); 44 (1925). 
6 FLOSSNER: Munch. med. Wschr. 1923, 1340 - Z. BioI. 80, 255 (1924). 
7 FLOSSNER U. KELLER: Munch. med. Wschr. 1924, 1427. 
8 Vgl. G. BLUlIIENTHAL: Echinokokkenkrankheit, im Handb. d. path. Mikroorg. 6, 1225 

bis 1290. 
9 GHEDINl U. ZAMORANI: Zbl. Bakter. I Orig. 55 (1910). 

10 WEINBERG U. ClUCA: C. r. Soc. BioI. Paris 14, 958, 1318 (1913); 15, 21 (1913); 16, 
340 (1914). 

11 PUNTONl: Boll. Sci. med. 19H. 12 PESCl: Riforma med. 1921, 151. 
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DELucAl, JOEST, BOTTERI2, CASONI, CANTELLI, FONTANO u. a.). Die Zahl del"' 
negativen Ergebnisse war aber auffallend groB, und manche Autoren (LURIDIANA 
und BAccm3 hatten iiberhaupt kein positives Resultat - ganz im Gegensatz zu 
dem sonstigen Verhalten des Meerschweinchens im aktiv anaphylaktischen Ver
such. Die Behauptung von GRAETZ4, daB die positiven Experimente auf eine 
Sensibilisierung mit dem fUr das Meerschweinchen artfremden WirtseiweiB zu 
beziehen sind (die Echinokokkencysten stammten ja immer von anderen Tier
spezies her), suchten zwar WEINBERG und CIUCA, DELUCA u. a. dadurch zu wider
legen, daB sie zur Sensibilisierung und zur Erfolgsinjektion Cystenmaterial aus 
zwei verschiedenen Wirten (z. B. vom Menschen und vom Rinde) verwendeten, 
deren Serumproteine im anaphylaktischen Experiment keine Verwandtschafts
reaktionen geben; auch solche "gekreuzte" Anordnmlgen fielen ab und zu positiv 
aus. Es bleibt aber trotzdem unaufgeklart, warum die Sensibilisierung - auch 
mit groBen Dosen Cysteninhalt oder Membranextrakt - so selten gelingt, warum 
man zur auslosenden Erfo1gsinjektion anscheinend nicht mehr benotigt, als zur 
Sensibilisierung, warum die intracerebra1e Reinjektion nach den Angaben ein
zeIner Experimentatoren (z. B. DELUCA) del' intravenosen doso10gisch iiberlegen 
ist usw. Meines Erachtens miiBten diese Widerspriiche doch erst beseitigt werden, 
bevor man sich fiir die Anwesenheit eines typischen, vom Parasiten herriihrenden 
Anaphy1aktogens in der Hydatidenfliissigkeit bzw. in der Cystenwand definitiv 
entscheidet. 

Auch die passiv anaphylaktischen Experimente vermogen nicht restlos zu 
i.iberzeugen. Sie strebten meist den Nachweis von anaphy1aktischen Anti
korpern im B1utserum von Echinokokkentragern an und wurden in der Weise 
ausgefiihrt, daB man Meerschweinchen mit groBeren Mengen solcher Sera (einigen 
Kubikzentimetern) passiv praparierte und 48-60 Stunden spater die "Probe" 
mit Cystenf1iissigkeit tierischer Provenienz (z. B. Cysteninhalt vom Schafe) 
vornahm. Wieder stehen hier negative Resu1tate positiven gegeniiber (Literatur 
s. bei BLUMENTHAL5); auf eine detaillierte Kritik muB ich verzichten. 

Es b1eiben somit noch die Versuche am .LlIenschen iibrig, die in mehrfacher 
Beziehung beachtenswert sind. 

Del' cystentragende Mensch reagiert auf die intracutane Probe mit mensch
licher oder tierischer Hydatidenfliissigkeit in verschiedener Weise. Schon CASONI6, 

del' diese Probe (LD.R. = Intradermoreaktion) zuerst zu diagnostischen Zwecken 
empfah1, unterschied "Friihreaktionen" von "Spatreaktionen", eine Differen
zierung, an der auch heute aIle erfahrenen Kliniker festhalten; nur die Ansichten 
uber die diagnostische Bewertung gehen auseinander, wobei aber doch einer gut 
ausgepragten Spatreaktion eine hohere Beweiskraft zuerkannt wird a1s einer 
bloBen, rasch abklingenden Friihreaktion. 

Die Frilhreaktion tritt schon nach 10 Sekunden bis 10 Minuten auf und blaBt in einigen 
Stunden vollig ab, wenn sie nicht kontinuierlich in eine Spatreaktion tibergeht. Eigene 
Erfahrungen tiber reine Friihreaktionen stehen mir nicht zu Gebote, und die Beschreibungen 
sind so mangelhaft, daB man sich keine klare Vorstellung machen kann; nach den Mitteilungen 
von RACKEMANN und STEVENS7 besteht indes kein Zweifel, daB solche "Frtih- oder Immediat
reaktionen" durchaus den Charakter der lokalen Urticaria zeigen konnen. Es ist wichtig, 
daB RACKEMANN und STEVENS mit dem Serum solcher Cystentrager den PRAUSSNITZ-KuSTER
schen Versuch auszuftihren vermochten, und daB sich an den passiv praparierten Hautstellen 

1 DELUCA: C. r. Soc. BioI. Paris 88, 346 (1923). 
2 BOTTER!, J. H.: Zitiert auf S. 790. 
3 LURIDIANA u. BACCHI: Foi. med. (Napoli) 1922, 309. 
4 GRAETZ, FR.: Z. Immun.forschg 15, 60 (1912). 
5 BLUMENTHAL: Zitiert auf S.790. 
6 CASONI, T.: Foi. clin. chim. et microsc. (Bologna) 4, 5 (1911-1912). 
7 RACKEMANN und STEVENS: Zitiert auf S. 789. 
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del' normalen Versuchspersonen nach del' Probe mit menschlicher Cystenfliissigkeit eben
falls eine typische urticarielle Immediatreaktion einstellte. 

Ganz andel's die Spatrea.ktion, die sich auch ohne vorhergehende Friihreaktion ent
wickelt und in solchen "reinen" Fallen nach einem symptomfreien I ntervall von 5 -7 Stunden 
einsetzt, in 24 Stunden den Hohepunkt erreicht und erst nach 2-3 weiteren Tagen zur Riick
bildung gelangt. Sie ist gut geschildert worden und in dem Werke von HOSEMANH, SCHWARZ, 
LEHMANN und POSSELT1 in farbiger Darstellung abgebildet. Die Spatreaktion prasentiert 
sich im Maximalstadium als eine ausgedehnte, nianchmal bis handtellergrolle, heill anzu
fiihlende Rotung, die sich mit entziindlicher Infiltration und odematoser Durchtrankung 
des Hautgewebes verbindet; die Rotung kann zuweilen gering sein odeI' fehlen oder kann 
sich friiher rjickbilden als die stets vorhandene Infiltration (N. DAROWSKy2). Histologisch 
findet m!!,n Odem, perivasculare Infiltration und lokale Eosinophilie (J. H. BOTTERI). Eine 
gewisse Ahnlichkeit mit dem ARTHUSschen Phanomen (del' lokalen anaphylaktischen Haut
reaktion) des Menschen ist nicht zu verkennen; sie kann gesteigert werden, wenn man hoch
gradig sensibilisierten Cystentragern die Hydatidenfliissigkeit nicht intracutan, sondern sub
cutan einspritzt. 1m PRAUSNITZ-KuSTERSchen Versuch konnte J. H. BOTTERI die Spat
reaktion nicht erzielen, obzwar er zur passiven Praparierung grolle Mengen Patientenserum 
odeI' Citratplasma von Echinokokkenkranken benutzte (5 ccm), die er nach seiner Angabe 
intracutan, vermutlich abel' subcutan injizierte, da die intracutane Einspritzung derartiger 
Fliissigkeitsvolumina technisch kaum moglich ist, selbst wenn man das Quantum auf zahl
reiche benachbarte Einstichstellen verteilt. Es sind natiirlich noch Nachpriifungen not
wendig; soUten dieselben jedoch die Angaben von BOTTERI bestatigen, so lage ein Gegen
satz zu den positiven Resultaten von RACKEMANN und STEVENS VOl', dessen Ursache wohl 
im verschiedenen Charakter del' beiden Reaktionstypen bzw. del' an denselben beteiligten 
Antigene und Antikorper gesucht werden miiBte. Vorlaufig konkurrieren hier zwei Analogien 
miteinander: das Ausbleiben del' passiven lokalen anaphylaktischen Reaktion beim Kanin
chen, wenn man zwischen die lokale passive Praparierung und die Probe - wie im PRAUSNITZ
KUSTERschen Versuch - ein langeres IntervaU einschaltet, und die Schwierigkeit bzw. Un
m6glichkeit del' passiven Ubertragung del' infektiosen Allergien (z. B. del' Tuberkuliniiber
empfindliehkeit), die ja gleichfalls durch den Typus eutaner "Spatreaktionen" ausgezeich
net sind. 

Injiziert man einem Cystentrager Hydatidenflussigkeit intravenos, so schieBt 
nach wenigen Minuten eine generalisierte Urticaria auf; gleichzeitig besteht auch 
Blutandrang zum Kopf (Rotung des Gesichtes und del' Conjunctiven), und zu
weilen entwickelt sich ein typischer Shock (Blutdrucksenkung, Dyspnoe, Er
brechen, Stuhldrang). Die Symptome schwinden rasch, die Versuchspersonen 
erholen sich vollstandig und erweisen sich zuweilen als "desensibilisiert", indem 
die Cutanprobe entweder temporal' (3-7 Tage lang) odeI' dauel'lld negativ wird. 
Mit Cysteninhalt heterologer (tierischer) Provenienz konnte del' Shock nicht 
ausge16st werden (J. H. BOTTERI). 

Uberblickt man dieses Tatsachenmaterial, so wird es zunachst kIaI', daB del' 
Cysteninhalt spezifische reaktionsaus16sende Stoffe enthalten muB, denen anti
korperartige Stoffe im Organismus des Echinokokkentragers entsprechen. Del' 
Umstand, daB die Cutanprobe bald eine urticarielle Immediatreaktion, bald eine 
anaphylaktoide Spatreaktion odeI' auch eine Kombination del' beiden Reaktions
typen gibt, laBt im Hinblick auf die "fraktionierte Serumkrankheit" und be
sonders auf die bedeutungsvollen Beobachtungen von S. B. HOOKER nur den 
weiteren SchluB zu, daB nicht ein einziges Antigen-Antikorper-Paar existiert, 
sondel'll daB die Cystenflussigkeit mehrere voneinander verschiedene Antigene 
enthalten muB odeI' richtiger ausgedruckt, enthalten kann, und daB umgekehrt 
del' Echinokokkentrager mehrere diesen Antigenen korrespondierende Antikorper 
zu produzieren vermag. Del' Reaktionstypus wird somit im Einzelfalle sowohl 
vom "Antigenspektrum" del' in ihrer Zusammensetzung variablen Cystenflussig
keit wie yom "Antikorperspektrum" des Echinokokkentragers abhangig sein; 
in welchem AusmaBe sich diese beiden Faktoren am Effekt beteiligen, kann in 

1 HOSEMANN , SCHWARZ, LEHMANN U. POSSELT: Die Echinokokkenkrankheit. Stutt
gart 1928. 

2 DABOWSKY: Z. expel'. Med. 61, 716 (1928). 
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Ermanglung einer genauen immunologischen Analyse der Cystenfliissigkeiten 
nicht bestimmt beantwortet werden. Sicher ist jedoch, daB sich nicht jede 
Hydatidenfliissigkeit zur Anstellung von Cutanproben eignet, was BOTTERI 
veranlaBte, biologisch gepriifte Fliissigkeiten (das sog. in Ampullen verfiillte 
"Echinantigen") fiir klinisch-diagnostische Zwecke zu empfehlen. 

Uber die chemische Natur der reaktionsausliisenden Substanzen im Cysteninhalt liegen 
Untersuchungen von BOTTER! sowie von LEMAIRE, TmODET und DERRIEN1 vor. Sie haben 
keine eindeutigen Ergebnisse geliefert; vor allem konnte nicht entschieden werden, ob es 
sich um proteide Stoffe handelt. Entfernt man aus der Hydatidenfliissigkeit das koagulier
bare EiweiB, falls solches iiberhaupt vorhanden ist, so kann man mit der Restfraktion positive 
Cutanproben erzielen; ferner reagiert die Haut des· Echinokokkentragers auch auf chemisch 
eiweiBfreie Cystenfliissigkeiten, unter anderem auf die Cystenfliissigkeit vom Rinde, obwohl 
sich in dieser weder mit der Sulfosalicylsaure- noch mit der Biuretreaktion EiweiB nach
weisen laBt und nur die Ninhydrinreaktion einen positiven Ausschlag gibt (J. H. BOTTER!). 
Andererseits glaubt BOTTERI doch einen gewissen Parallelismus zwischen der Starke der 
Cutanreaktionen und dem EiweiBgehalte der benutzten Cystep.fliissigkeiten beobachtet zu 
haben und gibt ferner an, daB "Euglobuline" am starksten, "Pseudoglobuline" schwacher, 
"Albumine" fast gar nicht wirken. Die reaktionsausliisende Fahigkeit ist indes nicht einmal 
im anaphylaktischen Experiment zwanglaufig an EiweiB gebunden, und man hat daher 
auch hier wieder das Sensibilisierungsvermiigen gesondert zu priifen. 

Der normale Mensch kann nun mit homologer wie mit heterologer Cysten
fliissigkeit aktiv sensibilisiert werden derart, daB die Cutanprobe positiv wird 
und die intravenose Injektion von Cystenfliissigkeit die auf S. 792 beschriebenen 
Erscheinungen (Urticaria und Shock) hervorruft (PONTAN02 , LURIDIANA und 
BAccm3 , GOUDSMIT4, BOTTERI). Die Sensibilisierung kommt nach subcutaner 
oder intracutaner Vorbehandlung leicht und schon nach einmaliger Zufuhr 
kleiner Antigenmengen (2 cern Cystenfliissigkeit) zustande, wahrend sie auf 
endovenosem Wege schwer und nur mit wiederholten groBen Dosen zu erreichen 
ist; die gleiche Beobachtung hat auch WEINBERG im anaphylaktischen Meer
schweinchenexperiment gemacht, eine Beobachtung, die an das Verhalten des 
diazotierten Atoxyls (s. S. 702) erinnert und den Gedanken nahelegt, daB die 
Antigene der Cystenfliissigkeit den "Haptenen" nahestehen konnten, die erst 
nach erfolgter Kopplung an das EiweiB des zu sensibilisierenden Individuums die 
Antikorperproduktion anzuregen vermogen. Diese Feststellungen und Ver
mutungen gelten natiirlich nur fiir die experimentelle Sensibilisierung normaler 
(echinokokkenfreier) Menschen mit Hydatidenfliissigkeit. Beim Echinokokken
trager konnten sich die Verhaltnisse anders gestalten, da es ja keineswegs erwiesen 
ist, daB in diesem FaIle nur der nach auBen diffundierende Cysteninhalt die 
Rensibilisierung bewirkt; es kommen auch Stoffe der Cystenmenbran und vor allem 
der Scolices in Betracht, welche dieselbe Spezifitat wie die Substanzen des fliissigen 
Cysteninhaltes besitzen, sich aber von diesen dadurch unterscheiden, daB sie von 
vornherein (im genuinen Zustande) an Proteine gekettet sind und infolgedessen 
die Funktionen eines Vollantigens entfalten. Die Haptene der Hydatiden
fliissigkeit wiirden sich dann zu den Vollantigenen der Scolices verhalten wie das 
FORSSMANsche Antigen im alkoholischen Auszug einer Pferdeniere zum F .A. im 
wasserigen Aus~ug desselben Organs (s. S. 698). 

C. H. KELLAWAy5, an den sich die vorstehenden Ausfiihrungen in den wesentlichsten 
Punkten anlehnen, konnte dieser Auffassung eine zuverlassigere Basis. verschaffen, indem 
8r gleich friiheren Autoren auf das anaphylaktische Experiment am Meerschweinchen zuriick-

1 LEMAIRE, THIODET u. DERRIEN: C. r. Soc. BioI. Paris 95, 1485 (1926). 
2 PONTANO: Policlinico, sez. med. 1920, 405. 
3 LURlDIANA u. BACCHI: Zitiert auf S.79l. 
4 GOUDSMIT: Nederl. Tijdschr. Geneesk. 1924, 1235. 
5 KELLAWAY, C. H.: Brit. J. exper. Path. 10, 115 (1929). 
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griff, die Probe auf die eingetretene Sensibilisierung jedoch nicht in Form del' Reinjektion 
des lebenden Tieres vornahm, sondern die Reaktivitat des isolierten Uterus gegen Antigen
kontakt mit Hille del' SCHULTz-DALEschen Technik prtifte. Da diese Methode eimge Fehler
quellen eliminiert, stellen die Ergebmsse KELLAWAYS gleichzeitig eine Kontrolle del' auf 
S.791 besprochenen, am intakten Meerschweinchen erzielten Versuchsresultate dar. KELLA
WAY fand - urn nul' die wichtigeren Befunde hervorzuheben -, daB sich del' mit NaCl
Losung hergestellte Extrakt aus Echinokokkenscolices in jeder Beziehung wie ein typisches 
Anaphylaktogen verhalt. Sensibilisiert man ein weibliches Meerschweinchen mit einem der
artigen Extrakt, so reagiert sein Uterus auch auf Hydatidenfliissigkeit; die Umkehrung 
war abel' nicht moglich, d. h. del' Uterus eines mit Hydatidenfliissigkeit vorbehandelten 
Meerschweinchens konnte durch den NaCI-Auszug del' Scolices nicht zur Kontraktion ge
bracht werden, ein Verhalten, das zu erwarten ist, wenn die:Hydatidenfliissigkeit nul' die 
Haptenform, die Scolices dagegen das Vollantigen enthalten. KELLAWAY versuchte ferner, 
das Hapten aus den Scolices kiinstlich durch Verwendung anderer Extraktionsmittel (Alkohol, 
Aceton) abzusondern, was abel' insofern miBlang, als die gewonnenen Extrakte noch immer 
sensibilisierend wirkten; dabei stellten sich eigenartige Beziehungen heraus, die in del' 
folgenden Tabelle zusammengestellt sind, deren Verstandnis die Kenntnis des Umstandes 
erfordert, daB Echinokokkenscolices yom Schafe als Ausgangsmaterial benutzt wurden. 

Extraktionsmittel des zur Sensi- Der Uterus reagierte auf den Kontakt mit 
bilisierung benutzten Praparates NaCI-Extrakt Hydatidenfliissigkeit Blutserum vom Schaf 

100proz. Alkohol .. 
60-80proz. Alkohol 
40proz. Alkohol 
Aceton ..... . 

positiv 
positiv 
positiv 
negativ 

negativ 
positiv 
positiv 
positiv 

negativ 
negativ 
positiv 
negativ 

KELLAWAY schlieBt daraus, daB in den Scolices mehrere "Partialantigene" vorhanden 
sein miissen. Die sensibilisierenden Fahigkeiten del' absolut alkoholischen und acetonischen 
Ausziige werden darauf zuriickgefiihrt, daB sich die extrahierten Stoffe im Meerschweinchen
korper mi~. arteigenem EiweiB verbinden und dadurch antikorperblldende Eigenschaften 
erlangen. Uber die Provemenz des in den wasserigen Scolicesextrakten mit dem Spezifitats
trager gekoppelten Proteins will sich KELLAWAY mcht bestimmt aussprechen, meint aber, 
dasselbe konnte aus del' Hydatidenfliissigkeit stammen, deren Beimengung bei del' mechani
schen Absonderung del' Scolices aus den Cysten unvermeidbar ist; m. E. ist das abel' nicht 
wahrscheinlich, well die Hydatidenfliissigkeit ja selbst spezifisch reaktionsauslosende Stoffe 
enthalt und nicht einzusehen ware, warum diese nicht schon im Cysteninhalt die aktivierende 
Verbindung mit EiweiB eingehen, falls dieses iiberhaupt vorhanden ist. 

Manche Einzelheiten erheischen weitere Untersuchungen. Die anscheinend 
regelmaBige Sensibilisierung normaler Menschen durch Hydatidenflussigkeit kon
trastiert mit dem (zumindest sehr haufigen) Versagen der Hydatidenflussigkeit 
als sensibilisierendes Antigen im aktiv anaphylaktischen Meerschweinchen 
versuch; ferner weiB man nicht, ob der Cystentrager de facto durch die Voll
antigene der Scolices oder doch durch die Stoffe des Cysteninhaltes zur Anti
korperproduktion angeregt wird. Es laBt sich aber aueh bei dem gegenwartigen 
Stande der Forsehung nieht bezweifeln, daB die gesteigerte Reaktivitat gegen 
spezifische Echinokokkensubstanzen unter allen bekannten allergisehen Phano
menen der tierexperimentellen Anaphylaxie am naehsten steht. So ist es 
J. H. BOTTER! gelungen, in zwei Versuchen normale Mensehen durch subcutane 
oder intravenose Injektion groBer Mengen Serum von Echinokokkentragern 
(130 bzw. 300 eem) in den Zustand einer allgemeinen passiven' "Uberempfind
lichkeit" zu versetzen, so daB die Cutanprobe eine typische Spatreaktion gab 
und die endovenose Injektion von Hydatidenfliissigkeit Urticaria und leiehten 
Shock hervorrief. Leider sind die Angaben von BOTTER! uber diese Beobach
tungen nicht ausfiihrlich genug; doch wird mitgeteilt, daB die Cutanprobe (nach 
intravenos-passiver Praparierung) schon am 4. Tage wieder negativ wurde, 
was mit der Dauer der homologen passiven Anaphylaxie (6-9 Wochen) nicht 
ubereinstimmt, ebeDsowenig allerdings mit den Erfahrungen, die man beim 



Die infektiOsen Allergien. 795 

PRAUSNITZ-KUSTERschen Versuch gemacht hat, wo sich die lokale passive 
Praparierung mit reaginhaltigem Serum in hohem Grade bestandig erwies (siehe 
S. 777). Gerade solche Differenzen sollten eifrig verfolgt werden; ihr Studium 
wird sichel' dazu fiihren, die Bedeutung del' mannigfaltigen Unterschiede zwischen 
den einzelnen allergischen Reaktionsformen in das rechte Licht zu riicken und 
sowohl VOl' Uber- wie Unterschatzung zu bewahren. 

Die kiinstliche aktive Sensibilisierung normaler lVIenschen ist im allge
meinen - nach dem AusfaIl del' Intracutanprobe beurteilt - von relativ kurzer 
Dauer; sie kann nach einigen "\Vochen wieder schwinden. Del' aIlergische Zu
stand des Cystentragers kann dagegen auch nach radikaler Exstirpation des 
Parasiten monate-, ja jahrelang (bis zu 10 odeI' sogar 22 Jahren nach BOTTERI) 
fortbestehen; das ist natiirlich auch del' Grund, warum sich die Intracutanprobe 
zur Feststellung eines Rezidivs nicht eignet (HEROUS!, P. ESOUDER02 u. a.). 
Doch kommen Ausnahmen nach beiden Richtungen vor. Die kiinstlich indu
zierte Hautallergie kann durch Jahre hindurch anhalten, weshalb ntlr eine erst
malige Intracutanprobe entscheidenden diagnostischen Wert hat (G. BLUMEN
THAL), und andererseits kann die auf natiirlichem Wege (durch Ansiedelung 
von Echinokokken) entstandene abnorme Reaktivitat del' Haut nach radikaler 
Operation, nach Aushusten eines Lungenechinokokkus, nach Vereiterung odeI' 
Verkalkung del' Cysten infolge spontaner Desensibilisierung vollig schwinden 
(Kasuistische Literatur bei BLUMENTHAL3 ). Interessant ist, daB die negative 
Cutanreaktion von Cystentragern nach Punktionen, Operationen odeI' Rup
turen positiv werden (und bleiben) kann, offenbar infolge des freien Austrittes 
von Parasitenstoffen in die Wirtsgewebe; es sind somit nicht aIle Cysten so 
beschaffen, daB sie im geschlossenen Zustande den t~ergang del' sensibilisie
renden Substanzen in die Saftezirkulation des Tragers ermoglichen. 

8. Die infektiOsen Allergien. 

Wenn dieses wichtige Kapitel scheinbar zu kurz kommt, kann sich del' 
Verfasser damit rechtfertigen, daB er es nur als seine Aufgabe betrachtete, jene 
gesicherten Tatsachen darzustellen, welche den Zusammenhang del' "Uber
empfindlichkeitserscheinungen" bei Infektionskrankheiten mit anderen aller
gischen Phanomenen beweisen odeI' wahrscheinlich machen; solcher Tatsachen 
gibt es wenige. Samtliche Hypothesen kritisch zu analysieren, welche zwar 
von dem - mehr odeI' mindel' verschwommen erfaBten - Allergiebegriff aus
gehen, abel' andere Probleme del' Infektionspathologie zu 16sen versuchen, lag 
nicht in meiner Absicht; die Uferlosigkeit del' Spekulation einerseits, del' viel 
zu knappe verfiigbare Raum andererseits zwangen mich von vornherein, nul' 
die fundamentalen Gesichtspunkte kurz zu formulieren. 

Will man die Beziehungen del' Anaphylaxie zu den infektiosen Allergien 
feststellen, so taucht in erster Linie die Frage auf, ob das anaphylaktische Experi
ment mit Infektionserregern, speziell mit Bakterien odeI' mit aus Bakterien 
gewonnenen Produkten (Extrakten, Autolysaten usw.) ausgefiihrt werden kann. 
Bestanden friiher in diesel' Hinsicht Zweifel (P. TH. lVIULLER4 ), so miissen sie 
heute auf Grund del' Arbeiten von R. WElL, SMITH5, ZINSSER und PARKER6, 

1 HERCUS: New Zealand med. J. 25, 323 (1926). 
2 ESCUDERO, P., A. ESCUDERO U. G. PECO: Semana med. 33, 585 (1926). 
3 BLUMENTHAL: Zitiert auf S. 790. 
4 MULLER, P. TH.: Z. lnimun.forschg to, 164 (1911); tt, 200 (1911); 14, 426 (1912). 
5 SMITH, G. H.: J. of Immull. 7, 47 (1922). 
6 ZINSSER U. PARKER: J. of expel'. Med. 26, 411 (1917). 
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ZINSSER und MALLORyl, SHERWOOD und STOLAND2, TOMSCIK und KUROTSCHKIN, 
C. G. BULL und Mc KEE3, R. LANCEFIELD, BALDWIN4, KRAUSE5, FRIEDBERGER 
und MITA6, FLEISHNER, MEYER und SHAW, AUSTRIAN7, THIELE und EMBLETON8 , 

ZINSSER, DOLD U. v. a. als vollig beseitigt gelten. Es existieren allerdings ge
wisse Schwierigkeiten, welche in der sog. "primaren Toxizitat" mancher Bak
teriensuspensionen bzw. der aus ihnen dargestellten Extrakte (Autolysate) 
gegeben sind, d. h. in dem Umstande, daB derartige Praparate, endovenos 
injiziert, schon normale Meerschweinchen shockartig toten und daB sie in der 
SCHULTZ-DALESchen Versuchsanordnung auf den normalen Meerschweinchen
uterus kontraktionserregend wirken. Aber diese Schwierigkeiten lassen sich 
entweder dosologisch umgehen oder in der Weise, daB man minder toxische 
Praparate, Z. B. Autolysate aus Pneumokokken (C. G. BULL und Mc. KEE), 
eiweiBhaltige Extrakte aus Tuberkelbazillen (BALDWIN, KRAUSE u. a.) oder 
spezifische Polysaccharide aus verschiedenen Bakterien (TOMCSIK und KUROTSCH
KIN, R. LANCEFIELD) als reaktionsaus16sende Antigene verwendet. 

Ferner wissen w.ir, daB der natiirliche Ablauf einer chronischen oder akuten 
Infektion zur Entwicklung eines in jeder Hinsicht typischen aktiv anaphylak
tischen Zustandes fiihren kann. Das tuberkulose Meerschweinchen reagiert auf 
die endovenose Injektion von "Tuberkuloproteinen" bzw. eiweiBhaltigen Prapa
raten aus Tuberkelbazillen mit anaphylaktischen Shocksymptomen (BABEs, 
ROMER, BAIL, KRAUSE U. a.) und sein Uterus oder Darm wird im SCHULTZ
DALESchen Versuch durch TuberkuloproteinkoDZentrationen gereizt, welche auf 
den normalen glatten Muskel nicht wirken (ZINSSER, C. SCHILLING und HACKEN
THAL). Kaninchen, die eine Pneumokokkeninfektion iiberstanden haben, konnen 
nach einer endovenosen Injektion von Pneumokokkenautolysat im akuten 
Shock eingehen (C. G. BULL und Mc. KEE). 

Soviel iiber die "Bakterienanaphylaxie", die nicht nur durch die Zellform des 
Antigens, sondern auch durch gewisse versuchstechnische Einzelheiten (ZINSSER 
und PARKER, FRIEDLI) Beriihrungspunkte mit der Anaphylaxie gegen artfremde 
Erythrocyten aufweist. 

Unter infektioser Allergie versteht man - sofern man sich nur an das in 
der Erfahrung unmittelbar Gegebene halt - die Erscheinung, daB Menschen 
oder Tiere, welche an akuten oder chronis chen Infektionen leiden bzw. gelitten 
haben, auf die parenterale Zufuhr der Erregersubstanzen oder verschiedener aus 
den Erregern gewonnener Produkte (Tuberkulin, Mallein, Typhoidin, Abortin, 
Trichophytin usw.) reagieren, normale Individuen dagegen nicht. Die infektiosen 
Allergien sind in demselben Sinne und in gleichem AusmaB spezifisch wie aUe 
anderen Allergien einschlieBlich der Anaphylaxie, worauf ihre ausgedehnte und 
erfolgreiche Anwendung in der atiologischen Diagnostik beruht. Sie werden 
durchwegs erworben, kommen also durch Sensibilisierung zustande und die 
Spezifitat laBt sich daher nur durch die immunologische Identitat der sensibili
sierenden mit den reaktionsaus16senden Stoffen erklaren; da die reaktions
aus16senden Stoffe Zellbestandteile oder Produkte der Erreger sind, miissen not
wendigerweise auch die "Sensibilisinogene" aus dieser QueUe stammen. Damit 
ist aber natiirlich nicht gesagt, daB der tuberku16se Organismus durch "Tuber-

1 ZINSSER U. MALLORY: J. of Immun. 9. 75 (1924). 
2 SHERWOOD, NOBLE U. STOLAND: J. of Immun. 8, 141 (1923); 10, 643 (1925). 
3 BULL, C. G. U. McKEE: Amer. J. Hyg. 9, 666 (1929). 
4 BALDWIN: J. med. Res. 22. 189 (1910). 
5 KRAUSE, A.: Amer. Rev. The. I, 65 (1917-1918). 
6 FRIEDBERGER u. MrTA: Z. Immun.forsehg 10, 453 (1911). 
7 AUSTRIAN: Bull. Hopkins Hosp. 23, 1 (1912). 
8 THIELE u. EMBLETON: Z. Immun.forsehg 16. 411 (1913), 



Die infektiOsen Allergien. 79·7 

kulin", das rotzkranke Tier durch "Mallein" sensibilisiert wird usw., da man 
unter der "immunologischen Identitiit" in diesem Falle nur die Identitiit der 
spezifitiitsbestimmenden Gruppen, nicht aber die chemische Identitiit der ganzen 
Molekularstruktur zu verstehen hat. Die Dinge liegen hier genau so wie bei den 
von TOMCSIK und KUROTSCHKIN sowie von R. LANCEFIELD studierten Poly
sacchariden der Bakterien. Durch Immunisierung von Kaninchen mit Voll
bakterien gewinnt man ein Antiserum, welches Meerschweinchen gegen die 
Polysaccharide passiv anaphylaktisch macht; die Immunisierung mit Poly
sacchariden liefert hingegen ein vollig negatives Resultat, woraus hervorgeht, 
daB das antikorperbildende Antigen in den Vollbakterien nicht das Polysaccharid 
als solches sein kann, sondern eine andere, aber mit gleicher Spezifitiit ausge
stattete Substanz (hOchstwahrscheinlich ein Kohlehydrat-Proteinkomplex). 

Das Alttuberkulin ist ein durch eingreifende Prozeduren dargestelltes 
Laboratoriumsprodukt. Wenn man sich vergeblich bemiiht hat, normale Men· 
schen und Tiere durch Behandlung mit Alttuberkulin in denselben Zustand 
der "Tuberkuliniiberempfindlichkeit" zu versetzen, den das tuberkulose Indi
viduum zeigt, bedeutet dies nicht mehr, als daB im Wirtsorganismus aus den 
lebenden und sich vermehrenden Tuberkelbacillen andere Stoffe frei werden, 
welche das eigentliche sensibilisierende Agens repriisentieren und die mit dem 
Tuberkulin nur die (durch die gleiche Provenienz bedingte) Spezifitiit gemein 
haben. Man kommt den Verhiiltnissen im Organismus niiher, wenn man statt 
Tuberkulin abgetOtete Tuberkelbacillen verwendet, obgleich auch die zur sicheren 
Abtotung benutzten Verfahren (starkes Erhitzen) mit immunochemischen Ver
anderungen verbunden sein konnen, und obwohl der leb~nde und der tote 
Tuberkelbacillus im Sinne der Fragestellung nicht ohne weiteres als gleich
wertig anzusehen sind. De facto ist es aber in zahlreichen Einzelversuchen 
gelungen, normale Menschen oder Tiere durch Injektion von sicher abgetoteten 
Tuberkelbacillen "tuberkulinempfindlich" zu machen (BESSAU1 , WOLFF-EISNER2, 

UNGERMANN3, BOECKER und NAKAYAMA4,5, ZINSSER und PETROFF6 , SELMA 
MEYER7, YuB, LANGER9 , MOROlO, MUCH und LOESCHKE, PETROFF1!, BRANCH und 
JENNINGS12, FERNBACH, LANGE und FREUND13 u. a.). Ferner wurden positive 
Ergebnisse mit abgetoteten Bakterien anderer Art oder mit aus solchen Bak
terien hergestellten Praparaten erzielt. So berichten ZINSSER und seine Mit
arbeiter14, daB man Meerschweinchen mit Nucleoproteiden aus Pneumobacillen, 
Staphylo- und Streptokokken, Abortusbacillen (auch aus Tuberkelbacillen) 
sensibilisieren kann derart, daB die mit dies en Produkten angestellte Intra
cutanprobe Lokalreaktionen liefert, welche spezifisch sind und qualitativ sowie 
durch ihren zeitlichen Ablauf dem Typus der Tuberkulinreaktion (s. weiter 
unten) entsprechen. Am Kaninchen vermochten C. G. BULL und Mc. KEE durch 
Behandlung mit abgetoteten Pneumokokken-Kulturen eine spezifische Haut-

1 BESSAU: Berl. klin. Wschr. 1916, 801. 
2 WOLFF.EISNER: Z. Immun.forschg 35, 215 (1923). 
3 UNGERMANN: Arb. ksI. Gesdh.amt 48, 381 (1915). 
4 NAKAYAMA: Z. Hyg. 10~, 581 (1925). 
5 BOECKER u. NAKAYAMA: Z. Hyg. 101, 11 (1923). 
6 ZINSSER u. PETROFF: J. of Immun. 9, 85 (1924). 
7 MEYER, S.: Z. Hyg. 91, 433 (1923). 
8 Yu: Med. Klin. 19~5, Nr 11. 
9 LANGER, H.: Klin. Wschr. 19~4, 1944 - Dtsch. med. Wschr. 19~5, 513. 

10 MORO: Miinch. med. Wschr. 19~5, 172. 
11 PETROFF: J. of Immun. 9, 309 (1924). 
12 PETROFF, BRANCH u. JENNINGS: Z. Tbk. 49, 197 (1928). 
13 LANGE u. FREUND: Z. Hyg. 105, 571 (1926); 101, 426 (1927). 
14 ZINSSER u. TAMIYA: J. of exper. Med. 44, 753 (1926). 
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allergie zu erzeugen, welche der durch Pneumokokken-Infektion hervorgerufenen 
- abgesehen von einer etwas geringeren Intensitat - durchaus glich. DaB 
diese mit totem Material bewirkten Sensibilisierungen zum Teil transitorischen 
Charakter haben und weniger hochgradig sind wi.e die Allergien, welche sich 
im Gefolge einer Infektion entwickeln, ist an sich nicht merkwiirdig, da man 
dieser Erscheinung u. a. auch bei der Echinokokkenallergie (s. S. 795) begegnet, 
und da der Sensibilisierungsmodus, vermutlich auch die Beschaffenheit der 
sensibilisierenden Stoffe in beiden Fallen verschieden ist. Wie bei der Echino
kokkenallergie gibt es iibrigens auch hier Ausnahmen in doppelter Beziehung. 
NAKAYA1>1A sensibilisierte Meerschweinchen durch subcutane Injektionen abge
toteter Tuberkelbacillen und bekam noch nach 250 Tagen positive Reaktionen 
auf den Intracutantest. Andererseits exstirpierten BAHRDTI (bei Meerschwein
chen) und KLEMPERER2 (bei Kaninchen) lokale (experimentell erzeugte) tuber
kulOse Infektionsherde und konstatierten, daB die vorher stark positive Tuber
kulinreaktion nach der Operation an Intensitat abnimmt oder vollig erlischt. 

Es besteht somit kein zwingender AnlaB, fUr die Entstehung der infektioseIL 
Allergien andere Faktoren verantwortlich zu machen und den Infektionsablauf 
oder die Bildung von "Infektionsherden" als notwendige Bedingungen zu be
trachten. Solche Ansichten, die namentlich von BESSAU und KLEMPERER for
muliert und ausgebaut wurden, sind hauptsachlich darauf zuriickzufiihren, daB 
sich die hypothetischen Erklarungsversuche nicht auf die Gesamtheit der in
fektiosen Allergien, sondern lediglich auf die Tuberkuliniiberempfindlichkeit 
erstreckten. Die Tuberkulose kann allerdings vom pathologisch-anatomischen 
Standpunkte als e.ine "Herderkrankung" bezeichnet werden, und da der tuber
kulose Herd in seiner einfachsten Form (als Miliartuberkel) einen typischen 
histologischen Aufbau erkennen laBt, vermochte sich gerade hier die Vorstellung 
zu entwickeln, daB dem "tuberkulOsen Gewebe" auch in funktioneller Beziehung 
besondere Eigenschaften zukommen, welche normale Gewebe nicht besitzen, 
eine Vorstellung, die bei BESSAU3 in der Annahme von mit speziellen Leistungs
energien begabten "Tuberk1tlocyten" gipfelt. 

Nach BESSAU reagiert das normale lVIesenchym auf die Einlagerung von Tuberkel
bacillensubstanz in konzentrierter und schwer resorbierbarer Form mit der Neubildung 
besonderer Gewebselemente (der "Tuberkulocyten"). Nur die Tuberkulocyten haben die -
den normalen lVIesenchymzellen nicht zukommende - :Fahigkeit, auf den Kontakt mit 
Tuberkulin sofort zu reagieren; ihre Anwesenheit ware also die Voraussetzung jeder Tuber
kulinreaktion. DaB normale lVIenschen und Tiere nach der Injektion abgetoteterTuberkelbacillen 
gegen Tuberkulin uberempfindlich werden, gilt nicht als stichhaltiger Einwand, sondern viel
mehr als Beweis, da man aus den Untersuchungen von HODENPYLL, C. STERNBERG4, BESSAU, 
BOQUET und NEGRE, UNGERMANN, LEWANDOWSKY u. a. weiB, daB in der Umgebung der 
abgetoteten Bacillen tuberkulose Gewebsveranderungen auftreten. Die sog. "Herdreaktionen" 
sowie das "Wiederauttlammen" abgelaufener Cutanreaktionen nach einer erneuten Tuber
kulininjektion fUgen sich gleichfalls der BESsAuschen Theorie, da in beiden Fallen die Pramisse 
- das Vorhandensein von tuberkulosem Gewebe bzw. von "Tuberkulocyten" -- erfullt 
erscheint. Wohl aber bleibt es unverstandlich, warum die normale Haut oder Conjunctiva 
tuberkuloser Individuen auf die lokale Applikation von Tuberkulin typisch reagiert. BESSAU 
greift zu einer Hilfshypothese: die Bildung von Tuberkulocyten an irgendeiner Stelle des 
Organismus solI das gesamte lVIesenchym in der Weise umstimmen, daB dieses nunmehr 
imstande ist, an jedem beliebigen Orte sofort mit der Neuproduktion von Tuberkulocyten 
zu antworten, falls es vom Tuberkulinreiz getroffen wird; erst die neu entstandenen Tuber
kulocyten vermitteln die lokale Reaktion. Es ist allerdings bekannt, daB am Orte lokaler 
Tuberkulinreaktionen tuberkuloide histologische Veranderungen auftreten konnen; es ist 
aber nicht erwiesen, daB dies immer der Fall ist, und noch viel weniger, daB derartige Ver-

1 BAHRDT: Arch. klin. lVIed. 86 (1906); 93 (1908). 
2 KLEMPERER: Beitr. Klin. Tbk. 30, 433 (1914). 
3 BESSAU: Klin. Wschr. 4, 337, 385 (1925). 
4 STERNBERG, C.: Zbl. Bakter. I Ref. 32, 645 (1903). 
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anderungen zeitlich dem Einsetzen der Reaktion vorausgehen. Eigens zu diesem Zweck 
angestellte histologische Untersuchungen excidierter reagierender Raut- oder Conjunctival
partien machen es wahrscheinlich, daB die tuberkuloiden Strukturen als Folgen und nicht 
als Ursache der Reaktion zu betrachten sind (KOOPMANN, STANCULEANU, SIEGRIST u. a.). 
Eine Erweiterung auf samtliche infektiose .Allergien laBt die BESsAusche Theorie nicht zu; 
man kann mangels jedes Anhaltspunktes nicht so weit gehen, daB man flir jede der zahl
reichen mit spezifischer Rautallergie einhergehenden Infektionen die Neubildung besonderer 
und in jedem FaIle anderer Zellkategorien konzediert. 

Eine Schwache der Tuberkulocytentheorie liegt ferner auch darin, daB sie 
von den morphologischen Charakteren des tuberkulOsen Gewebes ausgeht und 
aus ihnen die Moglichkeit funktioneller Eigentiimlichkeiten ableitet, dann aber 
die letzteren zur selbstandigen, ihren Ursprung verIeugnenden Hypothese 
erhebt, weil der Einwand nicht widerlegbar ist, daB der Bau des tuberku16sen 
Gewebes nicht als spezifisch betrachtet werden kann, weder hinsichtlich der 
einzelnen Zellformen (Epitheloidzellen, Riesenzellen), noch mit Riicksicht auf 
die Gesamtstruktur des Miliartuberkels. Die histologischen Befunde, auf welche 
sich dieser Einwand stiitzt, sind u. a. von BLUMENBERG l zusammengestellt 
worden; in neuerer Zeit konnten RassLE und ROULET2 an der Pleura von Meer
schweinchen, die mit artfremdem Elute vorbehandelt waren, durch Reinjektion 
desselben Materials Knotchen erzeugen, welche "in vieler Hinsicht (Epitheloid
zellenwucherung, Riesenzellen) an das tuberku16se Granulom erinnern." 

Warum der Tuberkulocyt mit Tuberkulin reagiert, laBt BESSAU unent
schieden; die Frage nach dem Mechanismus der Reaktion bleibt somit unbeant
wortet, nur glaubt BESSAU, daB die Zellschadigung nicht durch die Reaktion 
zwischen Tuberkulocyt und Tuberkulin bewirkt wird, sondern durch ein infolge 
dieser Reaktion entstehendes Gift. Ahnliche Anschauungen vertritt ZINSSER; 
auch er nimmt an, daB die Zellen des tul:lerkulOs infizierten Individuums derart 
umgestimmt werden, daB sie erstens eine erhohte Affinitat fiir Tuberkelbacillen
substanzen erwerben, und zweitens imstande sind, aus dem durch cellulare 
Bindung fixierten Material durch einen enzymartigen ProzeB Gift abzuspalten; 
dem "tuberku16sen Gewebe" sollen beide Eigenschaften in besonders hohem Grade 
zukommen. Nun ist aber gerade dieses Prinzip der Giftabspaltung aus dem aus
losenden Stoff bei anderen Allergieformen (Anaphylaxie, Idi()synkrasie, HeI
minthenallergien) als vollig unhaltbar erkannt worden, und WIT stoBen daher 
in neuerer Zeit auf Versuche, sich von dieser Vorstellung zu f)manzipieren und 
eine einfache Antigen-Antikorper-Reaktion als Primum movens hinzustellen, 
eine Idee, die auf WASSERMANN und BRUCK (1906) zuriickgeht, die, obwohl 
vielfach bekampft, stets Anhanger hatte (NEUFELD, DOERR), und die auch bis
her durch keine befriedigendere Hypothese ersetzt werden konnte. Damit 
wiirden die infektiosen Allergien den anderen abnormen Reaktivitaten dieser 
Kategorie angenahert werden, und DIENES3 hat es unternommen, in diesem 
Rahmen nicht nur die Differenzen zwischen Anaphylaxie und Tuberkuliniiber
empfindlichkeit aufzuklaren, sondern auch die Bedeutung des "tuberkulOsen 
Gewebes" fiir die Unterschiede von einer andern Seite her zu beweisen. Bevor 
auf die Experimente von DIENES und die aus denselben abgeleiteten theore
tischen Deduktionen ausfiihrlicher eingegangen werden kann, erscheint es indes 
notwendig, die 1I1anifestationen der infekti6sen Allergien im allgemeinen und der 
Tuberkulinuberempfindlichkeit im besonderen ins Auge zu fassen. 

Wie bei der Anaphylaxie hangen die pathologischen Erscheinungen von der 
Art der Einverleibung der reaktionsausl6senden Stoffe abo Gelangt das Allergen 

1 BLUMENBERG: Beitr. Klin. Tbk. 61 (1925). 
2 RaBBLE u. ROULET: Verh. dtsch. path. Ges., 24. Tagung, Wien 1929, 19, 240. 
3 DIENES: Amer. Rev. Tbc. 20, 92 (1929). 
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rasch lmd in groBerer Menge in den Blutstrom (intravenose odeI' intraperitoneale 
Injektion), so treten Allgemeinsymptome auf; wird es lokal z. B. auf die Raut 
odeI' die Conjunctiva appliziert, so entwickeln sich lokale Reaktionen (Cutan
odeI' Ophthalmoreaktionen). Del' Charakter del' ausgelosten Storungen weicht 
abel' klinisch von den typischen anaphylaktischen Phanomenen ab, und zwar 
in folgenden Punkten: 

1. Wenn man einem tuberkulosen Meerschweinchen eine groBere Dosis 
Alttuberkulin endovenos einspritzt, verendet das Tier nicht im akuten, broncho
spastischen Shock, sondel'll geht erst nach langerer Zeit (mehreren Stunden) 
ein (J. BAUER, LANDMANN, BALDWIN u. a.). Die Ursachen des protrahierten 
"Tuherkulinshocks" sind unbekannt. G. DOMAGK1 infizierte Kaninchen mit 
einem avirulenten Stamm vom Typus bovinus und reinjizierte zwei Monate 
spateI' virulente Bacillen vom gleichen Typus intravenos; die Mehrzahl del' 
Versuchstiere starb innerhalb von 24 Stunden, also nicht im akut-anaphylak
tischen Shock, sondel'll - wie PAGEL richtig bemerkt - unter den zeitlichen 
Bedingungen des Tuberkulintodes del' Meerschweinchen. Wichtig ist, daB man 
diese Reaktionsform auch bei nicht-tuberkulosen Meerschweinchen beobachtet, 
die durch Injektionen abgetoteter Tuberkelbacillen "sensibilisiert" wurden, 
wichtig, weil man in diesem Faile zwar nicht die Existenz von "tuberkulosem 
Gewebe", wohl abel' eine "Infektion" iill ailge'mein anerkannten Sinn des Wortes 
ausschlieBen kann. 

Da die shockaus16sende \Virkung eines Antigens im anaphylaktischen Experiment von 
besonderen Eigenschaften abhangt (s. S.700), konnte man das Fehlen dieser Qualitaten 
dafiir verantwortlich machen, daB .Alttuberkulin lebende oder abgetotete Tuberkelbacillen, 
wenn sie einem tuberkulosen oder anderweitig sensibilisierten Tier endovenos injiziert werden, 
nur einen "protrahierten Shock" hervorzurufen vermogen, um so mehr, als der protrahierte 
Ablauf des Shocks auch in zweifellos anaphylaktischen Versuchsanordnungen eintreten kann 
und vorlaufig keine sicheren Kriterien zu Gebote stehen, um diesen protrahierten anaphylak
tischen Shock (des Meerschweinchens) yom Tuberkulinshock abzugrenzen. In demselben 
Sinne lassen sich ferner andere Tatsachen verwerten, wie z. B. daB man einen typischen 
bronchospastischen und akut letal endigenden Shock auch beirn tuberkulosen Meerschwein
chen erzeugen kann, wenn man die endovenose Erfolgsinjektion nicht mit Alttuberkulin, 
sondern mit wasserigen Extrakten aus Tuberkelbacillen ausfiihrt (s. S.796), oder daB sich 
Stoffe, welche in dieselbe Gruppe gehoren wie das Tuberkulin, hinsichtlich ihrer shock
aus16senden Fahigkeiten wie typische Anaphylaktogene verhalten, wie das fiir das Typhoidin 
von SHERWOOD und STOLAND, fiir das Mallein von F. NISSL gezeigt wurde. Mit Bestirnmtheit 
kann man jedoch derzeit nicht behaupten, daB der Tuberkulintod nichts anderes ist als 
ein protrahierter anaphylaktischer Shock, fiir dessen Ablauf nur die Beschaffenheit der 
reaktionsauslosenden Stoffe maBgebend ist. 

2. Die Lokalreaktionen der Haul treten bei den infektiosen Allergien nach 
einer mehrstiindigen Inkubationsperiode auf, erreichen ihre maximale Ent
·wicklung in 18-48 Stunden und bilden sich erst innerhalb von mehreren Tagen 
vollig zuriick; selbst wenn del' reagierende Rautbezirk klein ist, kann man 
8chwerere Gewebsschadigungen nachweisen (Ramorrhagien, Nekrosen). Diese 
protrahierten Reaktionen ("delayed reactions") stehen im Gegensatze zu den 
unmittelbaren Reaktionen ("immediate reactions"), welche sich bei anaphylak
tischen Tieren odeI' Menschen nach intracutaner odeI' subcutaner Injektion des 
zur Sensibilisierung benutzten Antigens entwickeln und die daher (wie das 
ARTHUssche Phanomen) als lokale Anaphylaxie aufzufassen sind. Die ana
phylaktischen Lokalreaktionen setzen wenige Minuten nach del' Antigenzufuhr 
ein (vgl. u. a. W. GERLACH), und es ist insbesondere das fiir diesen Reaktionstyp 
charakteristische Odem, welches sich rasch bildet und in kurzer Frist einen 
hohen Grad erreicht; Gewebsschadigungen, VOl' aHem Nekrosen, werden zwar 
ebenfaHs beobachtet wie beim ARTHusschen Phanomen des Kaninchens, konnen 

1 DOMAGK: Verh. dtsch. path. Ges., 24. Tagung, \Vien .928, 235. 
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aber bei anderen Tierspezies (Meerschweinchen) oder nach intracutanen Erfolgs
injektionen auch fehlen, und in diesen Fallen erfolgt die Riickbildung in schnel
lerem Tempo. Da die cutane Tuberkulinreaktion als Reprasentant der infektios
allergischen Lokalreaktionen gilt, ware noch hervorzuheben, daB sie beim tuber
kulosen Meerschweinchen im allgemeinen viel intensiver ausfallt als beim tuber
kulosen Kaninchen, wahrend das ARTHUssche Phanomen das entgegengesetzte 
Verhalten zeigt; der Mensch jedoch gibt nicht nur maximale lokale Tuberkulin
reaktionen, sondern zeigt auch das ARTHussche Phanomen ebenso regelma.Big 
und in gleicher Starke wie das Kaninchen, wodurch die Antithese Kaninchen
Meerscheinchen entwertet wird. 

Bevor man aus diesen, durch die vorstehenden Ausfiihrungen moglichst 
scharf prazisierten Unterschieden irgendwelche Schliisse zieht, muB man sich 
dariiber Rechenschaft ablegen, welche Erfahrungen iiber die Hautreaktivitat 
bei anderen allergischen Zustanden existieren. Obgleich die betreffenden Kapitel 
dieser Abhandlung hieriiber AufschluB geben, seien die wesentlichen Momente 
nochmals iibersichtlich rekapituliert: 

eX) Ein und dasselbe Individuum kann auf verschiedene Stoffe verschieden 
reagieren. So hat S. B. HOOKER gezeigt, daB die Inkubation der Cutanreaktion 
auf Pferdeserumproteine bei einer bestimmten Versuchsperson 20 Minuten, 
1, 5 oder 7 Stunden betragen kann, je nachdem man Vollserum, Euglobuline, 
Pseudoglobuline oder Albumine fiir den Intracutantest verwendet, daB die 
Albuminreaktion das Maximum spater erreicht und langsamer abblaBt als die 
Globulinreaktionen und daB die einzelnen Reaktionen auch klinisch differieren. 
In dies em FaIle sind wir geneigt, die Ursache in der besonderen Beschaffenheit 
der auslOsenden Stoffe zu suchen, eine Vorstellung, die auch dadurch gestiitzt 
wird, daB bestimmte Substanzen (Rhuspflanzen, Primelantigen, Jodoform) 
immer akutes Ekzem (beim sensibilisierten bzw. idiosynkrasischen Menschen) 
erzeugen, andere, wie die Pollen oder das Ascarisantigen, hingegen urticarielle 
Immediatreaktionen. 

fJ) Verschiedene Individuen konnen auf dieselbe Substanz verschieden 
reagieren. Kamillen oder Ipeacuanha wirken auf manche ldiosynkrasiker 
ekzematogen, auf andere urticariogen (W. JADASSOHN und ZARUSKI). Die diffe
rente Reaktivitat der Haut scheint hier von der Individualitat der reagierenden 
Personen abzuhangen. Neben individuellen Unterschieden muB auch die reagie
rende Tierspezies eine maBgebende Rolle spielen, wie sich aus der verschiedenen 
Intensitat des ARTHusschen Phanomens beim Kaninchen, Menschen, Meer
schweinchen, beim Hunde, beim Huhn und bei der Ratte ergibt (s. S. 685). 
Speziesdifferenzen beobachtet man iibrigens auch bei der Tuberkulinreaktion 
(s. oben) und die tuberkulos infizierte Ratte reagiert auf den Intracutantest 
mit Tuberkulin iiberhaupt nicht (BOQUET, NEGRE und VALTIS). 

y) Substanzen, welche urticarielle Immediatreaktionen auslOsen, konnen 
Proteine (Anaphylaktogene), Nichtproteine, ja auch einfach gebaute, chemisch 
definierte Verbindungen sein (Idiosynkrasien, die Experimente von KLOPSTOCK 
und SELTER mit diazotiertem Atoxyl). 

~) Die Form der lokalen Hautreaktion ist von der speziellen Kategorie, in 
welche man den betreffenden allergischen Zustand einreiht, unabhangig. Im
mediatreaktionen (lokale Urticaria) beobachten wir bei Serumkranken, bei der 
Anaphylaxie, bei den Idiosynkrasien, den Allergien gegen Helminthenantigene, 
und umgekehrt konnen bei derselben Allergieform verschiedene Typen der Cutan
reaktion auftreten (die Beobachtungen von HOOKER, der Polymorphismus der 
Serumexantheme, ekzematose und urticarielle Reaktionen der ldiosynkrasiker, 
Friih- und Spatreaktionen der Echinokokkentrager). Bestehen somit, wie viele 

Handbuch der Physiologie. XIII. 51 
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Autoren annehmen, wesentliche Unterschiede zwischen den einzelnen .Allergie
formen, so lassen sie sich nicht mit Djfferenzen der cutanen Reaktivitat be
griinden. 

Auch die Tatsache, daB sich an der Stelle einer Tuberkulinreaktion "tuberku16ses 
Gewebe" entwickelt, ist nicht mehr geeignet, die Sonderstellung der Tuberkuliniiberempfind
lichkeit zu beweisen, seit ROSSLE und ROULET gezeigt haben, daB diese Erscheinung auch 
in einer zweifellos anaphylaktischen Versuchsanordnung (ohne Tuberkelbacillen oder tuber
kulose Infektion) reproduziert werden kann (s. S.799). 

e) Die Urticariaquaddel kommt sowohl bei der Anaphylaxie wie bei den 
ldiosynkrasien zustande. Wenigstens in diesem FaIle sind die besonderen Eigen
schaften des Antikorpers (anaphylaktischer "Antikorper" oder "Reagin") fiir 
den Reaktionstypus irrelevant. 

i;) N ur die urticarielle Immediatreaktion und das ARTHUS sche Phanomen 
sind mit dem Blutserum der sensibilisierten Individuen auf normale "passiv 
iibertragbar" in dem Sinne, daB der passiv praparierte Organismus auf die intra
cutane oder subcutane Injektion des Antigens in der gleichen Weise reagiert 
wie der Serumspender. 

Die Spatreaktion der Echinokokkentrager wiirde nach den Versuchen von BOTTERI 
scheinbar eine Ausnahme bilden, falls es sich hier nicht - was sehr wahrscheiulich ist -
um ein in die Outis verlegtes ARTHUssches Phanomen handelt. Um eine passive Spatreaktion 
zu erzielen, muB man iibrigens groBe Mengen des passiv praparierenden Serums intravenos 
einspritzen; der PRAUSNlTZ-KuSTERSche Versuch gibt entweder ein negatives Resultat 
(BOTTERI) oder es entsteht eine typische Urticariaquaddel (RACKEMANN und STEVENS). 

Das idiosynkrasische Ekzem ist nicht passiv iibertragbar, worin man eben 
nur einen Spezialfall des allgemeinen Gesetzes zu erblicken hat, daB bei allen 
derartigen Ubertragungen nicht die Reaktionsform yom Serumspender auf den 
Empfanger iibergeht, sondern lediglich der freie, im Serum vorhandene Anti
korper, dessen bloBe Anwesenheit im Organismus ffir die Reaktionsform nicht 
maBgebend ist (s. S. 658 und 775). 

"\Vie man erkennt, bestehen zwischen einzelnen dieser rein empirischen 
(aus Beobachtung und Experiment erflieBenden) Feststellungen Widerspriiche, 
und es ist ferner ersichtlich, daB sich diese Widerspriiche nicht beseitigen lassen, 
selbst wenn man aIle fiir spekulative Erklarungsversuche derzeit verfiigbaren 
Elemente heranzieht: die verschiedene Beschaffenheit der .Antikorper, ihre ver
schiedene Lokalisation, die Verschiedenheit der antikorperproduzierenden Ge
webe, die differenten Eigenschaften der Antigene, Unterschiede im Ablauf der 
Reaktion zwischen Antikorper und Antigen und schlieBlich noch die Eigenart 
des Organismus, die bei allen .Allergien eine unleugbar bedeutsame Rolle spielt. 
1m Bereiche der Tuberkuliniiberempfindlichkeit stoBt das Problem, das klinische 
Geprage der pathologischen Manifestationen auf die drei Faktoren Antigen, 
Antikorper und Organismus zuriickzufiihren, auf einen besonderen Widerstand, 
der sich bei anderen .Allergieformen nicht oder nicht in diesem AusmaBe fiihlbar 
macht: wir besitzen keine Methode, welche als Forschungsmittel dem passiv 
anaphylaktischen Experiment oder dem PRAUSNITZ-KuSTERschen Versuch 
adaquat ware und gestatten wiirde, den EinfluB des Antikorpers auf den Reaktions
typus isoliert (unter Ausschaltung der anderen Faktoren) und systematisch zu 
priifen. Dieser Sachverhalt wird in der Regel so formuliert, daB man sagt, die 
Tuberkuliniiberempfindlichkeit sei passiv nicht iibertragbar, oder man geht 
noch einen Schritt weiter und behauptet, im Serum tuberku16ser oder gegen 
Tuberkulin empfindlicher Menschen und Tiere sei der Antikorper nicht vor
handen, welcher die lokale, die herdformige und eventuell auch die allgemeine 
Tuberkulinreaktion vermittelt. Meines Erachtens sollte man sich jedoch streng an 
das Gegebene halten, und da konnen wir nicht mehr konstatieren, als dafJ der 
Reaktionstypus passiv nicht ubertragen werden kann. 
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Diese vorsichtigere Fassung ist auch deshalb am Platze, wei! im Blutserum tuberku16ser 
Menschen und Tiere de facto Antikorper (Agglutinine, Pracipitine, komplementbindende 
Amboceptoren, Anticutine usw.) auftreten, welche in letzter Zeit auch diagnostische Ver
wertung gefunden haben. Selbst wenn man an der unbewiesenen Hypothese festhalt, daB 
diesen verschiedenen Benennungen prinzipielle Verschiedenheiten entsprechen, darf man 
aus der Unmoglichkeit der passiven lJbertragung nicht folgern, daB sich keiner der im tuber
kulosen Serum nachweisbaren Antikorper an der Tuberkulinreaktion beteiligt (s. S.706); 
das Gelingen oder MiBlingen passiver Experimente hangt auch bei der Anaphylaxie und 
bei den ldiosynkrasien nicht ausschlieBlich davon ab, ob in dem zur passiven Vorbehandlung 
benutzten Serum Antikorper vorhanden sind oder nicht. Die Untersuchungen von LOWEN
STEIN und PICKERT tiber die "Anticutine"l konnte man sogar als einen Beweis fiir die 
Annahme betrachten, daB der bei der Tuberkulinreaktion intervenierende Antikorper in 
freier (humoraler) Form im Serum des tuberkulosen Menschen vorkommt. LOWENSTEIN 
gibt namlich an, daB solche Sera imstande sind, Tuberkulin zu "neutralisieren", so daB 
die Gemische auf die Haut tuberkuloser Menschen entweder gar nicht oder nur abgeschwacht 
wirken; er bezieht diese neutralisierende Fahigkeit auf die Gegenwart besonderer Antikorper 
(der "Cutanantikorper" oder ,;Anticutine"); er konnte umgekehrt die Anticutine in vivo 
durch Tuberkulin absattigen, indem er feststellte, daB das Serum tuberkuloser Personen 
nach der Injektion einer entsprechenden Dosis Tuberkulin seine neutralisierende Eigenschaft 
verliert. LOWENSTEIN meinti, daB Stoffe von der Wirkungsart der Anticutine "bei cler 
Anaphylaxie bis jetzt vollkommen unbekannt sind"; das ist indes nicht richtig, cla sowohl 
eineNeutralisation des shockaus16senden Vermogens der Anaphylaktogene durch anaphylak
tische Antikorper (M. LUGINBfuIL2) als auch eine Allergenneutralisation durch reaginhaltiges 
ldiosynkrasikerserum (STORM VAN LEEUWEN und KRElIfER3, "\V. JADASSOHN4) de facto nach
gewiesen werden konnte. 

Der Tuberkelbacillus enthalt ferner Antigene, und zwar wie andere Zellen 
eine Mehrzahl von Antigenen, die sich voneinander durch ihre chemische Be
schaffenheit unterscheiden, indem sie zum Teil EiweiBcharakter besitzen, zum 
Teil (wenigstens was die spezifitatsbestimmenden Strukturen betrifft) zu den 
Lipoiden (MUCH5, K. MAYER6 , BOQUET und NEGRE7, PINNER8, DIENES9) oder 
zu den Kohlehydraten (H. J. MULLERlO, LAIDLAW und DUDLEyll) gehoren (LOWEN
STEINl und DIENES9 ). Die Immunisierung mit diesen Antigenen liefert - so
fern es sich nicht urn Haptene handelt - Antikorper, die nicht nur im tuber
kulOsen, sondern auch im normalen Organismus produziert werden. Eine Aus
nahme sollen nach LOWENSTEIN nur die Anticutine, hochstwahrscheinlich auch 
die komplementbindenden Immunstoffe bilden, die nur dort durch den spezi
fischen Antigenreiz erzeugt werden konnen, "wo sich auf Grund einer langere 
Zeit bestehenden Infektion eine gewisse Uberempfindlichkeit entwickelt hat, 
d. h. also nur im Korper eines tuberkulosen Individuums". Worauf soIl aber 
diese besondere Fahigkeit des tuberkulOs infizierten Korpers beruhen? Eine 
Verschiedenheit der wirksam werdenden Antigene ist nicht wahrscheinlich. 
Die Partialantigene werden allerdings in vitro durch Fraktionierung der Tuberkel
bacillensubstanz hergestellt, und es ist keineswegs notwendig, daB die vom 
Tuberkelbacillus im lebenden Gewebe abgegebenen oder abgespaltenen Anti
gene die Beschaffenheit dieser kiinstlichen Fraktionierungsprodukte haben. 

1 Siehe LOWENSTEIN: Tuberkuloseimmunit. Handb. d. path. Mikroorg., 3. Auf I., 5, 
854ff. (1928)., 

2 LUGINBfuIL, M.: Z. Immun.forschg 34, 246 (1922). 
3 LEEUWEN, STORM VAN: Z. Immun.forschg 50, 462 (1927). 
4 JADASSOHN, W.: Arch. f. Dermat. 15G, 690 (1928). 
5 MUCH, H.: Beitr. F..lin. Tbk. 20, 341 (1911). 
6 MEYER, K.: Z. Immun.forschg 15, 245 (1912). 
7 BOQUET u. NEGRE: Ann. Inst. Pasteur 37, 787 (1923). 
8 PINNER: Amer. Rev. Tbc. 15, 714 (1927); 17, 86 (1928). . 
9 DIENES u. SCHONHEIT: Amer. Rev. Thc. 8,73 (1923). - Ferner DIENES: J. of Immun. 

17, 85, 157, 173 (1929). . 
10 MULLER, H. J.: J. of exper. Med. 43, 1, 9 (1926). 
11 LAIDLAW u. DUDLEY: Brit. J. exper. Path. G, 197 (1925). 
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Aber wir wissen, daB die Haut des tuberkulosen Menschen und Tieres auf solche, 
ohne Zuhilfenahme des tuberkulosen Organismus gewonnene Praparate (Alt
tuberkulin, eiweiBhaltige Fraktionen des Alttuberkulins, Fraktionen der Tuberkel
bacillensubstanz) typisch reagiert und miissen daher annehmen, daB die im 
tuberkulosen Menschen in Aktion tretenden Antigene zumindest die gleiche 
Spezifitat haben wie die Vitroprodukte. Sind die Angaben von LOWENSTEIN 
richtig, so kann man sogar noch weiter gehen; er fand, daB gerade die Anti
cutine besonders haufig und reichlich im Blute auftreten, wenn man tuberkulose 
Menschen zu therapeutischen Zwecken mit Neu- oder Alttuberkulin immuni
siert, so daB hier das auBerhalb des tuberku16sen Korpers erzeugte Tuberkel
bacillenderivat die Funktion eines Vollantigens iibernimmt. Man wird somit 
auch auf dem von LOWENSTEIN eingeschlagenen Weg vor die Alternative ge
stellt, daB der tuberkulose Organismus entweder iiber besondere antikorper
produzierende Apparate verfiigt - und das konnten nur die tuberkulosen 
Gewebe sein - oder daB die Antikorperproduktion zwar in denselben Organen 
(wie die Bildung aller anderen Antikorper) erfolgt, daB sich dieselben aber in 
einem, durch die tuberkulose Infektion bedingten "dynamischen Immunitats
zustand" (s. S. 665) befinden. ZINSSER entscheidet sich fiir die erste Moglich
keit; da er seine Theorie auf aIle infektiosen Allergien ausdehnt, stellt er sich 
vor, daB die Antikorper bei diesen Reaktionsformen nur im entziindeten Gewebe 
(im "Herd") erzeugt werden, und daB der restliche, normale Gewebsbestand 
passiv sensibilisiert wird. Mit der Tatsache, daB ein unbedeutender Herd in 
einem Lymphknoten eine gesteigerte Sensibilitat des gesamten Hautorgans zur 
Folge hat, konnte sich nach ZINSSERsAnsicht nur noch die Hypothese abfinden, 
daB nur das entziindete Gewebe imstande ist, aus den Erregern das Material 
frei zu machen, welches dann den ganzen Korper akf.iv sensibilisiert, was auf 
eine Entstehung von "Metantigenen" (CENTANNI) im Infektionsherd hinaus
laufen wiirde. Keine del' beiden Varianten ist indes bisher experimentell be
wiesen; es liegen keine Versuche VOl', aus welch en hervorgehen wUrde, daB dem 
entziindeten Gewebe in einer del' beiden Richtungen Energien zukommen, 
welche dem normalen Gewebe fehien. 

DIENES, auf den ich nunmehr zuriickkomme (s. S. 799), schlieBt sich an 
LOWENSTEIN, ZINSSER und zahlreiche, hier nicht genannte Autoren insofern an, 
als auch er die Tuberkulinphanomene (wenn auch nicht mit Bestimmtheit, so 
doch mit groBer Wahrscheinlichkeit) auf Antigen-Antikorper-Reaktionen zuriick
fiihren mochte. Ob ein besonderer Antikorper beteiligt ist, erscheint ihm unge
wiB; doch ist er geneigt, diese Frage eher zu verneinen. DaB dagegen spezielle 
Eigenschaften der Antigene die Ursache del' klinischen Charaktere der Tuberkulin
reaktionen (DIENES beschrankt sich auf die lokalen Reaktionen del' Haut) sein 
konnten, wird dezidiert in Abrede gestellt; nach DIENES sind diese nur der 
Ausdruck eines eigenartigen Sensibilisierungsmodus, welcher durch die Anwesen
heit von tuberkulosem Gewebe ermoglicht wird. 

DIENES basiert diese Aussage auf Meerschweinchenversuche. Wenn man normale Meer
schweinchen mit EiereiweiB, Pferdeserum, Schafserum, Ovoglobulin, Timotheepollen sensibili
siert, reagiert ihre Raut auf die Probe mit diesen Antigenen mit rasch entstehenden und 
vergehenden Veranderungen ("evanescent type of sensitiveness"). Das tuberkulose Meer
schweinchen hingegen liefert, mit denselben Antigenen sensibilisiert und gepriift, ausgedehnte 
nekrotisierende Lokalreaktionen, die sich von intensiven Tuberkulinreaktionen nicnt unter
scheiden lassen. Mit dem Serum tuberkuloser und beispielsweise mit EiereiweiB sensibilisierter 
Meerschweinchen konnte nur der erstgenannte Reaktionstypus, nicht aber der Tuberkulin
typus auf normale Tiere passiv iibertragen werden. So resiimiert erwecken die Ergebnisse 
tatsachlich den Eindruck, als ob die als lokale Tuberkuliniiberempfindlichkeit der Raut 
definierte Reaktionsweise vom auslosenden Antigen unabhangig und nur durch das Be
st.ehen einer tuberkulosen Infektion bestimmt ware. Geht man aber auf die Einzelheiten 
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der DIENEsschen Versuche ein, so tauchen sofort Zweifel an der Zuverlassigkeit dieses Schlusses 
auf. Eine ausfiihrliche Besprechung kann hier nicht erfolgen, ware auch, so lange keine 
Nachpriifungen vorliegen, verfriiht; einige Hinweise miigen geniigen. Die tuberkuliise In
fektion wurde durch Injektion von bacillenhaltigem Material in die Inguinaldriisen vor
genommen. War die Infektion in den Lymphknoten geniigend entwickelt, so wurden die 
sensibilisierenden Substanzen (EiereiweiB, Pferdeserum usw.) in die ge8chwollenen Lymph
knoten, und zwar fast immer wiederholt mit eingeschalteten Intervallen, eingespritzt; die 
ausliisende Injektion gab nur ausnahmsweise den "Tuberkulineffekt", wenn das EiweiB
antigen subcutan, meist nur, wenn es ebenfalls direkt in den tuberkuliisen Herd injiziert 
wurde. In anderen Fallen wurde vor die Probe mit Eiweillantigen noch eine ein- oder zwei
malige Injektion groBer Dosen abgetiiteter Tuberkelbacillen (wieder in den tuberkuliisen 
Herd) vorgeschaltet. In der Mehrzahl der Versuchsreihen, und zwar gerade in den durch 
andere Eingriffe (z. B. durch die Injektion abgetOteter Bacillen) nicht komplizierten, waren 
die Resultate, wie DIENES selbst betont, auBerordentlich inkonstant; die erzielten Reaktionen 
zeigten ferner nicht immer die Charaktere eines Tuberkulineffektes, sondern glichen haufig 
eher dem AaTHUsschen Phanomen des Kaninche~ (bei welchem der Ausgang in Gewebs
nekrose ja gleichfalls vorzukommen pflegt), eine Ahnlichkeit, die auch DIENES aufgefallen 
war. Meines Erachtens ist daher ein iiberzeugender Beweis nicht erbracht worden, daB man 
am tuberkuliisen Tier durch Sensibilisierung mit verschiedenen EiweiBantigenen unter Um
standen eine spezifische, d. h. gegen diese Antigene gerichtete .Allergie zu erzeugen vermag, 
welche das klinische Geprage der Tuberkuliniiberempfindlichkeit aufweist. Halt man die 
mitgeteilten Ergebnisse jedoch fiir ausreichend, so miiBte man sich im Sinne der Hypo
these von DIENES fragen, warum die Versuche so unregelmaBige Resultate geben, wah
rend doch der tuberkuliise Organismus praktisch ausnahmslos auf den Intracutantest mit 
Tuberkulin typisch reagiert; wenn die Anwesenheit von tuberkuliisem Gewebe wirklich die 
Reaktionsform bedingt, miiBte dieser Faktor auf die Sensibilisierung mit Tuberkel
bacillenantigen einen ganz anderen EinfluB haben wie auf die Sensibilisierung mit belie
bigen EiweiBstoffen. 

Aus demselberr Grunde kiinnen die Ansichten von DIENES nicht auf die Hautreaktivitat 
des Menschen iibertragen werden. Die tuberkuliise Durchseuchung der Kultnrnationen wird 
zwar verschieden eingeschatzt; daB sie aber hochgradig ist, und daB demgemaB die Tuber
kulinreaktion bei einem groBen Prozentsatz aller Individuen positiv ausfallt, wird allgemein 
zugegeben. Es ist aber nicht bekannt, daB mit Pferdeserum sensibilisierte Menschen oder 
Idiosynkrasiker, z. B. Heufieberpatienten mit positiver Tuberkulinreaktion, auch daun den 
Tuberkulineffekt geben, wenn man die Hautprobe mit Pferdeserum bzw. mit dem betreffenden 
Allergen anstellt. 

Uber den kausalen Zusammenhang zwischen tuberkuliisem Gewebe und Tuber
kuliniiberempfindlichkeit spricht sich DIENES nicht prazis aus. Er lehnt nur auf Grund 
besonderer Versuche die Annahme ab, daB die fiir die Sensibilisierung der Haut verant
wortlichen Antikiirper im tuberkuliisen Gewebe produziert werden. Das tuberkuliise Ge
webe soli nur dadurch wirken, daB es die Aktivitat hindurchpassierender Antigene auf 
eine noch ratselhafte Art ("in a way at present obscure") verstarkt, so daB diese nun 
fiihig werden, periphere normale Gewebe oder bestimmte Elemente derselben (die Histio
cyten) aktiv zu sensibilisieren, wobei der Antikiirper in den Zellen verbleibt und nicht 
an die umgebende Gewebsfliissigkeit abgestoBen wird. Fehlt die aktivierende Passage 
durch den tuberkuliisen Herd - wie bei der Sensibilisierung eines nichttuberkuliisen 
Tieres durch ein EiweiBantigen -, so wird die Haut (das periphere Gewebe) entweder 
nur passiv sensibilisiert (durch freien, in der Gewebsfliissigkeit nachweisbaren Anti
kiirper) oder es findet zwar eine aktive Praparierung statt, die sich aber auf andere 
Zellen (Capillarwande) erstreckt. 

Doch sind das, wie DIENES selbst betont, nur Vermutungen, und es wieder
holen sich hier zum Teil Auffassungen, welche schon friiher von anderer Seite 
vertreten \vurden, wie Z. B. die Vorstellung, daB sich an der Tuberkulinreaktion 
zellstandige Antikorper (die "fixen Receptoren EHRLICHS") beteiligen, Anti
korper, deren Existenz man durch verschiedene Versuchsanordnungen auch nach
zuweisen versuchte, ohne einen entscheidel1del1 und allgemein anerkanl1ten 
Erfolg zu erzielen (BAILI, ONAKA2, ZINSSER und MULLER3 , FELLNER4, H. KONIGS-

1 BAIL: Z. Immun.forschg 12, 451 (1912). 
2 ONAKA: Z. Immun.forschg 5 (1910); r (1910). 
3 ZINSSER U. MULLER: J. of exper. Med. 41, 159 (1925). 
~ FELLNER, B.: Wien. klin. Wschr. 32, 936 (1919). 
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FELD\ R. WEIL2, H. ZINSSER3 , C. SCHILLING und HACKENTHAL4, R. BIELING, 
FRIEDBERGER und seine Mitarbeiter u. a.; vgl. auch DOERR5). Eindeutig und nicht 
nur fill die Tuberkulinempfindlichkeit, sondern auch fill andere Hautallergien 
wichtig sind hingegen die interessanten Mitteilungen von BESSAU und DETERING6 , 

welche lehren, daB sich bei Menschen nach intracutaner Injektion kleiner Dosen 
(0,1 mm) artfremder Sera stets eine deutliche und spezifische Uberempfindlich
keit der Haut entwickelt, obwohl sich im Blutserum selbst mit den empfindlich
sten Methoden kein freier Antikorper nachweisen HiBt. Die Sensibilisierung des 
Hautorgans folgt also besonderen Gesetzen und steht nicht in zwangslaufiger 
Abhiingigkeit vom Auftreten der AntikOrper in der Zirkulation; sie koinzidiert 
ferner nicht mit dem Manifestwerden einer allgemeinen Uberempfindlichkeit, 
sondern kann als isoliertes Phanomen bestehen, eine Tatsache, die sich aus 
zahlreichen iibereinstimmenden Beobachtungen aus den Gebieten der Ana
phylaxie, der ldiosynkrasien, der Allergien gegen Helminthenantigene und schlieB
lich auch der Tuberkulose mit unmittelbarer Evidenz ergibt. 

Die gegenwartige Form des Problems der infektiosen Allergien laBt sich 
auf Grund der vorstehenden Ausfiihrungen folgendermaBen kennzeichnen: 

Die Annahme, daB diesen Reaktionen eine Antigen-Antikorper-Reaktion 
zugrunde liegt, stiitzt sich: 

1. darauf, daB die infektiosen Allergien erworben werden; 
2. auf die Tatsache, daB sie spezifisch sind, d. h. daB zwischen den sensi

bilisierenden und den reaktionsaus16senden Substanzen eine immunologische 
Identitat besteht; 

3. auf die Erscheinung, daB die ausge16sten Storungen dieselben sind, 
gleichgiiltig, welche Substanzen zur Auslosung verwendet werden, und 

4. auf die aus dem Studium anderer Allergieformen gewonnene Erkennt
nis, daB die sub 2. und 3. angefiihrten Eigenschaften nur zu erklaren sind, wenn 
im allergischen Organismus infolge der Sensibilisierung Immunkorper (Reagine) 
auftreten, welche eine spezifische Affinitat zu den aus16senden Substanzen 
besitzen und mit dies en in einer hinsichtlich ihrer pathologischen Auswirkung 
stets identischen Art reagieren. 

Dagegen miissen wir zugestehen: 
1. daB der exakte Nachweis des Antikorpers bei den meisten infektiosen 

Allergienund speziell bei der Tuberkuliniiberempfindlichkeit noch nicht erbracht 
wurde; nur die Malleiniiberempfindlichkeit solI sich nach F. NISSL vom rotz
kranken Meerschweinchen mit Hilfe des Serums auf gesunde passiv iibertragen 
lassen; 

2. daB wir den engeren Konnex zwischen der supponierten Antigen-Anti
korper-Reaktion und den ausgelosten StOrungen nicht kennen, eine Situation, 
in der wir uns jedoch auch bei jenen Allergieformen befinden, bei denen die 
Antigen-Antikorper-Reaktion als primare Etappe des pathologischen Geschehens 
keine Hypothese, sondern mit Sicherheit festgestellt ist (vgl. den Abschnitt 
"Theorien der Anaphylaxie"). 

Will man andererseits eine Antigen-Antikorper-Reaktion ausschlieBen, so 
setzt man sich iiber samtliche Argumente, welche zugunsten dieser Voraussetzung 

1 KONIGSFELD, H.:- ZbJ. Bakter. I Orig. 106, III (1928). 
2 WElL, R.: J. arneI'. med. Assoc. 68, 972 (1917). 
3 ZINSSER, H.: J. of exper. Med. 34, 495 (1921) - Proc. Soc. expel'. BioI. a. Med. 18, 

135 (1921). 
4 SCHILLING, C. u. HACKENTHAL: Zitiert auf S. 692. 
5 DOERR: Handb. d. path. Mikroorg., 3. Aufl., I, 964-966. 
6 BESS AU U. DETERING: ZbI. Bakter. I Orig. 106. II (1928). 
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sprechen, hinweg und landet entweder bei ganz vagen Kombinationen oder bei 
einem Allergiebegriff, der nicht mehr enthiilt als die (durch das Fremdwort 
maskierte) banale Aussage, daB eine geiinderte Reaktivitiit vorliegt (DOERR). 

Aus der Antigen-Antikorper-Hypothese erflieBt die selbstverstiindliche 
Konsequenz, daB zwischen den infekti6sen Allergien und anderen Allergie
formen enge Beziehungen existieren miissen. Sie treten tatsachlich uberall 
zutage, nicht nur, wenn man als Vergleichsobjekt die Helminthenallergien 
heranzieht, die ja ebenfalls auf dem Eindringen von Parasiten in einen Wirts
organismus beruhen, sondern auch, wenn man den Blick auf die Anaphylaxie 
richtet. Das braucht nicht nochmals eingehend erortert zu werden, soweit es 
sich um fundamentale Analogien handelt. Von Einzelhe~ten seien nur angefuhrt, 
daB Ratten, welche im anaphylaktischen Experiment versagen, im tuberkulos 
infizierten Zustande keine cutane Uberempfindlichkeit zeigen (BOQUET, NiGRE 
und V ALTISl) und daB das Masernexanthem beim Menschen samtliche cutanen 
Allergien, die vaccinale, die Uberempfindlichkeit gegen Tuberkulin Und die 
anaphylaktische Reaktivitat der Haut gegen artfremdes Serum gleichzeitig 
ausloscht (v. PmQUET, PREISICH, HAMBURGER und seine Mitarbeiter, BESSAU, 
SCHWEN;KE und PRINGSHEIM, COCA). 

Dieser enge Zusammenhang ist indes nicht so zu verstehen, daB aIle allergi
schen Phanomene anaphylaktische Prozesse sensu strictiori sein mussen. Schon 
bei v. PmQUET begegnen wir der Tendenz, dem Allergiebegriff einen weiteren 
Umfang zu geben, und wenn sich auch die PmQuETsche Definition in der Folge 
als zu unbestimmt und als praktisch' unhaltbar erwies, stehen doch heute viele 
Autoren auf dem Standpunkt, daB man im Rahmen der Allergie d. h. der gewebs
schiidigenden Antigen-Antikorper-Reaktionen (DOERR) mehrere Spezialialle zu 
unterscheiden hat, von denen die Anaphylaxie nur einen einzigen reprasentiert 
(DOERR, COCA, LOWENSTEIN u. a.). Es ist aber zweifellos verfehlt und fort
schreitender Erkenntnis keineswegs forderlich, ausschlieBlich die Differenzen zu 
betonen und zu analysieren, und von diesem Standpunkte aus verlieren die 
unausgesetzten Bemiihungen, die Kluft zwischen den infektiosen Allergien und 
der Anaphylaxie moglichst zu erweitern (KRAUS, LOWENSTEIN und VOLK, 
ROMER und JOSEPH, SORGO, ARONSON, LANDMANN, SELTER, BESSAU, COCA u. a.) 
ihre friiher stark uberschatzte Bedeutung. 

Neuerdings wird unter anderem Gewicht auf Experimente gelegt, aus welchen hervor
geht, daB der anaphylaktische Shock beim tuberkulosen und mit typischen EiweiBantigenen 
(artfremdem Serum) sensibilisierten Meerschweinchen nur schwer, d. h. durch hohe Reinjek
tionsdosen (E. SELIGMANN2) oder auch gar nicht (W. PAGEL3) ausgelost werden kann. Die 
tuberkulOse Infektion scheint somit einen "antianaphylaktischen Zustand" zu schaffen. 
Das gilt jedoch nur fiir die hOheren, mit Kachexie einhergehenden Grade, nicht fiir die Initial
stadien; hier konnte DIENES nicht nur durch intravenose Erfolgsinjektionen des Antigens 
(EiereiweiB) akut letalen Shock erzeugen, sondern sogar durch Einspritzung des auslosenden 
Stoffes in die tuberkulosen Herde (die infizierten Inguinaldriisen), wahrend subcutane 
Antigeninjektionen beim sensibilisierten und nichttuberkulosen Meerschweinchen bekanntlich 
nur unter ganz besonderen Umstanden diesen Erfolg haben (J. H. LEWIS'). Die Tuberkulin
iiberempfindlichkeit entwickelt sich aber schon in den Friihstadien der tuberkulosen In
fektion und kann, wenn es zu ausgepragter Kachexie kommt, erloschen (sog. "Anergie"), 
so daB von einem gegensatzlichen Verhalten der Anaphylaxie und der Tuberkuliniiber
empfindlichkeit im tuberkulOsen Organismus keine Rede sein kann. AuBerdem ist es nicht 
zulassig, die allgemeine anaphylaktische mit der cutanen Reaktivitat gegen Tuberkulin zu 
vergleichen (s. S. 806). 

1 BOQUET, NEGRE u. VALTIs: C. r. Soc. BioI. Paris 97, 1665 (1927). 
2 SELIGMANN, E.: Zitiert auf S. 740. 
3 PAGEL: Klin. Wschr. 8, 742 (1929). 
4 LEWIS, J. H.: J. amer. med. Assoc. 76, 1342 (1921). 
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Zahlreiche akute Infektionskrankheiten sind durch gewisse Gesetzmii{3ig 
keiten des Ablaufes, durch ein "cyclisches Verhalten" ausgezeichnet; sie setzen 
nach einer "normierten" Inkubation ein, die nur in engen Grenzen schwankt, 
die Krankheit selbst, ja ihre einzelnen klinischen Phasen haben eine bestimmte 
Dauer, die Fieberkurve zeigt einen, fiir die betreffende Infektion charakteristi
schen Typus, manche Symptome (z. B. die Exantheme) treten mit groBer Regel
miiBigkeit in konstantem Zeitabstand vom Krankheitsbeginn auf, und der Uber
-gang des Krankseins in die Heilung bzw. in einen Zustand spezifischer Immuni
tat vollzieht sich ebenfalis unter identischen klinischen Erscheinungen (Krise 
oder Lyse). Als Beispiele seien das Fleckfieber, die Pocken, die Masern, der 
Abdoroinaltyphus, die Dengue und das Phlebotomenfieber genannt. v. PIRQUET 
erkannte, daB hier Analogien zur Serumkrankheit vorliegen, die ebenso wie die 
Infektionen durch das einmalige Eindringen einer Fremdsubstanz verursacht 
wird mit dem einzigen Unterschied, daB das Serum nicht organisiert bzw. nicht 
vermehrungsfahig ist; da er die Symptome der Serumkrankheit auf die Reak
tion von neuproduziertem Antikorper mit dem im Organismus verbliebenen 
Antigen (dem artfremden PferdeserumeiweiB) zuriickfiirte (s. S. 765), nahm er 
an, daB die Phanomene der Infektionskrankheiten denselben Mechanismus be
sitzen. Das cyclische Verhalten der Infektionskrankheiten erscheint somit bei 
v. PIRQUET nicht als Funktion der Parasiten, sondern als Leistung des Wirtes, 
als Ausdruck einer gesetzmaBigen "Abwehrreaktion". DaB diese Abwehr
reaktion zunachst pathologische Auswirkungen hat und erst auf diesem Umweg 
zur Heilung und zur Immunitat fiihrt, wurde im Hinblick auf die Anaphylaxie 
nicht als Widerspruch empfunden; die Beseitigung der anaphylaktischen Reak
tivit1it muBte ja auch - sofern sie durch Antigenzufuhr bewerkstelligt werden 
solite - um den Preis einer unter Umstanden gefahrlichen Desensibilisierung 
erkauft werden. FRIEDBERGER1 baute in der Folge diese Ansichten zu einer 
groBangelegtenTheorie aus. Er suchte die gesamte Infektionspathologie in 
ein Wechselspiel von Erregerantigen und produziertem Antikorper aufzulOsen, 
zu denen sich als dritter Faktor das "Komplement" des Blutplasmas hinzu
geselit; aus diesen Komponenten soli sich nach FRIEDBERGER das anaphylak
tische Einheitsgift (das "Anaphylatoxin", S. S. 759) bilden und die Infektionen 
waren als protrahierte Intoxikationen mit diesem Stoff aufzufassen. DaB sich 
die verschiedenen Infektionskrankheiten durch ihre Symptomatologie unter
scheiden, daB aber jede einzelne einen fiir sie typischen Verlauf nimmt, erklarte 
FRIEDBERGER durch die Differenzen bzw. durch die GesetzmaBigkeiten der 
Entstehung des einheitlichen Giftes. Je nach dem Ansiedlungsort und der Ver
mehrungsgeschwindigkeit der Erreger und je nach den zeitlichen und quanti
tativen Verhaltnissen der Antikorperproduktion miissen auch die Menge des 
gebildeten Anaphylatoxins, der Zeitpunkt seiner Entstehung und der Ort seiner 
gewebsschadigenden Effekte (die spezielie Lokalisation der anatomischen Ver
anderungen) bei verschiedenen Infektionen variieren, bei jeder einzelnen dagegen 
vorgezeichneten Bahnen folgen. Wahrend V. PIRQUET als Ausgangspunkte die 
Inkubation und die akuten Exantheme wahlte, griff FRIEDBERGER das infek
tiiise Fieber heraus und wolite an diesem Paradigma die Richtigkeit seiner Auf
fassungen theoretisch und experimenteli erweisen. FRIEDBERGERS Leistung 
auf diesem Gebiete soli nicht verkleinert werden; seine Hypothese bot die erste 
umfassende, im Spiegel jener Zeit zu wertende Erklarung fiir die pathologischen 
Erscheinungen infektioser Atiologie, welche sich nicht auf Exotoxine oder Endo
toxine der Erreger beziehen lassen. Die Basis seiner Theorie hat sich jedoch 

1 FRIEDBERGER: Zahlreiche Publikationen; vgl. die zusammenfassende Darstellung: 
Die .Anaphylaxie, in Fortschr. dtsch. Klin. 2, 619-726. 
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in der Folge nicht als tragfahig erwiesen. Es ist heute mehr als fraglich, ob 
die anaphylaktischen Prozesse Giftwirkungen sind, und direkt unwahrschein
lich, daB das Anaphylatoxin (Serotoxin) das hypothetische anaphylaktische 
Gift reprasentiert; es liegt ferner kein Beweis vor, daB im infizierten Organis
mus Serotoxin entsteht und daB ein einziges Gift die Mannigfaltigkeit des krank
haften Geschehens bei Infektionen zu verursachen vermag. Die spekulative 
Kombination von drei bloB angenommenen begrifflichen Elementen (Zeit, Ort 
und Menge der Giftbildung) eroffnet allerdings die Moglichkeit, viele Erschei
nungen einem Prinzip zu unterordnen; das bedeutet aber keinen Vorzug, sondern 
eine Schwache der FRIEDBERGERSchen Lehre. 

Indes k6nnte in den Ansichten von PIRQUET und von FRIEDBERGER doch 
ein zutreffender, von jeder theoretischen Stellungnahme zum Anaphylaxie
problem unabhangiger Gedanke enthalten sein. Die Existenz der infektiosen 
Allergien beweist, daB der infizierte Organismus auf die Zufuhr von Erreger
substanzen pathologisch reagiert, der normale nicht. Die Infektion "sensibili
siert" also spezifisch, und es ist (auch im Hinblick auf die Serumkrankheit) 
ohne weiteres zuzugeben, daB auf das sensibilisierte Individuum auch Substanzen 
reizend oder gewebsschadigend einwirken k6nnen, welche nicht von auBen 
zugefiihrt werden, sondern im Wirtskorper selbst durch das Wachstum, den 
Stoffwechsel und das Absterben der Erreger entstehen. Es laBt sich aber im 
Einzelfalle nur schwer, meist gar nicht entscheiden, welche Quote der krank
haften Symptome tatsachlich oder auch bloB wahrscheinlich eine allergische 
Genese hat, da weder die intra vitam beobachteten Funktionsstorungen noch 
die anatomischen Lasionen eindeutige SchWsse gestatten. Bei manchen akuten 
Infektionen, bei welchen das cyclische Verhalten besonders ausgepragt ist, 
erscheint die allergische Interpretation einzelner Erscheinungen immerhin bis 
zu einem gewissen Grade gerechtfertigt, und hier begegnen wir auch in letzter 
Zeit erneuten Bemiihungen, diese Hypothese wieder zur Geltung zu bringen 
und experimentell zu stiitzen. 

Ein aktuelles Beispiel ist die Encephalitis postvaccinalis, die sich in einem ziemlich 
konstanten Intervall von ca. 10 Tagen an eine vorausgegangene Kuhpockenimpfung an
schlieBt, so daB ein kausaler Konnex zwischen Hirnlasion und Vaccineinfektion anzunehmen 
ist. Da aber im Gehirn so gut wie nie Vaccinevirus nachgewiesen werden konnte und auch 
kein anderer Erreger festzustellen war, vertritt GLANZMANN1 die Ansicht, daB die encephali
tischen Prozesse durch eine Reaktion zwischen Vaccine virus und viruliciden Antikorpern 
verursacht werden, und bezeichnet diesen Vorgang direkt als ein anaphylaktisches Phanomen. 
Jene Autoren, welche die Streptokokkenatiologie der Scarlatina fiir gesichert halten, be
trachten das Scharlachfieber und insbesondere das Exanthem als allergische Reaktionen 
auf Streptokokkenproteine und berufen sich auf Versuche, in welchen es gelang, Meerschwein
chen oder Kaninchen gegen toxische Filtrate von Streptokokkenbouillonkulturen zu sensibili
sieren (DABNEy2, BRISTOL3, DOCHEZ und STEVENS4, Do CHEZ und SHERMAN· u. a.). SWIFT 
und seine Mitarbeiter6 infizierten Kaninchen cutan mit nichthamolytischen Streptokokken, 
die sie aus Fallen von akutem Gelenkrheumatismus isoliert hatten; nachdem die Strepto
kokken in den lokalen Infektionsherden vollig abgestorben waren, traten an den gleichen 
Hautstellen Exacerbationen der bereits abgelaufenen Entziindung (Rotungen und Schwel
lungen) auf, welche durch eine Reaktion der inzwischen sensibilisierten Gewebe auf die an 
Ort und Stelle verbliebenen Streptokokkensubstanzen bezogen werden. Es sei ferner auf 
die Periodizitat des Riickfallfiebers und das mit derselben synchrone Erscheinen und Ver
schwinden der Recurrensspirochaten im Blute verwiesen, die man gleichfalls als Antikorper
effekte gedeutet hat, auf die Untersuchungen von ZINSSER und seinen Mitarbeitern u. v. a. 

1 GLANZMANN: Schweiz. med. Wschr. 8, 145 (1927). 
2 DABNEY: J. amer. med. Assoc. 82, 956 (1924). 
3 BRISTOL: Amer. J. med. Sci. IGG, 853 (1926). 
4 DOOHEZ U. STEVENS: .J. of exper. Med. 4G, 481 (1927). 
• DOOHEZ U. SHERM.,\.N: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 22, 282 (1925). 
6 SWIFT (mit DERICK und ANDREWES): J. of exper. Med. 44, 35, 55 (1926) - Proc. 

Soc exper. BioI. a. Med. 25, 222, 224 (1927). 
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Die chronis chen Infektionen bieten naturgemaB weit schwierigere Ver
haltnisse. Hier sind auch die cyclischen GesetzmaBigkeiten des Ablaufes nicht 
so markant und nur in einzelnen Fallen wie bei der Syphilis deutlicher zu erkennen; 
bei der Tuberkulose, dem klassischen Reprasentanten der infektiOsen Allergien, 
sind sie verwischt. K. E. RANKE in erster Linie, dann auch LIEBERMEISTER 
und ED. SCHULZ haben zwar gezeigt, daB auch in dem verschwommenen Bild 
der Tuberkulose gewisse Verlaufseigentiimlichkeiten, die fiir ein cyclisches Ver
halten sprechen, hervortreten, und wollen den gesamten tuberkulosen Infektions
prozeB in mehrere Etappen zerlegen, die mit den Entwicklungsphasen der Allergie 
in Zusammenhang gebracht werden (die drei bekannten Allergiestadien RANKES). 
Es wird aber gegenwartig ziemlich allgemein anerkannt, daB bier eine durch die 
klinische Beobachtung und durch die anatomischen Befunde nicht durchaus 
gerechtfertigte Schematisierung am Werke war. Vor allem aber vermogen wir 
nicht zu bestimmen, welche Teilvorgange der tuberkulosen Infektion auf aller
gischer Grundlage ruhen, und es ist diesem Umstande hauptsachlich zuzuschrei
ben, daB man den Allergiebegriff gerade bei der Tuberkulose mit groBter Willkiir 
interpretiert und iiberdies noch, ohne ihn exakt zu definieren, durch Einfiihrung 
neuer Termini (primare und sekundare Allergie, Parallergie, Prot- und Metallergie 
usw.) nach Bedarf aufspaltet; so hat sich auf diesem Gebiete ein Schrifttum ent
wickelt, dessen Umfang mit seinem wissenschaftlichen Wert in umgekehrtem Ver
haltnis steht. Das wird von objektiv denkenden Klinikern und Pathologen aner
kannt; ich verweise auf die Verhandlungen der 24. Tagung der Deutschen patholo
gischen Gesellschaft (Jena 1929) und entnehme denselben folgende Bemerkungen 
von R. ROSSLE: "Die sehr suggestive Hypothese K. E. RANKES hat, soweit sie 
mit sonst festgelegten Begriffen der Immunbiologie (Allergie, Immunitat, Uber
empfindlichkeit) arbeitet, keine anatomisch gesicherte Unterlage. Uber seine 
Annahme hinaus sind andere mit Vorstellungen gegangen, die jeder Berech
tigung entbehren; solche Auffassungen von der Beziehung bestimmter Er
scheinungen im Bilde der Tuberkulose als Ausdruck wechselnder Immunitats
lage sind sehr verbreitet und konnen. bei den ungeniigenden Kenntnissen vom 
Wesen der Allergie und der vermutbaren Immunitat bei Tuberkulose nur Ver
wirrung stiften." 

Sucht man (ganz allgemein) bestimmte pathologische Phanomene der 
Infektionskrankheiten als allergische V organge zu deuten d. h. als gewe bs
schadigende Auswirkungen von Antigen-Antikorper-Reaktionen, so bewegt man 
sich insofern noch auf gesichertem Boden, als dieser Konnex bei der Anaphylaxie 
und anderen Allergieformen (Serumkrankheit, ldiosynkrasien, Helminthen
allergien) einwandfrei oder mit groBer Zuverlassigkeit erwiesen ist. Seit aber 
R. KOCH gezeigt hat, daB das tuberkulose und gegen Tuberkulin iiberempfind
liche Meerschweinchen gegen eine cutane Reinfektion geschiitzt ist und daB 
sich an der Reinfektionsstelle (im Gegensatz zur cutanen Erstinfektion) eine 
rasch einsetzende, intensive und schnell abheilende Entziiudung entwickelt, ist 
zu dem obigen, empirisch beglaubigten Prinzip eine weitere, ibm wenigstens 
auBerlich entgegengesetzte Hypothese einzutreten: die infektiose Allergie soIl 
nicht nur die Ursache pathologischer Prozesse sein, sie soli auch Schutz gegen 
Reinfektion gewahren, eventuell zur Heilung fiihren, mit einem W orte: eine 
"Immunitat" im engeren Wortsinne bedingen. Diese Annahme ist speziell von 
der Tuberkuloseforschung adoptiert und in weitestem Umfange verwertet worden; 
bewiesen ist sie aber nicht, und es existieren sowohl fiir die Tuberkulose wie fiir 
andere Infektionen Beobachtungen und experimentelle Untersuchungen in 
groBer Zahl, aus denen hervorgeht, daB Allergie (gemessen an der Reaktivitat 
des Hautorgans) und antiinfektionelle Immunitat keineswegs parallel gehen 
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miissen, ja daB Allergie ohne Immunitat und Immunitat ohne Allergie sehr 
wohl bestehen kann (ROMER, F. FISCHL!, PHILIBERT, A. und F. CORDEy2, 
v. PIRQUET, G. M. MACKENZIE3, H. S. WILLIS4, BALDWIN, A. K. KRAUSE, CAL
METTE U. v. a.). Wenn in die Gewebe eines spezifisch vorbehandelten (infizierten) 
Organismus lebende Infektionskeime eindringen und an der Eintrittspforte 
zugrunde gehen, so daB die Infektion bzw. Reinfektion nicht haftet, und wenn 
andererseits die in Losung gehenden Erregersubstanzen an der gleichen Stelle 
eine allergische Reaktion auslosen, wie das im KocHschen Experiment der Fall 
ist, muB der erste Vorgang nicht notwendig eine Folge des zweiten sein; es kann 
sich ebensogut um einen zufalligen Koeffekt handeln (DOERR). 

Die Infektionspathologie wird allzusehr von der Idee des Kampfes zwischen 
dem Erreger und seinem Wirte beherrscht und betont bei der Analyse dieses 
Antagonismus in einseitiger Weise~ das Verhalten des Wirtes. Wenn sich auch 
diese Vorstellungen als fruchtbar erwiesen haben, sind sie do..;n, yom natur
wissenschaftlichen Standpunkt betrachtet, nur bedingt richtig und lassen sich 
nicht restlos durchfiihren, gleichgiiltig, ob man die Tatsachen rein mechanistisch, 
teleologisch oder entwicklungsgeschichtlich zu erfassen und zu einer einheit
lichen Auffassung zu verschmelzen sucht. Die Infektion ist und bleibt ein Spezial
fall-des Parasitismus, und dieser beruht nicht auf einem Kampf des Parasiten gegen 
den Wirt, sondern auf einer weitgehenden Anpassung an den Wirt, einer An
passung, welche die individuelle Existenz des Parasiten und vor aHem die Er
haltung seiner Art ermoglicht (DOERR). Schadigung und Vernichtung des Wirtes 
sehen wir daher vermieden, wo sie die Erreichung dieses Zieles gefahrden wiirden; 
es gabe keine Malaria, wenn die Anophelesmiicke im Stadium der gewaltigen 
Oocystenbildung am Magen zugrunde ginge oder auch nur soweit in ihren Lebens
funktionen beeintrachtigt ware, daB sie keine weiteren Blutmahlzeiten aufzu
nehmen vermag. Die Infektionskrankheit erschopft daher nicht das Wesen 
der Infektion; sie ist nicht mehr als eine Begleiterscheinung, die iiberdies oft 
genug erkennen laBt, daB sie der Erhaltung der Parasiten dienstbar gemacht 
ist, und sie kann auch ganz fehlen; von der fiir den Wirt gefahrlichen oder tod
lichen Infektion zur leichten, die aber mit massenhafter-Vermehrung der "Erreger" 
im Wirt einhergehen kann, und von da zur vollig latenten und schlieBlich zur 
Symbiose, die dem Wirt wie dem Parasiten in gleicher Weise forderlieh ist, fiihren 
flieBende Ubergange. Aueh dort, wo sieh die Infektion im Wirt krankheits
erregend auswirkt, muB der Erreger mehr als bisher beriicksichtigt werden, 
und man wird dieser Forderung nicht gereeht, wenn man ihm ratselliafte, nicht 
definierbare Eigenschaften ("Virulenz", "Aggressivitat") zuschreibt, die in der 
bildhaften V orstellung des Kampfes wurzeln. 

SchluBbemerkung. 
Die liickenhaften Kenntnisse iiber den Mechanismus der versehiedenen 

Allergieformen (Anaphylaxie, Serumkrankheit, Idiosynkrasien, Helminthen
allergien, infektiose Allergien) bringen es mit sieh, daB sie sieh vorlaufig 
nieht scharf voneinander abgrenzen und noeh weniger klassifizieren lassen; wir 
konnen sie vorlaufig nur als koordinierte Glieder einer einzigen Reihe betrachten, 
welche der iibergeordnete Begriff der "Allerg-ie" umspannt, fiir den ich, den 
Gesamtkomplex aller Erfahrungen verwertend, folgende Kriterien aufgestellt 
habe: 

1 FISOHL, F.: Arch. f. Dermat. 148, 402 (1925). 
2 PHILIBERT u. CORDEY: Ann. mM. 17, 5 (1925). 
3 MAOKENZIE, G. M.: J. of exper. Med. 41, 53 (1925). 
4 WILLIS, H. ST.: Amer. Rev. Tbe. 17, 240 (1928). 
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L die Abweichung von der N arm, die im friiheren Verhalten desselben 
Individuums, bei angeborenen Formen im Verhalten anderer Individuen der
selben Art gegeben ist; 

2. die Spezijitiit; 
3. die Symptomatologie der Reaktionen: Die klinischen Erscheinungen miissen 

von den chemischen und pharmakodynamischen Eigenschaften der aus16senden 
Stoffe unabhangig sein und von solcher Art, daB sie sich in anaphylaktischen 
Versuchsanordnungen am Tiere oder Menschen reproduzieren lassen; 

4. der Nachweis besonderer spezijischer Gegenstojje (Antikorper, Reagine), 
welche die abnorme Reaktionsbereitschaft bedingen, mit Hille der fiir diesen 
Zweck in der Anaphylaxieforschung verwendeten Methoden (passive Uber
tragung der Reaktivitat durch Blutserum, Priifung der Reaktivitat isolierter 
Organe bzw. Gewebe, spezifische Desensibilisierung oder auch immunologische 
Identitat der sensibilisierenden mit den reaktionsaus16senden Substanzen). 

Inwieweit samtliche Postulate bei den einzelnen Allergieformen erfiillt 
sind bzw. wo sie nur partiell befriedigt werden konnten, so daB man auf Analogie
schliisse angewiesen ist, geht aus den betreffenden Kapiteln dieser Abhandlung 
hervor. Uber die Vorgeschichte dieser Kriterien orientieren mehrere Artikel 
von COCA 1, COCA und COOKE2 und von DOERR3. 

1 COCA: Hypersensitiveness, in F. TICE: Practice of medecin, S. 107. New York 1920 -
J. of Immun. 5, 363 (1920) - Arch. Path. a. Labor. Med. 1, 96 (1926) - Med. Klin. 21, 57 
(1925). 

2 COCA u. COOKE: J. of Immun. 8, 163 (1923). 
3 DOERR: Weichardts Erg. 5, 74 (1922) - 14. Kongr. d. Dtsch. dermat. Ges., Leipzig 

1925 - Arch. f. Dermat. 150, 509 (1926) - Handb. d. path. Mikroorg., 3. Auf I., 1, 969 (1929). 
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Zusammenfassende Darstellungen. 
BOHME: Opsonine und Vaccinationstherapie. Erg. inn. Med. 12, 1 (1913). - DENYS: 

Compte-rendu des travaux executes sur Ie streptocoque pyoglme. Zbl. Bakter. (Orig.) 24, 
685 (1898) - Ref. auf d. Intern. Hygienekongr. Brusse119U3. - FLEISCHMANN: Die physio
logischen Lebenserscheinungen der .Leukocytenzelle. Erg. Physiol. 27, 1 (1928). - GRUBER: 
Doer Opsonine. Zbl. Bakter. (Ref.) 44, 2. Beiheft (1909). - HAMBURGER: P¥ysikalisch-chemi
sche Untt;lrsuchungen tiber Phagocytose. Wiesbaden 11.112. -LEVADITI: Dber Phagocytose, 
S. 279. Uber Opsonine, S. 342. Kraus·Levaditis Handb. d. ~t;lchnik u. Methodik d. Imm.
Forschg. 2 und Erganzungs·Bd. 1. Jena 1908. - LUBARSCH: Uber Phagocytose und Phago
cyten. Klin. Wschr. 4, 1248 (1925). - METSCHNIKOFF: L'immunite dans les maladies in
fectieuses. Paris 1901. Immunitat bei Infektionskrankheiten. Jena 1902 - Fortschritte 
in der Lehre liber die Immunitat bei Infektionskrankheiten. LUBARSCH-OSTERTAG: Erg. 
Path. XII, 645 (1906) - Die Lehre von den Phagocyten und deren experimentelle Grund
lagen. Kolle-Wassermanns Handb. d. pathog. lYlikroorg. 2. Auf I. 2, 655. Jena 1913. -
.MJ:CHAELIS: Grundlagen und Technik der experimenteUen, spezifischen Bakteriotherapie 
(Opsonine). Kolle-Wassermanns Handb. d. pathog. Mikroorg. 2. Auf I. 3, 143. - NEUFELD: 
Bakteriotropine und Opsonine. Kq!le-Wassermanns Handb. d. pathog. Mikroorg. 2. Aun. 
~, 401; 3. Auf I. ~,929 (1929) - Uber die Grundlagen der Wrightschen Opsonintheorie. 
Berl. klin. Wschr. 45, 993 (1908). - PmLIPSBORN, v.: Ergebnisse der wichtigsten Phagocy
toseversuche der letzten Jahre. Klin. Wschr. 1926,373. - SAUERBECK: Neue Tatsachen und 
Theorien in der Immunitatsforschung. LUBARSCH-OSTERTAG: Erg. Path. XII, 690 (1906). -
SCHIFF: Phagocytose. Handb. d. Biochemie 3, 544 (1925). - WRIGHT: Studies on Immuni
sation. London 1909 - Studien uber Immunisierung. Jena 1910 - Technik von Gummi
saugkappe und Glascapillare. Jena 1910 - Nouvaux principes d'immunisation appliques 
a la tMrapeutique vaccinante. Ann. Pasteur 37, 107 (1923). - WRIGHT u. COLEBROOK: 
Technique of the teat and capillary glass tube. London 1921. 

Die Begriindung der Phagocytenlehre dm'ch METSCHNIKOFF. 

Die Fahigkeit der Zelle, zu Nahrungszwecken corpusculare Elemente in 
sich aufzunehmen und zu verdauen, ist der zoologischen Wissenschaft seit langer 
Zeit bekannt. So beobachtete EHRENBERG die Aufnahme von Algen durch 
Amoben und Infusorien. In der Mitte des vorigen J ahrhunderts fand dann HACKEL 
ganz ahnIiche Vorgange bei Zellen wirbelloser Tiere. Zu gleicher Zeit etwa 
- der Periode des Aufbliihens der tierischen Entwicklungsgeschichte - wurde 
von WEISMANN l (1864) die Beobachtung gemacht, daB bei der Metamorphose 
der Fliegen die larvalen Organe - besonders die Muskulatur - in eigenartiger 
Weise in zahllose gekornte Zellen zerfallen. Spater erst erkannte KOWALEWSKy 2 

- der Lehrer METSCHNIKOFFS - (1887), daB diese "Kornchenkugeln" nicht Zer
fallsprodukte der Gewebe sondern Blutkorperchen sind, durch deren Tatigkeit die 
larvalen Organe zersttirt wurden. In den "Kornchen" lieB die seit WEISMANN weit 
vorgeschrittene mikroskopische Technik unschwer Reste der Gewebe - wie quer
gestreifte Muskelsubstanz - erkennen. Das Ergebnis dieser Untersuchungen 
konnte keine Uberraschung mehr hervorrufen, bestatigte und erweiterte es doch 
nur die Entdeckung METSCHNIKOFFS3 (1883), daB die Verwandlung der Pluteus
form der Echinodermen in die Seesternform unter Resorption der larvalen Ge
webe durch mobile, fressende Zellen vor sich geht. METSCHNIKOFF nahm an, daB 
zu einem bestimmten Zeitpunkt der Entwicklung die Phagocyten in gesteigerte 
Erregung gerieten und sich so auf gewisse sie anlockende Gewebe struzten und 
zur Auf16sung brachten. Dieser Deutung des Mechanismus der Phagocytose bei 
der tierischen Metamorphose konnen wir heute nicht mehr folgen. Wir nehmen 
vielmehr an, daB die larvalen Gewebe im Verlauf des natrulichen Alterungs
prozesses allmahlich so verandert werden, daB sie reif zur Phagocytose werden. 
- Um ahnIiche Erscheinungen handelt es sich offenbar auch beim Pigment-

1 WEISl\1ANN: Z. ZooI. 14 (1864). 2 KOWALEWSKY: Z. ZooI. 45 (1887). 
3 METSCHNIKOFF: Arb. zooI. Inst. Wien 5 (1883) - BioI. Zbl. 1883. 
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schwund der Haare durch Phagocytose und bei phagocytischen Prozessen im 
Zentralnervensystem (Neuronophagie). 

Wenn die FreBfahigkeit der Zelle ihr so zur Nahrungsaufnahme und zur 
Beseitigung von Ballastsubstanzen dient, konnte sie nicht auch eine Rolle bei 
der Abwehr ihrer Feinde, als welche die junge Bakteriologie gerade die Spalt
pilze erkannt hatte, spielen? 

DieseMoglichkeit als tatsachlich bestehend zu erweisen, diente METSCHNIKOFF1 

(1884) eine Erkrankung der Daphnien, einer kleinen Krebsgattung, die durch einen 
hefeahnlichen Pilz verursacht wird; das Versuchsobjekt bot den groBen Vorteil, daB 
bei den durchsichtigen Tierchen alle Stadien des Krankheitsverlaufs am lebenden 
Tier unter dem Mikroskop beobachtet werden konnten. Die Infektion erfolgt 
derart,daB die Daphnien mit der Nahrung Sporen des Pilzes, die eine nadel
formige Gestalt zeigen, aufnehmen. In den Darmtractus gelangt, durchbohrt die 
Spore die Darmwand und gelangt so in die Leibeshohle des Wirtstieres. Bald 
nahern sich der Nadel Blutkorperchen, welche sie aufzufressen beginnen; die 
Blutkorperchen konnen dabei ihre Selbstandigkeit erhalten oder zu groBeren 
plasmodialen Verbanden zusammenflieBen. Die Spore quillt auf, zerbricht und 
ist schlieBlich nur noch in Form von Kornern in dem Blutkorperchen erkennbar. 
Nicht immer ist der Verlauf des Kampfes fiir die Daphnie ein so gliicklicher. 1st 
die Infektion zu schwer, so konnen die Sporen von den Blutkorperchen nicht 
bewaltigt werden, sondern keimen aus und ein dichtes Pilzgeflecht bringt die 
Daphnie zum Erliegen. 

Unmittelbar anschlieBend an diese Arbeit unternahm METSCHNIKOFF 2 den 
nachsten Schritt, die Beteiligung von FreBzellen - Phagocyten, wie er sie nun 
nennt - beim Kampf des Organismus gegen Infektionserreger zu beweisen, indem 
er das Verhalten hoherer Tiere bei bakteriellen Infektionen studierte. Der 
Erreger des Milzbrands - pathogen fiir eine Anzahl von Tierarten, fiir andere 
wieder unschadlich - wurde von ihm in seinem Verhalten bei experimenteller 
Infektion untersucht. Es zeigte sich, daB natiirlich immune Tiere - wie Frosch 
und Hund - die Uberschwemmung der Korperfliissigkeit mit Bakterien mit einer 
lebhaften Aufnahme der Parasiten durch phagocytierende weiBe Blutkorperchen 
beantworten, Meerschweinchen und Mausen dagegen, die einer Milzbrand
infektion erliegen, steht das Kampfmittel der Phagocytose nicht zur Ver
fiigung. 

Nun waren die Bilder, die METSCHNIKOFF von Leukocyten, die mit Bakterien 
vollgestopft waren, bringen konnte, nicht vollkommen neu, aber ihre Deutung 
war bisher eine ganzlich andere gewesen: als Angreifer, nicht als Besiegte sollten 
die Bakterien in die Leukocyten gelangen. Das neue war eben METSCHNIKOFFS 
Erklarung der phagocytischen Tatigkeit von· Zellen gegeniiber Bakterien als 
Ausdruck eines Abwehrvorganges. Die Tatsache, daB nicht alle Bakterienarten 
gefressen werden, erklarte METSCHNIKOFF, indem er den Phagocyten ein Wahl
vermogen zuschrieb; diese Auffassung erhielt eine gewisse Unterlage durch die 
Entdeckung der chemotaktischen Wirkung von Bakterienstoffen auf Leukocyten. 

Nach METSCHNIKOFFS Auffassung wiirde es von der verschiedenen Beschaffenheit der 
Phagocyten abhiingen, wenn sich eine Tierart als widerstandsfahig gegen gewisse Bakterien 
erweist, die ffir eine andere Spezies hOchst gefahrlich sind. Ebenso wie die natiirliche Wider
standsfahigkeit sollte auch die erworbene Immunitat auf der Verschiedenheit der FreBzellen, 
also auf einer erworbenen Veranderung derselben beruhen. Wenn z. B. ein von Natur fiir 
Milzbrand empfangliches Tier nach PASTEURB Vorgang durch mehrmalige Vorbehandlung 
zuerst mit weitgehend abgeschwachter Milzbrandkultur (I Vaccin), dann mit maBig abge
schwachter (II Vaccin) allmahlich soweit immunisiert wird, daB es schlieBlich die fiir ein 

1 METSCHNIKOFF: Virchows Arch. 96, 177 (1884). 
2 METSCHNIKOFF: Virchows Arch. 97, 502 (1884). 
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normales Tier der gleichen Art sicher t6dliche Einspritzung des virulenten Milzbrandes tiber
steht, so nahm METSCHNIKOFF an, da~.die Leukocyten sich im Kampf mit den ungefahrlichen, 
abgeschwachten Erregern die n6tige Ubung erworben, daB sie es "gelernt" hatten, auch die 
hochvirulenten Keirne anzugreifen und zu vernichten. Als dann die Entdeckung gemacht 
wurde, daB sich die erworbene Immunitat durch das Serum eines immunisierten Tieres passiv 
auf ein anderes tibertragen laBt, stellte METSCRNIKOFF die Hypothese auf, daB das Immun
serum "Stimuline" enthalt, die die Zellen zur Phagocytose anregen. 

Die Entstehung der spezifischen Antik6rper wurde nach EHRLICHS Vorgang allgemein 
auf die Tatigkeit bestimmter Zellen zurtickgefiihrt und als ein Sekretionsvorgang gedeutet; 
METSCRNIKOFF sah in den von ihm als Makrophagen bezeichneten groBen Zellen des 'GefaB· 
bindegewebes (Histiocyten, Reticuloendothelien) die Quelle der Antik6rper, und neuere Unter
suchungen haben fiir diese Auffassung die experimentellen Grundlagen geliefert. Wenig 
gliicklich war dagegen METSCRNIKOFFS Versuch, auch bei der antitoxischen und der bakterio
lytischen Immunitat den Phagocyten eine entscheidende Rolle zuzuschreiben. Zusammen 
mit seinen Schiilern hat er hartnackig die Ansicht verfochten, daB eine extracellulare Abt6tung 
und Aufl6sung von Bakterien iiberhaupt nur dann zustande kommen solIte, wenn das normaler
weise im Innern der Leukocyten befindliche Komplement (Alexin) z. B. im Tierexperiment 
nach Einspritzung groBer Mengen von Bakterien infolge von "Phagolyse" beim Absterben der 
Zellen ausnahmsweise in die K6rpersafte gelangt. 

Diese Versuche, aile Immunitatsvorgange, sogar die antitoxischen, unter die 
Phagocytosetheorie zu subsummieren, haben wohl am meisten dazu beigetragen, 
daB zahlreiche Bakteriologen (BAUMGARTEN!, PFEIFFER2 u. a.) sich gegen die ganze 
Lehre ablehnend verhielten; sie gingen dabei ihrerseits zum Teil ebenso einseitig 
vor, indem sie den Phagocyten nur die Rolle von "Totengrabern" oder "Hyanen 
des Schlachtfeldes" zuerkannten, welche die durch die bactericide Wirkung 
des Serums bereits vernichteten Keime beiseite schaffen sollten. 

Einwande gegen METSCHNIKOFFS Theorie. - KIarung der 
Anschauungen durch die Phagocytoseversuche in vitro. 

Besonders in Deutschland wurde die Lehre METSCHNIKOFFS bekampft und 
ihre Schwachen aufgedeckt, vor allem ihre viel zu weit gehende VeraUgemeinerung, 
die Vernachlassigung der in der Blutfliissigkeit und den anderen K6rpersaften 
zweifellos vorhandenen bakterienfeindlichen Krafte und schlieBlich die Unm6g
lichkeit, die weitgehende Spezifitat der Immunitatsreaktionen ungezwungen zu 
erklaren. Gerade hierin feierte die "humorale" Immunitatstheorie ihre Triumphe: 
die Entdeckung der Antitoxine er6ffnete ein ungeahntes Forschungsgebiet von 
auBerordentlicher praktischer Bedeutung, in dem fiir cellulare Abwehrvorgange 
iiberhaupt kein Raum blieb, und PFEIFFERS Entdeckung der spezifischen Bakterio
lysine lieferte an dem klassischen Beispiel der Choleraimmunitat den unwider
leglichen Beweis, daB auch antibakterielle Immunitatsvorgange sowohl im aktiv 
wie passiv, d. h. durch Serum, immunisierten Organismus ohne Mitwirkung von 
Zellen ablaufen k6nnen. Das Verstandnis des Vorganges der Bakteriolyse und 
das Interesse daran wurde vertieft durch die davon ausgegangenen Studien von 
BORDET, v. DUNGERN und vor allem von EHRLICH und seinen Mitarbeitern iiber 
die Hamolysine, und bald lernte man in der Agglutination (GRUBER), der Pra
'cipitation (KRAUS) und der Komplementablenkung (BORDET) weitere Immuni
tatsvorgange rein humoraler Natur kennen, die alsbald eine groBe praktische 
Bedeutung gewannen. AIle diese mannigfaltigen Erscheinungen fanden in der 
genialen Konzeption der EHRLlCHSchen Seitenkettentheorie eine einheitliche 
Erklarung von so bestechender Einfachheit, daB ihr Grundgedanke wohl bei 
allem Wandel der Anschauungen im einzelnen immer bestehen bleiben wird. 

1 BAUMGARTEN: Jahresb. iiber pathog. Mikroorg. 1905, 144 Anm. - Biochem. Z. 11, 
21 (1908) - Miinch. med. Wschr. 1908, 1473. ' 

2 PFEIFFER: Zbl. Bakter., Ref. Beiheft zu 38, 39, 42 (1906). 
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Diese Auffassung lieB aber keinen Raum fUr METSCHNIKOFFS1 Vorstellung, daB 
bei der aktiven Immunitat die Phagocyten allmahlich zum Kampf gegen die 
Eindringlinge "erzogen" werden, und daB im Serum eines immunisierten Tieres 
Antikorper entstehen sollten, die nicht gegen die jeweiligen Erreger sich richten, 
sondern anregend auf die FreBzellen eines fremden Organismus wirken. 

Dureh alle diese Momente wurde die Phagocytosetheorie jahrelang in den 
Hintergrund gedrangt; in Deutschland fand sie fast gar kein Interesse, und auch 
heute sind die Nachwirkungen der damals gefUhrten wissenschaftlichen Kampfe 
bei uns noch nicht vollig iiberwunden. Dabei kann es keinem Zweifel unterliegen, 
daB damit das Lebenswerk METSCHNIKOFFS sehr zu unrecht verkannt wurde. 
Die antitoxische und die bakteriolytische Immunitat spielen nur bei einem Teil, 
vielleicht nur bei dem kleineren Teil der Infektionskrankheiten die entscheidende 
Rolle. Nicht nur, daB die natiirliche Widerstandskraft gegen zahlreiche Mikro
organismen offenbar auf der Tatigkeit von FreBzellen beruht, sondern bei sehr 
vielen Infektionskrankheiten sehen wir auch im Verlauf del' Immunisierung eine 
spezifisch gesteigerte Phagocytose eintreten, zum Teil als einzige erkennbare 
Veranderung im Verhalten des Organism us gegeniiber den Erregern, zum Teil 
neben bakteriolytischen und antitoxischen Vorgangen. Die Bedeutung del' Phago
cytose laBt sich auch nicht durch die Bezeichnung del' Phagocyten als "Toten
grabeI''' abtun, da die Aufnahme und Vernichtung lebender hochvirulenter Keime 
mit aller Sicherheit nachgewiesen ist. 

Eine ganz neue Grundlage erhielt die Phagocytosetheorie durch die in den 
J ahren 1895 -1898 veroffentlichten Versuche von DENys2 und seinen Mitarbeitern 
iiber Phagocytose im Reagensglas, die den eindeutigen Beweis lieferten, daB die 
Steigerung del' Phagocytose im Verlauf del' Immunisierung auf einer Veranderung 
des Serums, nicht der Leukocyten beruht und damit den Weg wiesen, auf dem 
sich die Phagocytose den Grundgedanken von EHRLICHS Immunitatstheorie 
zwanglos einfUgen lieB. Leider verhielt sich METSCHNIKOFF selbst ablehnend gegen 
die bedeutsamen Entdeckungen von DENYs, und im iibrigen Ausland wurden die 
in del' wenig verbreiteten Belgischen Zeitschrift "La Cellule" und in den Sitzungs
berichten del' Briisseler Akademie erschienenen Originalarbeiten von DENYS 
kaum bekannt; so kam es, daB seine Arbeiten erst 1904 von NEuFELD und RIMPAU3 

nachgepriift und fortgesetzt wurden. 
Am meisten haben abel' die Arbeiten von A. E. WRIGHT und seinen Mit

arbeitern DOUGLAs4 uml REID5 (1903/04), die die phagocytoseerregende Wirkung 
des Serums von normalen, von kranken und von spezifisch behandelten Menschen 
eingehend untersuchten, dazu beigetragen, die allgemeine Aufmerksamkeit 
wieder auf die Phagocytenlehre zu lenken. Die Autoren kniipften beziiglich del' 
Technik sowohl wie der Fragestellung an die Versuche von LEISHMAN6 (1902) an, 
del', offenbar ohne Kenntnis von DENYS Arbeiten, in vitro die Phagocytose von 
Staphylokokken durch die Leukocyten des menschlichen Blutes und ihre Stei
gerung nach Injektion eines Impfstoffes aus abgeWteten Staphylokokken beob
achtet h,atte. Zum Teil war das Aufsehen, das WRIGHTS Arbeiten im Gegensatz 

1 METSCHNIKOFF: L'immunite dans les maladies infectieuses. Paris 1901. 
2 DENYS: vgl. zusammenfassende Darstellungen; ferner DENYS u. MENNES: Bull. 

Acad. M6d. Belg. 1896 u. 1898. Weiter DENYS u. LECLEF Bowie DENYS u. MARCHAND, zitiert 
auf S.821. 

3 NEUFELD u. RIMPAU: Dtsch. med. Wschr. 1904, 1458 - Z. Hyg. 51, 283 (1905). 
4 WRIGHT u. DOUGLAS: Proc. roy. Soc. Lond., Ser. B, 72, 357 (1903); 73, 128 (1904); 

74, 147 (1904); 74, 159 (1904). 
5 WRIGHT u. REID: Proc. roy. Soc. Lond. Ser. B 11', 194 (1906); 211. - Vgl. ferner die 

zusammemassenden Darstellungen 'IVRIGHTS. 
6 LEISHMAN: Brit. med. J. I, 73 (1902). 
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zu denen von DENYS erregten, wohl bedingt durch die weitgehenden praktischen 
Folgerungen, die er daran fUr die Diagnose und die spezifische Behandlung von 
Infektionskrankheiten kniipfte. Diese Erwartungen haben sich nicht erfUllt; 
wir verdanken WRIGHT aber neben einer Fiille von wertvollen neuen Beobach
tungen iiber Phagocytose die Entdeckung der phagocytoseerregenden Stoffe des 
Normalserums und die Schaffung einer exakten Methode zur quantitativen Be
stimmung der Phagocytose durch die Leukocyten des menschlichen Blutes. 

Die Bedeutung der Phagocytose fUr die natiirliche Immunitat. 
Die natiirliche Widerstandsfahigkeit des menschlichen und tierischen Or

ganismus gegen das Eindringen von Mikroorganismen beruht zweifellos zwar 
nicht ausschlieBlich aber doch zu einem groBen Teil auf der phagocytaren Tatig
keit seiner Zellen. Sie bilden nach GRUBER l die "dritte Barriere" der Abwehr, 
wahrend die Raut und die Schleimhaute bei der Infektion auf den natiirlichen 
Wegen die erste, die Blutfliissigkeit und Gewebslymphe die zweite Verteidigungs
linie darstellen. Die bedeutsamen Abwehrkrafte, die ihren Sitz in der Raut und 
Schleimhaut haben, sind der Erforschung am schwe. ";;ten zuganglich und erst 
neuerdings experimentell naher untersucht worden, wahrend die bakterien
feindlichen Wirkungen der normalen Blut- und Lymphfliissigkeit seit den grund
legenden Beobachtungen von FODOR2 , NISSEN3 , BEHRING4 vielfach studiert wurden. 

Spritzt man Bakterien intravenos, intraperitoneal oder subcutan ein, so 
kann man fast in allen Fallen beobachten, daB sie zum groBten Teil schnell 
von Leukocyten oder fixen FreBzellen aufgenommen werden (METSCHNIKOFF5 , 

BORDET6 , u. a.); eine Ausnahme machen eigentlich nur solche Keime, die wie z. B. 
maximal virulente Strepto- und Pneumokokken bei hochempfanglichen Tieren 
(Maus, Kaninchen) sich nach Einspritzung kleinster Mengen sofort lebhaft ver
mehren und in jedem Fall zu einer akut todlichen Krankheit fiihren. In den mei
sten Fallen HiBt sich auch feststellen, daB die gefressenen Bakterien im Innern 
der Zellen allmahlich aufgelost werden. 

Das gilt u. a. ftiT Cholera-, Typhus-, Paratyphus-, Ruhrbacillen, fiir Strepto-, Pneumo
und Meningokokken, nicht aber ftiT Tuberkelbacillen, von denen schon KOCH annahm, daB 
sie im Innern von Leukocyten nach entfernten Stellen verschleppt und dort zu neuen Herden 
werden konnen; auch bei Staphylokokken ist es sehr zweifelhaft, ob sie in den Zellen zu
grunde gehen. Nun konnte man z. B. fiir die Cholera- und Typhusbacillen annehmen, daB 
sie schon vor ihrer' Aufnahme in die Zellen durch die bactericiden Serumstoffe abgetotet 
oder mindestens geschadigt seien; aber die vitro-Versuche zeigen, daB diese Erreger auch 
dann der intracellularen Auflosung unterliegen, wenn die Leukocyten durch mehrfaches 
Waschen von allen Serumresten befreit und in Kochsalzlosung aufgeschwemmt sind. Bei 
Strepto- und Pneumokokken, die durch das Serum vieler Tierarten gar nicht geschadigt 
werden, sondern sich bei kleinster Einsaat ungehemmt darin entwickeln, ist es von vorn
herein ldar, daB die FreBzellen diese Kehne ohne Mitwh'kung von Serumstoffen auflosen. 

1m Gegensatz zu der Abtotung von Bakterien (und der "Hamolyse" der roten Blut
korperchen) durch das Komplement des Serums, wo es anscheinend stets nur zum Zerfall in 
die PFEIFFERSchen "Granula", nicht aber zur volligen Auflosung (bzw. bei Blutkorperchen 
nur zum Austritt des Hamoglobins) kommt, geht der ProzeB innerhalb der Zellen weiter 
bis zur restlosen Auflosung der Bakterien (bzw. der Stromata und Kerne der Erytllrocyten); 
die intracellulare Losung, die nach METSCHNIKOFF bei saurer Reaktion vor sich geht und 
wohl einer enzymatischen Verdauung entspricht, unterscheidet sich also schon morpho
logisch von der extracellularen. 

1 GRUBER u. FUTAKI: Miinch. med. Wschr. 1906, 249. 
2 FODOR: Dtsch. med. Wschr. 1886, 617; 1887, 745. 
3 NISSEN: Z. Hyg. 6, 487 (1889). 
4 BEHRING: Zbl. klin. Med. 1888 - Z. Hyg. 6, 117, 467 (1889). 
5 METSCHNIKOFF: Le~lOns sur la pathologie comparee de l'inflammation. Paris 1892. 
6 BORDET: Ann. Pasteur 11, 177 (1897). 
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Auch die gegen die Bakteriolysine des Serums resistenten Sporen werden 
intracellular abgeWtet und aufgelOst, so nach V AILLARD, VINCENT und ROUGET1 

Tetanussparen, nach LECLAINCHE und V ALLEE2 und BESSON3 die SporeIL des 
Rauschbrandes und des malignen Odems. Zweifellos spielt die Phagocytose bei 
del' Abwehr diesel' gefahrlichen, meist durch Wunden eindringenden Erreger 
eine sehr wichtige Rolle; del' Schutz versagt daher, sobald die FreBzellen durch 
gleichzeitig eingefUhrtes Toxin odeI' andere Bakterien odeI' Fremdkorper (Sand, 
Erde) gelahmt odeI' mechanisch daran gehindert werden, zu den Sporen zu 
gelangen. SchlieBt man solche sekundaren Beeintrachtigungen del' Zellen aus, 
indem man zur Infektion Reinkulturen verwendet, die varher durch Waschen von 
dem anhaftenden Toxin befreit sind, so kann man empfanglichen Tieren ohne 
Schaden groBe Mengen von Tetanussporen injizieren, wahrend mit Sicherheit 
eine Infektion eintritt, wenn man mit Tetanusaufschwemmung getrankte Holz
splitter eiufUhrt. 

Ein anderes Beispiel fUr die Wirksamkeit del' cellularen Abwehrvorgange 
bietet die Vernichtung del' Keime, die dauernd mit del' Atemluft in die Lungen 
gelangen; es kann wohl keinem Zweifel unterliegen, daB dieselben zum groBen 
Teil von in del' Alveolenwand befindlichen Zellen (FR. J. LANGS Septumzellen) 
aufgenommen und vernichtet werden. 

Nun verdanken wir WRIGHT und DOUGLAs4 den Nachweis, daB die Phago
cyten durchaus nicht immer aus eigener Kraft imstande sind, die eindringenden 
Bakterien anzugreifen, sondern daB es dazu in del' uberwiegenden Mehrzahl del' 
Falle einer Mitwirkung von Serumstoffen bedarf, die das Bakterium erst zur 
Phagocytose vorbereiten: es sind das die thermolabilen Opsonine, die sich im 
normalen Serum des Menschen und zahh'eicher darauf untersuchter Tiere (auch 
Kaltbhiter und Wirbellose) finden und denen wir eine uberaus wichtige Rolle 
bei del' Abwehr von Infektionen zuschreiben mussen. 

DaB die von ihnen entdeckte Wirkung des Serums nicht auf einer Stimulierung del' 
Phagocyten, sondern auf einer Veranderung del' Bakterien beruht, bewiesen I¥RIGHT und 
DOUGLAS dureh folgenden Versuch. Sie lieBen frisches Serum einige Zeit auf Staphylokokken 
einwirken und erhitzten die Mischung auf 60 0 • Setzten sie nun Leukocyten zu, so trat, ob
wohl das Serum mit den Leukocyten erst in Beriihrung kam, nachdem cs dureh Erhitzen 
unwirksam geworden war, starke Phagocytose ein, wahrend diese ausbl;eb, wenn das Serum 
auf 60 0 erhitzt wurde, bevor die KOkken zugestezt wurden. 

Das menschliche Serum enthalt solche Normalopsonine gegen zahlreiche 
Bakterien u. a. Typhus-, Paratyphus-, Ruhr-, CholerabaciIlen, Gono- und Meningo
kokken, TuberkelbaciIlen und Staphylokokken. Von Pneumo- und Streptokokken 
werden dagegen nul' avirulente Starn me unter dem EinfluB des opsonischen 
Normalserums (zum Teil auch schon spontan in KochsalzlOsung) gefressen, 
nicht abel' virulente Stamme (UNGERMANN5, ROBERTSON und SIA6 , TODD7 u. a.). 

Besonders beweisend fiir den Zusammenhang zwischen naturlicher Immuni
tat und Opsoningehalt des Serums sind die eingehenden Untersuchungen von 
ROBERTSON und seinen Mitarbeitern8 und von BULL und McKEE9 an Tieren, deren 

1 VINCENT u. ROUGET: Ann. Pasteur 1891, 1; 1892, 385. 
2 LECLAINCHE U. VALLEE: Ann. Pasteur 1900, 202. 
3 BESSON: Ann. Pasteur. 1895, 179. 
4 WRIGHT u. DOUGLAS: Proe. roy. Soc. Lond., Ser. B, 72, 357 (1903); 73, 128; 74, 147, 

159 (1904). 
5 UNGERMANN: Arb. ksl. Gesdh.amt 36, 341 (1911). 
6 ROBERTSON u. SIA: J. of exper. Med. 46, 239 (1927). 
7 TODD: J. of exper. Path. 8, 1, 289 (1927). 
8 ROBERTSON, SIA, WOO, CHEER u. KING: J .. of expel'. Med. 39, 219; 40, 467, 487; 43, 

623, 633; 46, 239; 47, 317; 48, 513 (1924-1928). 
9 BeLL u. McKEE: Amer. J. Hyg. I, 284 (1921). 
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Verhalten gegen die benutzten Pneumokokkenstamme experimentell geprlift 
wurde: wahrend das Serum del' empfindlichen Kaninchen (und des Menschen) 
keine Opsonine gegen einen (fUr Kaninchen und Mause) hochvirulenten Pneumo
kokkus (Typ I) enthielt, fanden sich solche reichlich im Serum der natiirlich 
resistenten Tierarten, namlich Katzen, Hunde, Schafe, Pferde, Schweine und 
Hiihner. Dagegen verhielten sich die Leukocyten der resistenten Tierarten nicht 
andel's wie die del' empfang1ichen; beide vermochten Pneumokokken nur dann 
zu fressen, weIll sie durch ein opsoninhaltiges Serum vorbereitet waren. . 

Weitere mittels des unten (S. 823) beschriebenen "Agitators" durchgefUhrte 
Untersuchungen derselben Autoren zeigen, daB das opsoninhaltige Serum zu
sammen mit Leukocyten in vitro erhebliche Mengen del' fiir die betreffende Tier
art avirulenten Pneumokokken rest10s abtotet; dieselbe Wirkung zeigt in etwas 
geringerem MaB das defibrinierte odeI' mit Citrat versetzte Vollblut, wahrend in 
reinem Serum auch allerkleinste Mengen der Kokken sich ungehemmt vermehren. 
Das gleiche hat TODD 1 in 'WRIGHTS Laboratorium fUr Streptokokken nachgewiesen. 
Man kann also in diesen Fallen aus Opsonin- 'Und Bactericidieversuchen - ent
sprechend dem Grundgedanlcen, von dem WRIGHT ausgegangen ist - in der Tat einen 
RiickschlttfJ attf die Empfanglichkeit des Serumspenders - bzw. auf die Vir-ulenz des 
betreffenden Keimes - machen. 

Die Opsonine sind ebenso wie die Iytischen Serumstoffe (Bakteriolysine, 
Hamolysine) komplexer Natur, d. h. sie bestehen aus einem thermostabilen, 
gegen Erwarmung auf 56-60 0 resistenten und einem therl110labilen Bestandteil, 
der bei dieser Temperatur unwirksam wird. Der letztere, del' seinerseits wieder 
aus mehreren Bestandtei1en2 (Endstiick, Mittelstiick) besteht, ist mit dem Kom
plement identisch, das auch bei del' Bakteriolyse und Hamolyse durch Serum in 
Wirksal11keit tritt. Die hitzebestandigen Stoffe, die bei der Phagocytose durch 
Normalserum l11itwirken, und die als "opsonische Amboceptoren" bezeichnet 
werden, sind dagegen nicht mit den bakteriolytischen bzw. cytolytischen Al11bo
ceptoren zu identifizieren, sondern als Antikorper eigener Art anzusehen. 

AIle diese Versuche beweisen, daB die Leukocyten befahigt sind, volllebens
kraftige Keime, die durch das Serum zur Phagocytose vorbereitet, aber nicht im 
mindesten in ihrer Entwicklungsfahigkeit geschadigt werden, zu vernichten; 
sie zeigen ferner, daB die Wirkung der Opsonine eine vollig andere ist, wie die der 
Bakteriolysine, obwohl in beiden Fallen das Komplel11ent mitwirkt. Es ist daher 
von vornherein wahrscheinlich, daB auch in solchen Fallen, wo ein Normalserum, 
wie z. B. auf Cholera- und Typhusbacillen sowohl stark bactericid wie opsonisch 
wirkt, beide Wirkungen durch verschiedene Serumstoffe vermittelt werden, daB 
wir also hier einerseits bactericide, andererseits opsonische Amboceptoren an
nehmen mussen. Anf Ruhr- und Colibacillen wirkt frisches Menschenserum nur 
wenig, auf Pestbacillcn, Tuberkelbacillen, Maltafieberkokken, Staphylokokken 
und, wie schon ausgefuhrt, auf avirulente Strepto- und Pneumokokken oft gar 
nicht bactericid odeI' entwicklungshemmend, wahrend aIle diese Erreger (und 
eine Reihe anderer) stark opsonisiert werden. Hiernach ist die Opsoninwirkung 
viel nmfassender als die abtotende Wirkung des Normalserums. Wir durfen del' 
Phagocytose abel' auch deswegen eine groBere Bedeutung fUr die natiirliche Im
mnnitat zuschreiben, weil sie den Organismns zugleich vor del' Giftwirkung der 
Erreger schutzt. Diese Wirkung tritt auch dann ein, weIll die Erreger, wie die 
Tuberkel- und die Leprabacillen und anscheinend auch die Staphylokokken in 
den Zellen nicht abgetotet werden; auch hier dUrfen wir daher die Phagocytose 
wohl als vorteilhaft fur den Organism us ansehen. 

1 TODD: Brit. J. exper. Path. 8, 289 (1928). 
2 Vgl. LEDINGHAM u. DEAN: J. of Hyg. 12, 152 (1912). 
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Die Bedeutung der Phagocytose fur die erworbene Immunitat. 
Das klassische Objekt fiir das Studium del' phagocytaren Immunitat bilden 

die Streptokokken- und Pneumokokkeninfektionen; an ihnen hat DENYS in 
Gemeinschaft mit LECLEF, MARCHAND und MENNES zuerst den Nachweis gefiihrt, 
daB im Serum immunisierter Tiere phagocytosebefordernde Antikorper auf
treten, und daB auf ihnen die Immunitat des betreffenden Tieres selbst ebenso 
wie die Schutz- und Heilwirkung seines Serums beruht. Schon vorher hatte 
BORDET1 an Strepto- und TSCHISTOWITSCH2 an Pneumokokken beobachtet, daB die 
Erreger in del' Bauchhohle und in del' Lunge immunisierter Tiere 1ebhaft von Pha
gocyten aufgenommen wurden, wahrend bei unbehandelten Tieren die Phagocy
tose ausblieb; diesen Unterschied hatte, wie oben ausgefiihrt, METSCHNIKOFF 
dadurch erklart, daB die Leukocyten im Ver1auf del' Immunisierung eine Ver
anderung erfahren. Diese Anschauung wider1egten DENYS und LECLEF3 durch ein 
experimentum crucis, indem sie in vitro isolierte (aus del' Brusthohle von Kanin
chen gewonnene) Leukocyten, und zwar solche von normalen wie von immunisierten 
Kaninchen, einerseits in Normal-, andererseits in Immunserum aufschwemmten; 
nunmehr setzten sie Streptokokken hinzu und stellten durch wiederholte mikro
skopische Beobachtung im Ver1auf del' folgenden Stunden das Eintreten odeI' 
Ausbleiben von Phagocytose und gleichzeitig durch Plattenaussaaten die Ver
mehrung bzw. Entwicklungshemmung und Abtotung del' Keime fest. Es ergab 
sich, daB in den Rohrchen, we1che Immunserum enthielten, jedesmal starke 
Phagocytose und Hand in Hand damit Abtotung del' eingesaten Kokken statt
fand, gleichviel ob die zugesetzten Leukocyten von norma1en odeI' immunisierten 
Tieren stamm ten - auch quantitativ war nicht del' mindeste Unterschied zugunsten 
del' Rohrchen mit "Immunleukocyten" zu erkennen -, dagegen trat in den Rohr
chen mit Normalserum keine odeI' eine minimale Phagocytose und Entwicklungs
hemmung ein, gleichviel ob Leukocyten eines Immun- odeI' eines unbehandelten 
Tieres zugegen waren. Also tritt bei der Immunisierung eine Veriinder1tng des 
Serums, nicht aber eine solche der Leukocyten ein - ein Ergebnis, das WRIGHT 
und DOUGLAS spateI' am Menschen bestatigt haben. 

Was die passive Ubertragung del' Immunitat betrifft, so haben NEUFELD und RIlILPAU4 

bewiesen, daB das Immunserum nicht, wie METSCHNIKOFF und seine Schiller angenommen 
hatten, stimulierend auf die Leukocyten, sondern ausschlieBlich auf die Bakterien einwirkt. 
Nach dem Vorgang von EHRLICH und MORGENROTH lieBen sie das Strepto- und Pneumo
kokkenimmunserum einerseits auf die Kokken, andererseits auf die Leukocyten einwirken, 
entfernten dann durch Zentrifugieren und vVaschen das Serum und setzten in Kochsalzlosung 
oder Normalserum aufgeschwemmte Zellen bzw. Koldren zu: waren die Kokken mit dem 
Immunserum in Beruhrung gekommen, so erfolgte lebhafte Phagocytose, wahrend sie vollig 
ausblieb, wenn das Serum aut die Zellen einge"rirkt hatte. 

Daftil', daB die vVechselwirkung ausschlieBlich zwischen dem Immunserum und den 
Bakterien stattfindet, wiihrend die Phagocyten eigentlich nur als Indicator ftil' die an den 
Bakterien stattgefundene Umstimmung dienen, spricht auch die von DENYS und MARCHAND 5 

gemachte und ,rielfach bestatigte Feststellung, daB ein Immunserum die Erreger, gegen die 
es sich richtet, in del' Regel ebenso gut zur Aufnahme durch die FreBzellen einer fremden 
wie del' eigenen Tierart priiparicrt. Sogar Zellen von niederen Wirbeltieren, Echinodermen, 
Wtil'mern, Arthropoden vermogen in vitro Bakterien zu fressen, die durch Warmbltiterserum 
sensibilisiert sind (RUDIGER und D AVIS6); dabei fressen die Leukocyten des Frosches etwa 
gleich gut bei 0-40°, die del' vVarmbltiter am besten bei del' Korpertemperatur ihrer Spezies 
(MADSEN und WULFF7). 

1 BORDET: Ann. Pasteur 11, 177 (1897). 
2 TscmSTowITSCH: Ann. Pasteur 3, 337 (1889); 4, 285 (1890); 5, 450 (1891). 
3 DENYS u. LECLEFF: Cellule n, 177 (1895). 
4 NEUFELD U. RIlIIPAU: Dtsch. med. Wschr. 1904, Nr 40 - Z. Hyg. 51, 283 (1905). 
5 DENYS U. MARCHAND: Bull. Acad. Med. Belg. 1896, 1898. 
6 RUDIGER U. DAVIS: J. info Dis. 1907', 333. 
7 MADSEN U. ·WULFF: Ann. Pasteur 1919. 437. 
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Das Ergebnis eines Phagocytoseversuchs in vitro nach del' DENYSschen 
Technik (in del' Modifikation von NEUFELD und HUNEl) zeigen die Abb. 71 u. 72. 

Welcher Art die Umstimmung ist, die del' Erreger unter dem EinfluB des 
Immunserums erfahrt, dafiir gibt eine Beobachtung von MARCHAND gewisse An
haltspunkte. MARCHAND2 machte die wichtige Feststellung, daB hochvirulente 
Streptokokken im Gegensatz zu avirulenten in Normalkaninchenserum nicht 
gefressen werden, auch dann nicht, wenn sie vorher sorgfaltig gewaschen und durch 
Hitze odeI' Antiseptika abgetotet waren, ihre Resistenz gegen die Phagocytose 
beruht also nicht auf einer Absonderung von Abwehrstoffen (Aggressinen nach 
BAIL) und ist nicht an das Leben del' Keime gekniipft, sondem ist von ihrer 
physikalischen Beschaffenheit abhangig, die durch das Immunserum verandert 
wird. Wie jetzt allgemein angenommen wird, handelt es sich dabei um die Ober

'-
v 

flacheneigenschaften del' 
Bakterienzelle (vgl. unten). 

Die phagocytoseerregen
den Antikorper del' Immun
sera, die von NEUFELD und 
R1MPAU als Tropine (Bak
teriotropine, Hamo- , Cyto
tropine), von den englischen 
Autoren meist als Immun
opsonine bezeichnet wer
den, sind im Gegensatz zu 
den Opsoninen des Normal
serums thermostabil und 
nicht komplexer Natur; 
ihre Wirkung wird daher 
durch Erhitzen auf 56-60° 
nicht abgeschwacht. An 
sich haben diese Stoffe 
keinerlei schadigende Wir
kung; wie BARBER3 nach
gewiesen hat, wachsen ein
zelne Pneumokokken, die 
man mittels eines Mikro-

Abb. 71. Phagocytose von Diphtheriebacillen in inaktivem, . I 
verdlinntem antibacilliirem Kaninchenimmunserum. Inanlpu ators in einen 

Tropfen von reinem unver
diinnten Antiserum bringt, darin ungehemmt aus und teilen sich sogar ebenso 
schnell wie in einem guten Nahrboden, wahrend anderers}lits auch hie l' durch 
Versuche von ROBERTSON und SIA4, TODD5 und HARE6 nachgewiesen ist, daB 
durch Immunserum und Leukocyten zusammen - und ebenso durch das 
(defibrinierte odeI' mit Citrat versetzte) Vollblut - groBe Mengen von maximal
virulenten Pneumokokken in einigen Stunden vollkommen vernichtet werden. 
Diese Versuche liefem zugleich den unwiderleglichen Beweis dafiir, daB in del' 
Tat eine vollige Abtotung von lebenden und maximalvirulenten Keimen inner
halb del' Phagocyten ohne Mitwirkung von bakteriziden Stoffen des Serums 
odeI' Plasmas stattfindet. 

1 NEUFELD u. HUNE: Arb. ksl. Gesdh.amt ~5, 164 (1907). 
2 MARCHAND: Arch. internat. Med. expel'. 1898. 
3 BARBER: J. of exper. Med. 30, 569 (1919). 
4 ROBERTSON u. SIA: J. of exper. Med. 40, 467 (1924). 
5 TODD: Brit. J. exper. Path. 8, 289 (1927). 
6 HARE: Brit. J. exper. Path. 9, 337 (1928). 
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Diese Beobachtungen wurden ermiiglieht durch eine verbesserte Technik1, indem nam· 
lich die mit Serum, Bakterien und Leukocyten beschiekten Riihrehen dureh einen besonderen 
Apparat (ROBERTSONS "Agitator", TODDS "Mixingmaehine") im Brutsehrank bewegt werden, 
so daB ihr Inhalt dauernd hin und her flieBt. Nur so ist es miiglich, die Bakterien in geniigen. 
dem MaBe mit den Leukoeyten in Kontakt zu bringen, urn die Aufnahme samtlicher Keime 
durch Zellen sicherzustellen; ein einzelner Keirn, der der Phagocytose entgeht, wiirde zu einer 
reichlichen Kultur auswaehsen und das Ergebnis triiben. 

Auch bei dem gewiihnlichen Phagocytoseversuch in vitro geht die Phagocytose in der· 
artigen "Misehmaschinen" schneller und intensiver vor sieh als bei der iiblichen Versuehs· 
anordnung, wo je eine kleine Menge, meist 0,05-0,1 cern des (naeh Bedarf verdiinnten) 
Serums mit je einem oder einigen Tropfen <fer. Bakterien - und Leukoeytenaufsehwemmung 
gemischt und die Mischung in kleinen Glasriihrchen sich selbst iiberlassen wird. Die zenen 
senken sich dann alsbald zusammen mit einem Teil der Bakterien zu Boden und schlagen 
sich an der 'Vand des Glases nieder. Immerhin liefert diese einfache Versuchsanordnung fiir 
die meisten Zwecke genUgend klare Ergebnisse, die zuweilen noch verbessert werden, wenn 
man zuerst die Bakterien mit dem Serum digeriert und dann erst die Leukoeyten hinzufiigt. 

Die Bedeutung der Bak· 
teriotropine fiir die erwor· 
bene Immunitat ist bei den 
Strepto. undPneumokokken· 
infektionen besonders klar zu 
erkennen, weil empfangliche 
Tierarten gegen hochviru· 
lente Stamme diesel' Erreger 
gar keine Abwehrkrafte be· 
sitzen; ihr Serum enthalt 
dementsprechend keine Spu. J 
ren von phagocytoseerregen· 
den Stoffen, bei del' Immuni· 
sierung tritt also nicht eine 
Vermehrung schon vorhan· 
dener, sondern eine Bildung 
vollig Heuer Antistoffe ein. 

Gegeniiber vielen ande· 
ren Erregern enthalten da· 
gegen menschliche und tie· 
rische Normalscra, wie oben 
ausgefiihrt, bereits phago· 
cytar wirksame Stoffe, nam· Abb.72. Diphtheriebacillen. Kontrolle im Normalserum. 

lich die thermolabilen Opso. 
nine. Immunisiert man abel' Tiere gegen solche Erreger, z. B. gegen Cholera. 
oder Typhusbacillen, so wird die phagocytosebefordernde Wirkung ihres Serums 
auBerordentlich verstarkt, so daB sie noch in Verdiinnungen von 1: 1000 odeI' 
10000 deutlich in die Erscheinung tritt 2,3. Die Endverdiinnung, in del' noch 
eine (im Vergleich mit Normalserum deutliche) Steigerung der Phagocytose ein· 
tritt, gibt den Titer des Immunserums an. Ein Beispiel fUr die Wirkung abge· 
stufter Serumverdiinnungen geben die Abb.73 u.74. 

Diese ImmlillstofIe sind jedoch im Gegensatz zu den vorher im Normalserum 
vorhandenen thermostabil, und es scheint sich daher auch in diesen Fallen zum 
mindesten in der Hauptsache ebenfalls um eine Neubildung, nicht um bloBe Ver. 
mehrung normaler Antikorper zu handeln. 

1 ROBERTSON u. lVIitarbeiter: J. of exper. Med. 39, 219; 40, 487 (1924). - TODD: Brit. 
J. exper. Path. 8, 1 (1927). 

2 GRUBER u. FUTAKI: MUnch. med. Wschr. 1906, 249. 
3 NEUFELD U. RUNE: Arb. ksl. Gesdhts.amt ~5, 164 (1907). 
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Die nahelicgende Erklarung, daB die opsonischen ~~mboceptoren im Normalserum in 
schwacher Konzentration vorhanden sind und daher einer Verstarkung durch das Komplement 
bedtirfen, wahrend sie im Immunserum konzentriert genug sind, um ftir sich aHein zu wirken, 
ist nicht haltbar: viele Normalsera wirken noch in erheblichen Verdtinnungen opsonisch und 
werden trotzdem beim Erhitzen v6lJjg unwirksam, andererseits wiesen ROBERTSON, SIA und 
WOOl im Serum von Pneumonierekonvaleszenten im Beginn der Krisis Tropine gegen Pneu
mokokken nach, die thermostabil, aber so schwach waren, daB sie nur zur Geltung kamen. 
wenn die Kokkenaufschwemmung mit dem vielfachen Volumen des unverdiinnten Serums 
digeriert wurde. 

Die Ansichten der Autoren tiber das Verhaltnis zwischen Opsoninen und Bakteriotro
pinen gehen aber vorlaufig ebe11so auseinander wie iiber die Frage, ob die Bakteriotropine 
mit den bakteriolytischen Amboceptoren identisch oder von ihnen verschieden sind (vgl. 
hierzu die Monographien von NEUFELD und von LEVADITI). Flir die Verschiedenheit der ge
nannten Antik6rper sprechen vor aHem die Beobachtungen von NEUFELD und BICKEL2 

an Kaninchen, die mit Erythrocyten vorbehandelt willden, und die Untersuchung von NEU
FELD und H tiNE3 an Typhus
kranken; danach treten die 
phagocytaren und die lyti
schen Immunstoffe nicht im
mer gleichzeitig, sondern un
abhangig voneinander auf. 

Die naheliegende V 01'

stellung, daB gifthildende 
Bakterien die Phagocyten 
durch ihr Toxin von sich 

•• fernhalten und daB sie ge-
.. ' fressen werden, wenn das 

• Toxin durch Antitoxin 

• . , 
neutralisicrt wird, ist so
wohl fUr Diphtheriebacil
len wie fur Scharlach
stl'eptokokkcn durch da~ 
Experiment widerlegt. Ob 
Scharlachstl'eptokokkcn 

in N ol'malserum gefressen 
werden oder nicht, hangt 
nicht von ihrem Toxin
bildungsvel'mogen, son
dern ausschlieBlich von 

Abb. 73. Schwache Phagocytose von Meningokokken bei Zusatz von'h d M 
0,0002 Immunserum. 1 rer (an er aus ge-

prmten) Virulenz, d. h. 
ihrer Fahigkeit, sich im Tiel'kol'per zu vermehren, ab (ToDD4 ). Andel'erseits 
wird die Phagocytose von Diphtheriebacillen nul' durch antibakterielle Immun
sera, die mit entgifteten Bakterienleibern hel'gesteIlt sind, bewil'kt, nicht durch 
die antitoxischen Heilsera (LINDEMANN5), vgl. oben Abb. 71 und 72. 

Hiernach miissen wir die Tropine als Immunstoffe et:gener Art 1md die phago. 
cytiire Immunitiit als vollig unabhiingig sowohl von der bactericiden wie von der anti
tox·ischen Immunitiit ansehen. Sic ist offenbar umfassender wie die beiden anderen 
Arten del' spezifi~chen Immunitat, indem sich fast gegen aIle Bakterien, bei denen 
man es versucht hat. phagocytosebefordernde Immunsera haben herstellen 
lassen. 

1 ROBERTSON, SIA u. WOO: J. of exper. Med. 48, 513 (1928). 
2 NEUFELD u. BICKEL: Arh. ksl. Gesdhts.amt 27', 310 (1907). 
13 NEUFELD U. HUNE: Arb. ksl. Gesdhts.amt 25, 164 (1907), 
4 TODD: Brit. J. exper. Path. 8, 289 (1927). 
5 LINDEMANN: Arb. ksl. Gesdh.amt 36, 163 (1911). 
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Von besonderem praktischen Interesse sind die Tropine, auf denen die Wirktmg d.es 
Genickstarreheilserums beruht; sie werden, da hier der Tierversuch versagt, zur Wertbestim
mung des Serums benutzt (NEUFELD 1), vg!. die Abb.73 und 74. 

Ebenso wie gegen Bakterien lassen sich auch gegen tierische Parasiten 
(Trypanosomen) durch entsprechende Vorbehandlung spezifische Tropine erzeu~ 
gen, ferner gegen artfremde Zellen, wie Blutkorperchen und Spermatozoen (Hamo
tropine, Cytotropine). NEUFELD und HANDEL2 gewannen durch Vorbehandlung 
von Kaninchen mit :Milch und HuhnereiweiB Antisera, die die Phagocytose von 
Milchkugelchen bzw. von mit HuhnereiweiB emulgierten Fetttropfchen anregten; 
hier richtet sich der Antikorper gegen die antigenen Stoffe, die in der Casein
hulle der Milchkugelchen und der Haptogenmem bran der Emulsionstropfen 
enthalten sind. Solche Haptogenmem branen haben in biologischer Hinsicht 
nahe Analogien mit den 
Hullschichten der tieri-
schen und pflanzlichen 
Zellen (HOBER3 ). Sie sind 
insofern fur die Betrach
tung immunologischer 
Probleme von Bedeutung, 
als neuere Forschungen 
gezeigt haben, daB die 
Wirkung der Immunsera 
auf die Antigene zu einem 
wesentlichen Teil in einer 
Veranderung der Ober
flacheneigenschaften der 
Zelle zu erblicken ist (vgl. 
S.826). 

Die Bestimmung des op
sonischen Index nach 
VVRIGHT und seine Bedw-

tung jiir die Klinik. 

Zur Bestimmung des 
Opsoningehaltes mensch
licher Sera haben'VRIGHT 
und DOUGLAS4 eine Me-

• 

•• 

Abb. 71. Starke Phagocytose Yon Meningokokken bei Znsatz von 
0,001 Immunserum. 

thode angegeben. die es gestattet, den Phagocytoseversuch mit sehr kleinen 
Mengen von Serum und Leukocyten anzustellen. 

Zur Serumgewinnung nimmt man aus der Fingerbeere des zu untersuchenden Patienten 
mit einer Glascapillare einige Tropfen Blut ab und HiJlt das Serum sich yom Blutkuchen 
abscheiden. In ahnlicher Weise werden die Leukocvten aua dem mit Citrat versetzten Blut 
eines gesunden Menschen durch Zentrifugit'ren gewonnen. Wegen der Einzelheiten del' Metho
dik, fiir die "\iVRIGHT eine minuti6se Apparatur angegeben hat, muE auf WRIGHTS zusammen
fassende Darstellung del' Teclmik4 verwiesen werden, 

Das Untel'suchungsergebnis wird durch Zahlung del' von 100 Leukocyten gefressenen 
Bakterien und nachfolgende ,Division durch 100 festgesteilt. Die so erhaltene "Frel~za.hI" 
des untersuchten ~erums wird in Beziehung gesetzt zu del' "FreBzahl" eines Normalserums. 
Diese Verhaltnisszahl wird als opsomscher Index bezeicbnet. Raben z. B. 100 I-eukocyten im 

1 NEUFELD: Arb. ks!. Gesdh.amt 34, 266 (1910) - Med. Klin. 1905, 1158. 
2 NEUFELD u. HXNDEL: Arb. ks!. Gesdh.amt 28, 527 (1908). 
3 HOBER: Physikalische Chemie del' Zelle und del' Gewebe. 5. Auf!. Leipzig 1922. 
4 WRIGHT u. DOUGLAS: Proc. roy. Soc.Lond. Ser. B 12, 357, vg!. auch WRIGHT: Technik 

von Gummisaugkappe und Glascapillare. Dtsch. Ubers. ,lena 1910. 
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untersuchten Serum 150 Bakterien gefressen, so ist die FreBzahl 1,5; zeigt die gleichzeitig 
mit denselben Leukocyten angestellte Kontrolle mit Normalserum eine FreBzahl von 3,0, so 
ist del' opsonische Index 0,5. 

Von WRIGHT und seiner Schule wurde dem opsonischen Index eine hohe 
praktische Bedeutung zugemessen. Bei Kranken - besonders wurden Staphylo
kokkenkrankheiten und Tuberkulose untersucht - wurde vielfach ein niedriger, 
in anderen Fallen ein unregelmaBig schwankender Index festgestellt. Aus ab
getoteten Bakterien hergestellte Impfstoffe bewirkten eine Steigerung des. op
sonischen Index, deren Hohe und Dauer als MaBstab fUr den Erfolg der Therapie 
angesehen wurde. Leider sind die groBen Hoffnungen, die man fUt Diagnose, 
Prognose und Therapie der Infektionskrankheiten eine Zeitlang hegte, nicht in 
Erfiillung gegangen. Es steht heute fest, daB der opsonische Index nicht nur den 
Gehalt an spezifischen Antikorpern anzeigt, sondern auch von unspezifischen 
Faktoren (Komplementschwankungen) beeinfluBt wird. Auch zeigen Tierver
suche, z. B. von UNGERMANN 1 fiir Tuberkulose, daB ein hoher Grad sowohl von 
natiirlicher wie von erworbener Immunitat nicht immer im opsonischen Index 
seinen Ausdruck findet. Bekanntlich erkranken Rinder nach Einspritzung 
maBiger Dosen von Perlsuchtbacillen an fortschreitender Tuberkulose, wahrend 
sie gegen weit groBere Mengen humaner Tuberkelbacillen resistent sind: trotz
dem fand UNGERMANN den Index des Rinderserums gegen beide Typen gleich. 
Durch Vorbehandlung mit humanen Bacillen kann man Rinder soweit immuni
sieren, daB sie ein Vielfaches der fiir unbehandelte Tiere todlichen Perlsuchtdosis 
vertragen; ein derart immunisiertes Tier zeigte zu del' Zeit, wo seine Immunitat 
experimentell festgestellt wurde, keine Indexerhohung. 

Mechanismus der Phagocytose. 
Nach den alteren Anschauungen geht die Phagocytose so VOl' sich, daB die 

fressende Zelle den aufzunehmenden Korper mittels Pseudopodien bildung um
flieBt und ihn sich so einverleibt. Der Mechanismus del' Phagocytose ware 
demnach wesensverwandt dem der Bewegung del' lebenden Substanz. Die auf
kommende physikalisch-chemische Betrachtung del' Lebensvorgange suchte 
im Wechsel del' Oberflachenspannung das die Bewegung beherrschende Prinzip. 
Erinnert sei an die Modellversuche RHUMBLERS mit einem auf einer Schellack
unterlage wandernden Chloroformtropfen; letzterer - im Wasser befindlich -
"phagocytiert" sogar einen Schellackfaden und rollt ihn ganz ebenso auf, wie 
etwa eine Amobe einen verspeisten Algenfaden. 

In del' Tat konnte gezeigt werden (HAMBURGER2), daB schwache Konzen
trationen fett16slicher Stoffe, ~ie Chloroform, phagocytosefordernd wirken, indem 
sie die Oberflachenspannung del' Hiillschicht der Phagocyten herabsetzen. Pha
gocytoseversuche mit anorganischen Substanzen zeigten jedoch (FENN3 ), daB 
trotz gleicher Oberflachenenergieverhaltnisse der Ausfall bei ungleichem Material 
verschieden ist. Aus einem Gemisch von Kohle- und Quarzpartikelchen werden 
fast ausschlieBlich erstere phagocytiert. Verschiedenartige elektrische Ladung 
ist vielleicht die Ursache des unterschiedlichen Verhaltens. 

So wichtige Aufschllisse uns auch Modellversuche mit anorganischen Sub
stanzen etwa liber den EinfluB der Kollisionshaufigkeit (FENN), der Wasser-

1 UNGERMANN: Arb. ksl. Gesdh.amt 34, 286 (1910). 
2 HAMBURGER: Physikalisch-chemische Untersuchungen tiber Phagocytose. Wies

baden 1912. 
3 FENN: J. gen. Physiol. 5, 311 (1923); The mechanism of phagocytosis. In: JORDAN 

u. FALK: The newer knowledge of bacteriology and immunology. Chicago 1928. 
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stoffionenkonzentration (HAMBURGER u. a.) und anderer Faktoren auf die Phago
cytose gegeben haben, so kannen ,vir doch von ihnen keine Erklarung der uns ja 
in erster Linie interessierenden Phanomene der Phagocytose von Bakterien 
unter Mitwirkung von Serumstoffen erwarten. Es ist daher zu begrliBen, wenn 
in jlingster Zeit Ansatze auch in dieser Richtung gemacht worden sind. 

Rote Blutkarperchen sowie Bakterien (saurefeste Stabchen) erfahren durch 
die Behandlung mit den spezifischen Immunseren Veranderungen der Oberflachen
eigenschaften, deren AusmaB parallel geht mit ihrer Eignung zur Phagocytose. 
Vermehrte Kohasion, veranderte Benetzbarkeit, sowie langsamere Wanderung 
bei der Kataphorese sind Anzeichen einer Minderung der Oberflachenenergie 
und damit wohl Wegbereiter der Phagocytose (FENNl, MUDD2 u. a.). 

REINER und seine Mitarbeiter3 fassen die Wirkung del' Im:munsera auf das 
Antigen im Sinne einer Dehydratation auf; in ihren Versuchen ersetzt Vorbe
handlung roter Blutkorperchen mit Tanninlosung die Wirkung hamolytischen 
Immunserums in bezug auf Agglutination, Hamolyse und Phagocyt9se. In Fort
fiihrung dieser Untersuchungen zeigten NEUFELD und ETINGER-TuLCZYNSKA4 , 

daB auch hochvirulente Pneumokokken - bei denen Spontanphagocytose nicht 
vorkommt - nach Behandlung mit Tanninlosung agglutiniert und phago
cytiert werden. Die gleiche phagocytosefordernde Wirkung auf Pneumokokken, 
Typhusbacillen und rote Blutkorperchen liben auch Salze 4wertiger (Th), 
3wertiger (AI, Fe, Cr, Ce) Kationen sowie von 2wertigen Pb aus, ferner basische 
Farbstoffe wie Methylenblau und Safranin, nicht aber Aceton, Alkohol und 
Formalin; auch saureagglutinierte Bakterien werden nicht gefressen. Hiernach 
dlirften neb en Entquellungs- auch Entladungsvorgange beim Zustandekommen 
del' Phagocytose beteiligt sein. In vivo scheinen diese chemischen Stoffe aber 
nicht die gleiche Wirkung zu entfalten wie spezifische Immunsera. Auch die 
Pracipitation wird neuerdings von Woo OSTWALD und HERTEL5 auf die Entwasse
rung eines Kolloids durch ein starker hydrophiles zurlickgeflihrt; zu dieser An
schauung flihrten Beobachtungen libel' den EntmischungsprozeB bei Gelatine
und Starkesolen. 

Beeinflussung der Phagocytose durch chemische Substanzen. 
In dem uns gebotenen Rahmen war die Phagocytose hauptsachlich in ihrer 

Aufgabe als Abwehrreaktion des Karpers zu schildern. Darliber hinaus hat der 
Phagocytoseversuch mit Leukocyten eine weitergehende Bedeutung ffir die 
Physiologie gewonnen. Bietet er doch die Moglichkeit, unter einfachen Be
dingungen die LebensauBerungen del' Zellelemente auch del' hoheren Lebewesen, 
sowie die Beeinflussung derselben durch Faktoren physikalischer und chemischer 
Natur zu beobachten. 

Als erster hat HAMBURGER6 in klassischen Arbeiten den Phagocytoseversuch 
zu quantitativen Untersuchungen liber den EinfluB auBerer Faktoren auf die 
Zellfunktion herangezogen. Pferdeleukocyten werden in Ringerlosung, in del' 
Kohlepartikel suspendiert sind, gebracht; es wird der Prozentsatz der Leuko
cyten, die sich mit Kohlepartikeln beladen, festgestellt. Die optimalc R,eaktion 

1 FENN: Zitiert auf S. 826. 
2 MUDD u. Mitarbeiter: J. of exper. Med. 49, 779, 797, 815 (1929). 
3 REINER u. Kopp: Z. Immun.forschg 61,397 (1929) und weitere Arbeiten ebenda. 
4 NEUFELD u. ETINGER-TULCZYNSKA: Zbl. Bakter. Orig . .. 4 (1929). 
5 OSTWALD, Woo u. HERTEL: Kolloid-Z. 41, 357 (1927). 
6 HAMBURGER: Physikalisch-chemische Untersuchungen liber Phagocytose. Wies

baden 1912. - HAMBURGER u. DE HAAN: Biochem. Z. 24, 304, 470 (1910). - HAMBURGER 
u. HEKMA: Ebenda 3, 88; 7, 102 (1907); 9, 275 (1908). 
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fiir Phagocytose ist die normale PH. Ersatz des Chlors der Kochsalzlosung durch 
J wirkt stark phagocytosehemmend, durch Br in geringerem MaBe. Ersetzt 
man nach RADSOM1 Na durch K oder Rb, wird die Phagocytose nicht beein
fluBt, wahrend Cs und besonders Li hemmend wirken. Die Ionenanordnungen 
folgen demnach - wenn auch nicht streng - den HOFMEISTERschen lyotropen 
Reihen (HOBER2); die Ionenwirkung auf die Phagocytose diirfte also in Zusammen
hang mit Quellungszustand und Permeabilitat der Zellgrenzschichten stehen 
(HaBER 1. c., GELLHORN3 ). Das Verhalten del' Leukocyten in Losungen del' ver
schiedenen BluteiweiBkorper "wurde von HaBER und KANAI4 untersucht; es er
gab sich, daB Vermehrung des Globulinanteils die Phagocytose fordert, sie ist 
demnach am starksten in Fibrinogen - schwacher in Pseudoglobulin - und am 
geringsten in Albuminlosungen. Da bei entziindlichen Prozessen die Globulin
fraktion vermehrt ist, ist die phagocytosefordernde Wirkung des Globulins von 
groBer Bedeutung. Nicht minder "zweckmaBig" ist die phagocytosebegiinstigende 
Wirkung der Milchsaure (BECHHOLD5 ), die von den Phagocyten infolge ihres 
glykolytischen Vermogens selbst gebildet wird. HaBER erblickt in der phago
cytosefordernden Wirkung del' Globuline zumindest einen Teil del' Wirkung 
del' Opsonine und Tropine; eine Erklarung del' Spezifitat del' phagocytosefordern
den Serumwirkung vermag diese Anschauung allerdings nicht zu geben. 

Eine Reihe von Stoffen, die in starkerer Konzentration Gifte fiir die Leuko 
cyten sind, iiben, wie NEISSER und GUERRINI6 fanden, in geringer Dosis eine an
regende Wirkung auf die Phagocyten aus; zu diesen "Leukostimulantien" 
gehoren u. a. Pepton und besonders Nucleinsaure. Auch Cholesterin ist nach 
WALBUM7 hierher zu rechnen. 

Untersuchungen iiber den EinfluB der Absonderungsprodukte der endo
krinen Driisen gehen von Fragestellungen klinischer odeI' physiologischer Art 
aus. Besonders eingehend ist die Wirkung des Schilddriisenhormons auf die 
Phagocytose untersucht worden. ACHARD, BENARD und GAGNEUX8 stellten fest, 
daB bei Patienten mit Myxodem ein niedriger, bei solchen mit Morbus Basedow 
ein erhohter opsonischer Index besteht. Vitroversuche MARBES 9 bestatigten 
dies en Befund; derselbe AutorlO fand bei hyperthyreotischen Tieren einen phago
cytaren Index von 2,4, bei thyreopriven einen solchen von 0,5. Umfassende 
Untersuchungen ASHERS ll und seiner Mitarbeiter zeigten, daB Schilddriisen
entfernung beim Kaninchen zu einer starken Herabsetzung des Phagocytose
vermogens fiihrt, wahrend Milz-, Ovar- odeI' Hodenexstirpation kaum einen 
EinfluB ausii.bt. Werden solche Tiere mit Schilddriisensubstanz gefiittert, so 
erhoht sich das Phagocytosevermogen wieder bis zur Norm. Fiitterung normaler 
Kaninchen fiihrt zu einer geringen Herabsetzung des FreBvcrmogens del' Leuko
cyten. FLEISCHMANN12 konnte diese Befunde bestatigen; weiter fand er, daB 
Zusatz von Schilddriisensubstanz (Thyreoglandol odeI' Thyreoopton) in vitro 
auf Leukocyten normaler Tiere keine Wirkung ausiibt, wahrend bei den sonst 

1 RADSOM: Arch. neerl. PhysioI. 4, 197 (1920). 
2 HOBER: Physikalische Chemie der Zelle und der Gewebe. 5. Auf I. Leipzig 1922. 
3 GELLHORN: Neuere Ergebnisse der Physiologie. Leipzig 1926. 
4 HOBER u. KANAI: Klin. Wschr. 1923, 209. - KANAI: Pflugers Arch. 198, 401. 1923. 
5 BECHHOLD: Munch. med. Wschr. 1908, 1777. 
6 NEISSER u. GUERRINI: Arb. lnst. exper. Ther. Frankf. 1908, H.4, 1. 
7 WALBUM: Z. lmmun.forschg 7, 544. (1910). 
8 ACHARD, BENARD u. GAGNEUX: C. r. Soc. BioI. Paris 67, 636 (1909). 
9 ~LmBE: C. r. Soc. BioI. Paris 66, 1073 (1909). 

10 MABEE: C. r. Soc. BioI. Paris 66, 432 (1909); 69, 462 (1910). 
11 ASHER: Klin. Wschr. 1924, 308. - ABE: Biochem. Z. 166, 295 (1925). - FURUYA 

ebenda 147, 410 (1924). 
12 FLEISCHlVIANN: Pflugers Arch. 215, 273 (1926) - Erg. PhysioI. 27, 1 (1928). 
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nur schwach phagocytierenden Blutkorperchen thyreopriver Tiere nach Zusatz 
des Hormons Steigerung der Phagocytose erfolgt. 

Die starke Infektionsbereitschaft des Diabetikers war schon friiher mit 
einem herabgesetzten Phagocytosevermogen seiner Blutkorperchen in Verbindung 
gebracht worden. Die Darstellung des Insulins ermoglichte dann die exakte 
Priifung dieser Frage. In der Tat bewirkt Insulin in vivo wie in vitro Steigerung 
der Phagocytose (BAYER und FORM 1). Hingegen erfolgt keine Beeinflussung 
derselben durch den Antagonisten des Insulins, das Adrenalin (JosuE und PAlL
LARD2 ). 

Die Vitaminarbeiten der letzten Jahre haben ergeben, daB Beziehungen 
zwischen Infektionsbereitschaft und Ernahrung bestehen. Wieweit durch 
Vitaminschaden das Phagocytosevermogen betroffen wird, ist mehrfach Gegen
stand der Untersuchung gewesen. WERKMAN3 findet Herabsetzung des Phago
cytosevermogens bei Mangel an A-Vitamin, in geringerem MaBe auch bei Mangel 
an B. Ahnlich beschreiben PARRINO und LEPANT04 schwaches Phagocytose
vermogen C-frei ernahrter Meerschweinchen sowie B-frei ernahrter Tauben; 
nach Darreichung von Vitamin steigt das Phagocytosevermogen wieder an 
(PARRINO und SCARPELLA5 ). 

Die bei der Phagocytose beteiligten Zellformen. -
Phagocytosebeobachtungen in Gewebskulturen. 

Die Einteilung der an der Phagocytose beteiligten Zellen nach METSCHNIKOFF 
in Mikrophagen und Makrophagen laBt sich im groBen und ganzen auch heute 
noch aufrechterhalten. Den Hauptanteil an der Gruppe der Mikrophagen haben 
die neutrophilen, polymorphkernigen Leukocyten des stromenden Blutes und der 
Exsudate; auch die eosinophilen Leukocyten werden hierher gerechnet. Den 
J\lIikrophagen schrieb METSCHNIKOFF die Fiihrerrolle bei der Vernichtung in den 
Organismus eingedrungener Bakterien zu. 

Die Makrophagen soliten besonders zur Beiseiteschaffung von toten Zellen, 
Zelltriimmern sowie zur Resorption und im Experiment auch zur Phagocytose 
lebender Zellen dienen. Die Makrophagen sind genetisch eine durchaus unein
beitliche Gruppe, nur ein sehr kleiner Teil derselben befindet sich im Blut, auch 
in Exsudaten treten sie in groBerer Menge erst auf, wenn die akute Entziindung 
in eine mehr chronische iibergeht. Ihr Mutterboden ist das System der fixen 
Makrophagen (METSCHNIKOFF), das sich im wesentlichen mit dem deckt, was wir 
heute reticulo-endotheliales System nennen. 

Auch von einem andern Blickpunkt aus ist ja dieses System in den letzten 
Jahren fiir den Immunitatsforscher von groBem Interesse ge"worden. Haben 
doch BIELING6 und seine Mitarbeiter gezeigt, daB das Reticuloendothel der Ur
sprungsort der Antikorper ist. 

Versuche, Antikorperbildungsvermogen und Phagocytose durch diese Zellen 
isoliert zu untersuchen, scheinen deshalb von besonderem Interesse. Die Gewebe
ziichtung hat uns hier die gewiinschte Methodik zur Verfiigung gestellt. So 
kounte BLOOM7 feststellen, daB Makrophagen der Lunge normaler Kaninchen 

1 BAYER u. FORM: Dtsch. med. 'Vschr. 1926, 784, 1338. 
2 JOSUE u. PAILLARD: C. r. Soc. BioI. Paris 68, 657 (1910). 
3 WERKrvIAN: J. info Dis. 32, 263 (1923). 
4 PARRINO u. LEPANTO: Boll. 1st. sieroter. milan. 6 (1925). 
5 PARRINO u. SCARPELLA: Riv. Pat. spero 2, 22 (1927). 
6 BIELING u. ISAAK: Z. exper. Med. 28 (1922). 
7 BLOOM: Arch. Path. a. Labor. Med. 3, 608 (1927). 
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in der Gewebekultur nur ausnahmsweise zugesetzteTaubenblutkorperchen fressen; 
setzt man aber etwas Serum eines mit Taubenblut vorbehandelten Kaninchens zu, 
so erfolgt lebhafte Pnagocytose. Gewebsmakrophagen immunisierter Kaninchen 
fressen dagegen zugesetzte Taubenblutkorperchen ohne Immunserumzusatz. 

Von LOEWENTHAL und MICSEH1 wurde das Verhalten von Gewebsmakro
phagen aus der Milz normaler und immunisierter Kaninchen gegenuber Pneu
mokokken untersucht. Sie fanden, daB die Makrophagen der Milz normaler 
Kaninchen avirulente Pneumokokken nur in Gegenwart von frischem Normal
serum, virulente nur unter dem EinfluB von spezifischem Immunserum aufneh
men; die Milzmakrophagen verhalten sich also ebenso wie die Leukocyten aus 
dem Blut und aus Exsudaten. Makrophagen der Milz immunisierter Kaninchen 
phagocytierten dagegen - im Gegensatz zu den Exsudat- und Blutleukocyten 
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Abb. 75. Fiinf Tage in vitro geziichtete Makrophagen der Milz eines gegen Pneumokokken immunisierten 
Kanillchens. Lebhafte Phagocytose nach Zusatz virulenter Pneumokokken. 

vorbehandelter Tiere - sowohl avirulente wie virulente Pneumokokken ohne 
jeden Serumzusatz (vgl. Abb.75). Sie verloren aber diese Fahigkeit, wenn sie 
nach Verlauf von mehreren Tagen in der Gewebskultur umgebettet worden sind; 
sie verhielten sich dann wie die Makrophagen normaler Tiere. 

Von einer Reihe von Autoren ist del' Nachweis geftihrt worden, daB Gewebskulturen, 
die reticulo-endotheliale Elemente enthalten, die Fahigkeit besitzen, Antik6rpel' gegen ein 
zugesetztes Antigen zu bilden. So beobachteten CARREL und INGEBRIGTSEN2 die Bildung von 
spezifischen Hamolysinen gegen Ziegenblut in Kulturen von Lymphknoten und Knochenmark 
von Kaninchen, PRZYGODE3 die Entstehung von Pracipitinen gegen Pferdeserum und von 
Typhusagglutininen in IVlilzzellen des Kaninchens, SCHILF4 die Bildung von Choleralysinen, 
:MEYER u. LOEWENTHAL; von Typhusagglutininen in Gewebssttickchen von Kaninchenmilz 
und Lymphdrtisen; del' h6chste Agglutinintiter wurde dabei bereits am 3. Tage erreicht und 
nach dem 5. Tage erfolgte keine Neubildung von Antik6rpern mehr. MEYER und LOEWENTHAL 
zeigten, daB auch Kulturen del' Milchflecken des Netzes die Fahigkeit haben, Antik6rper zu 
bilden. Da diese nur Makl'ophagen und Fibroblasten enthalten, Reinkulturen von Fibl'o
blasten abel' kein Antik6l'perbildungsverm6gen zeigten, so war dam it del' Beweis geliefert, daB 
hier nul' die Makrophagen, also Elemente des reticulo-endothelialen Systems, die Antik6rpel'
bildner sind. 

Hiernach enthaIten also die Makrophagen immunisierter Tiere spezifische 
Antikorper, in unserem Fall Tropine. Ob sie dadurch schon befahigt werden, 

1 LOEWENTHAL u. MrCSEH: Z. Hyg. "0, 150 (1929). 
2 CARREL u. INGEBRIGTSEN: J. of expel'. Med_ 15, 287 (1912). 
3 PRZYGODE: Wien. klin. Wschr. 1913,841; 1914,201. 
4 SCHILF: Zbl. Baktel'. 191, 219 (1926). 
5 MEYER u. LOEWENTHAL: Z. Immun.forschg 54, 409 (1928). 
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die virulenten Pneumokokken zu fressen, oder ob sie diese Antikorper zunachst 
nach auBen abgeben, wo sie dann von den Pneumokokken verankert werden, ist 
nach den bisherigen Versuchen nicht zu entscheiden. 

1m ersteren Fan wiirde es sich um eine Veranderung phagocytarer Zellen im 
Verlauf der lmmunisierung handeln, wodurch dieselben befahigt wiirden, viru
lente Erreger, die fiir die Zellen des normalen Tieres unangreifbar sind, zu fressen 
und zu vernichten; damit ware also, zum ersten Male, ein Vorgang festgestellt, 
wie er METSCHNIKOFF bei Ubertraglmg seiner Phagocytentheorie auf die erworbene 
lmmunitat vorgeschwebt hat. Dann wiirde aber die Zelle ihre Fahigkeit nur 
dem darin enthaltenen spezifischen Antikorper verdanken, der entsprechend der 
Theorie EHRLICHS intracellular entsteht und spater in das Blut und die Korper
safte iibergeht, - auch hier ware der Gegensatz zwischen der humoralen und der 
cellularen Theorie iiberbriickt. 
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Zusammenfassende Darstellungen. 
". HAUSMANN, W.: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 58 (1907) - Handbuch 
der pathogenen Mikroorganismen. Hrsg. von KOLLE u. WASSERMANN. Jena: G. Fischer -
Handbuch der pathogenen Protozoen. Hrsg. von PROWAZEK. Leipzig - Handbuch der 
experimentellen Pharmakologie. Hrsg. von HEFFTER. Berlin: Julius Springer. - LEWIN: 
Die Nebenwirkungen der ArzneimitteI. 3. Auf I. Berlin 1899. - JOEL, ERNST: Zur Patho
logie der Gewohnung. Ther. Gegenw. 1923, NovemberjDezember-Heft. - KUNKEL, A. J.: 
Handbuch der Toxikologie. Jena 1899. - GUNN, J. A.: Cellular Immunity: Congenital and 
acquired tolerance to non·protein substances. Physiologic. Rev. 3, 41 (1923). 

A. Eillleitullg. 
Die Giftgewohnung einzelliger Organismen, hoherer Tiere und des Menschen 

bildet den Gegenstand des vorliegenden Kapitels. 
Sowohl der Begriff " Gift" , wie der "Gewohnung" bediirfen zunachst einer 

kurzen Erlauterung, um eine Abgrenzung des Gebietes zu ermoglichen. 
FaBt man den Begriff "Gift" allgemein, im Sinne eines schadigenden Agens, 

so fallen hierunter nicht nur die Gifte, die vermoge ihrer chemischen Qualitat zu 
mehr oder minder schweren Funktionsanderungen del' Zelle fiihren, sondern 
auch die von einem physikalischen Agens gesetzten Schadigungen. Diese letzteren 
sind hier auBer Betracht gelassen, so daB unter Giften in dem hier angewandten 
Sinne zunachst einmal nur chemische Agenzien anorganischer und organischer 
Natur verstanden sind. 

Von organischen Giften sind die Gifte noch abzutrennen, die ihrer Natur 
nach EiweiBkorper darstellen. Bekanntlich tritt die Immunitat gegen Toxine 
und Bakterien oder iiberhaupt gegen EiweiBsubstanzen dadurch ein, daB im Blut 
des Warmbliiters und in den Zellfliissigkeiten spezifische Gegenkorper gebildet 
werden. Bei Giften nichteiweiBartigen Charakters fehlt eine solche Antikorper
bildung; del' Grund del' Resistenzsteigerung gegen diese beruht auf anderen Ur
sachen, wie weiter unten ausgefiihrt werden soll. 

Was den Begriff "Gewohnung" anbelangt, so verstehen wir darunter clie 
verminderte Reaktion odeI' Reaktionsfahigkeit von Lebewesen gegeniiber einem 
Gift, mit dem clas Individuum kiirzere ocler langere Zeit in Kontakt gewesen ist. 
Teleologisch betrachtet handelt es sich hierbei um einen ZweckmaBigkeitsvor
gang: del' Organismus reagiert auf die abnormen, unphysiologischen Reize 
qualitativ ocler quantitativ anclers in einer Weise, claB cliese Reize den Organism us 
nicht mehr so stark schacligen. Daraus resultiert dann eine relative erworbene 
Giftfestigkeit. Der Gruncl fiir eine solche kann auf verschieclenen Ursachen 
beruhen: verminclerte Resorption, beschleunigte Ausscheidung, erhohte Zer
storung cles Giftes oder Herabsetzung del' Empfindlichkeit entweder einzelner 
Organe odeI' des gesamten Organismus. 

Bei del' Einteilung des Stoffes wurde so vorgegangen, daB zunachst die Gift
gewohnung von Protozoen besprochen wurde, sodann die von Bakterien und 
Hefe. Den zweiten Teil bildet die Gewohnung hohere1' Tiere und des Menschen 
an Gifte anorganischer und organischer N atur. 

Von der alteren Literatur sind nur die grundlegenclen Arbeiten angefiihrt, 
weitere Angaben finden sich in cler Abhandlung von HAUSMANN! "Die Gewohnung 
an Gifte" aus dem Jahre 1907. Die neuere Literatur wurde moglichst vollstandig 
bearbeitet; dabei wurden vor allem diejenigen Gewohnungen beriicksichtigt, 
die experimentell gestiitzt sind. 

1 HAUSMANN, W.: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 58 (1907). 
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B. Gewohnung bei Einzelligen. 

I. Protozoen. 
Bei der Giftgewohnung von Protozoen miissen in erster Linie die klassischen 

Untersuchungen EHRLICHS und seiner Schule genannt werden. Vorausgeschickt 
sei hier, daB nach Ansicht des Referenten die tatsachliche Existenz der EHRLICH
schen Chemoreceptoren nicht erwiesen ist. Doch ist dies insofern gleichgiiltig, 
als es sich dabei weniger urn die Frage der eigentlichen Existenz dieser Korper 
handelt, als vielmehr urn ein Mittel, sich eine moglichst plastische V orstellung von 
den sich abspielenden Vorgangen zu machen, also urn eine Art Arbeitshypothese. 
Als ordnendes Prinzip haben sich die Chemoreceptoren sehrgut bewahrt; es ist 
auch bisher nicht gelungen, der EHRLICHSchen Theorie eine ihr ebenbiirtige An
schau ungsweise gegenii berzustellen. 

EHRLICH hatte in gemeinschaftlicher Arbeit mit FRANKE, ROHL und BROW
NING festgestellt, daB es durch Verfiitterung von Fuchsin gelingt, Naganatrypano
somen lange Zeit aus dem Blut der infizierten Mause zum Verschwinden zu 
bringen. Nach Wochen erschienen dieselben jedoch wieder und konnten durch 
eine zweite Fuchsinfiitterung abermals beseitigt werden. SchlieBlich kam aber 
ein Zeitpunkt, in dem die freien Intervalle immer kiirzer wurden, bis schlieBlich 
der Erfolg der Fiitterung ganz ausblieb. Die Frage. ob diese Erscheinung auf 
einer Gewohnung des vVirtskorpers und daraus resultierender erhohter Zerstorung 
des Fuchsins oder auf einer Anderung der Empfindlichkeit der Parasiten beruhe, 
lieB sich dadurch entscheiden, daB die Trypanosomen von einem derartigen 
Tier auf andere normale Mause iibertragen und diese dann mit Fuchsin behandelt 
wurden. Dabei stellte sich hera us , daB die Parasiten in der Tat eine erhohte 
Resistenz gegen Fuchsin erlangt hatten. Die Fuchsinfestigkeit war vererbbar 
und konnte sich durch viele hundert Passagen hindurch ungeschwacht erhalten. 
Sie war aber nicht etwa der Ausdruck einer allgemeinen ResistenzerhOhung schadi
genden Einfliissen gegeniiber, sondern erwies sich als spezifisch gerichtet, und 
zwar, wie die weiteren Untersuchungen EHRLICHS1 und seiner Mitarbeiter FRANKE, 
ROHL und BROWNING ergaben, gegen die ganze Gruppe der chemothempeutisch 
1J'irksamen Substanzen, denen der betreffende Farbstoff angehOrte. So konnten feste 
Rassen geziichtet werden 1. gegen Benzidinfarbstoffe, 2. gegen Farbstoffe der 
Triphenylmethanreihe, 3. gegen die Derivate der Phenylarsinsiiure. 

Der Mechanismus der Arzneifestigkeit. bei Trypanosomen beruht nach EHR
LICH 2 darauf, daB in den Trypanosomen bestimmte chemische Gruppierungen, 
Chemoreceptoren, vorhanden sind, welche zu bestimmten Arzneistoffen eine 
gewisse spezifische Affinitat besitzen. So gibt es Receptoren, die zu dem Radikal 
des dreiwertigen Arsens Verwandtschaft haben, wieder andere, die charakte
ristische Gruppierungen, die den basischen Triphenylmethanfarbstoffen eigen 
sind, oder aber die Gruppe der Trypanrotfarbstoffe an sich reiBen. Die kiinst
lich erzeugte Festigkeit ist nun darauf zuriickzufiihren, daB die Aviditat der 
Receptoren zu den betreffenden Gruppierungen allmahlich immer mehr bis zu 
einer gewissen Grenze herabgemindert wird. Dem erreichbaren Grade der kiinst-

1 EHRLICH, P.: Chemotherapeutische Trypanosomenstudien. Berl. klin. Wschr. 190')', 
233, 280, 310, 341. - BROWNING, C.: Chemotherapy in Trypanosome Infections. J. of Path. 
J~, 166 (1908) - Experiment. Chemotherapy in Trypanosome Infect. Brit. med. J. 1907, 
16. Nov. 

2 EHRLICH, P.: tiber die neuesten Ergebnisse der Trypanosomenforschung. Arch. 
Schiffs- u. Tropenhyg. 13, Beiheft, 91 (1909). - EHRLICH, P. U. R. GONDER: Chemotherapie. 
Handb. d. pathog. JVfikroorganismen 3, 337 (1913). Hrsg. von KOLLE u. 'VASSERMANN -
Experimentelle Chemotherapie. Prowazeks Handb. d. pathog. Protozoen 1,752. Leipzig 1914. 
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lichen Festigung sind indessen dadurch Schranken gezogen, daB die trypanociden 
Mittel auch toxisch auf den Wirtskorper wirken. Die hochste Stufe ist dann 
erreicht, wenn die Parasitotropie gegeniiber der Organotropie 0 geworden ist. 
Von dieser Grenze an nimmt der Parasit nichts mehr von dem Arzneimittel auf 
und damit ist die Moglichkeit einer weiteren Steigerung, die ja nur auf der Auf
nahme des zugefiihrten Chemikales beruhen kann, ausgeschlossen. Wenn es ge
liinge, Trypanosomen in Nahrmedien fortzuziichten, so ware es gut denkbar, 
daB die Festigung noch bedeutend gesteigert werden konnte. Reagensglasversuche 
sind nur in der Weise moglich, wie sie NEVEN1 unter EHRLICHS Leitung angestellt 
hat: Mischung von trypanosomenhaltigem Blut mit den verschiedenen Chemi
kalien und mikroskopische Feststellung der Immobilisienmg oder Abtotung der 
Parasiten. Mit Hille dieser Anordnung kann man die Resistenz eines Ausgangs
stammes mit der eines gefestigten gegeniiber trypanociden Agenzien vergleichen. 
Nach NEVENS Untersuchungen ist zur Abtotung der gegen Arsen gefestigten 
Stamme je nach dem Grad der Gewohnung eine lO-lOOmal so hohe Konzen
tration notig als zur AbtOtung des Ausgangsstammes. Bei diesen Mischversuchen 
ergab sich nun weiter, daB die fiinfwertigen Arsenverbindungen (z. B. Atoxyl), 
obgleich sie im Tierkorper sehr stark trypanocid wirken, in vitro keinen nennens
werten EinfluB auf die Parasiten ausiiben. Dagegen tOten Derivate der Arsenil
saure, in denen das fiinfwertige Arsen in das ungeRattigte dreiwertige iibergefiihrt 
ist, die Trypanosomen schon in den allerextremsten Verdiinnungen. EHRLICH 
deutet dies so, daB der Arsenoceptor nur auf das dreiwertige Arsen eingestellt 
ist und nur solches zu verankern vermag. Auch im Tierkorper wirken nach seiner 
Auffassung die fiinfwertigen Arsenverbindungen nicht als solche, sondern erst ihr 
Rednktionsprodukt, das dreiwertige Arsen, eine Anschauung, die auch VOEGTLIN2 

nnd Mitarbeiter vertreten. 
DaB die Giftfestigkeit eine allgemeine Eigenschaft aller Individuen eines 

Stammes ist, geht aus Versuchen von OEHLER3 hervor, der Einzelleniibertragungen 
bei Trypanosomen vornahm. Es gelang ihm, einen derartigen, aus einem Einzel
individuum hervorgegangenen Stamm von Trypanosoma Brucei bei Behandlung 
mit Salvarsan im Wirtskorper so weit zu festigen, daB die Salvarsanempfindlich
keit schlieBlich nur noch den 12. Teil der Anfangsempfindlichkeit betrug. 

Die ferneren Untersuchungen EHRLICHS zeigten bald, daB das ganze Problem 
der Arzneifestigkeit weit komplizierter ist, als es zuerst den Anschein gehabt 
hatte. Bei der Priifung eines gegen p-Amidophenylarsinsaure (Atoxyl) gefestigten 
Trypanosomenstammes auf seine Festigkeit gegen andere Arsenikalien ergab sich, 
daB dieser zwar gegen eine Reihe anderer Arsenverbindungen unempfindlich war, 
so gegen die p-Oxyverbindung, gegen die Harnstoffverbindung, die Benzyliden
verbinduug und eine Reihe von Saurederivaten, nicht aber gegen Arsenophenyl
glycin uud andere Arsenikalien, die das Radikal del' Essigsaure enthalten. Erst 
nach systematischer Behandlung mit Arsenophenylglycin gelang es, auch gegen
iiber dieser Substanz die Festigung zu erzielen. Durch arsenige Saure indessen, 
die nach EHRLICH die groBte Aviditat zu den Arsenoceptoren besitzt und auch 
trotz Einziehung der Receptoren noch wie "die BeiBzange auf den Stummel" 
angreift, war der Stamm noch leicht abzutoten. Es gelang erst nach jahrelanger 
Arbeit, einen weiteren Stamm zn ziichten, der auch gegen dieses fest war. 

1 NEVEN, OT'l'O: tiber die vVirkungsweise der Arzneimittel bei Trypanosomiasis. Inaug.
Dissert. Bern 1909. 

2 VOEGTLIN, CARL U. H. W. SMITH: Quantitative studies in chemotherapy. J. of 
Pharmacol. 15, 475 (1920). 

3 OEHLER: Zur Gewinnung reiner Trypanosomenstiimme. Zbl. Bakter. I Orig. 70, no 
(1913). 
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Wenn sich somit Ausnahmen in der Gruppe der Arsenikalien ergeben hatten, 
flO zeigte sich andererseits auch, daB die Festigung der Parasiten gegen die eine 
Gruppe der trypanociden Heilmittel auch eine erhohte Resistenz gegen Chemi
kalien mit sich brachte, die einer ganz anderen Kategorie angehorten. Weitere 
Untersuchungen ergaben namlich, daB Arsenstamme auch gegen Farbstoffe yom 
orthochinoiden Typus (Pyronin-Acridin- und Oxazinreihe) fest waren, d. h. daB 
der Arsenoceptor auch mit diesen reagierte ("orthochinoide Zwinge"). Ja der 
Pyroninfarbstoff festigte sogar starker und schneller - KUDICKE1 gelang es durch 
einmalige Behandlung mit Acridin einen Trypanosomenstamm arsenfest zu 
machen - als manche Arsenikalien. Interessant ist dabei, daB es mit einigen 
dieser Farbstoffe gelang, die Verminderung der Aviditat auch dem Auge sichtbar 
zu machen2 • Wahrend sich namlich normale Trypanosomen sehr schnell noch 
wahrend des Lebens farbten und bald in den Farb16sungen abstarben, drang der 
Farbstoff in die arsenfesten Stamme vital uberhaupt nicht ein und die Parasiten 
blieben viel langer am Leben. Erst nach dem Absterben farbten sie sich. 

Auch an den Blepharoblasten der Trypanosomen kann eine Arzneifestigkeit 
demonstriert werden (LEUI'OLD3 ): bei Entfaltung seiner trypanociden Wirkung 
fiihrt Trypaflavin zu einem Verlust derselben. Liegt dagegen ein arsenfester 
Stamm vor, so bleibt diese Wirkung aus, und umgekehrt fehlt auch bei trypa
flavinfesten Stammen die Arsenwirkung auf die Blepharoblasten. Diese Ver
anderung ist aber doch bis zu einem gewissen Grade spezifisch, denn gegen Anti
mon oder Bayer 205 gefestigte Trypanosomen verlieren ihre Blepharoblasten 
genau so wie normale, wenn sie mit Arsen in Kontakt gebracht werden. 

Die Arsenfestigkeit bedingt ferner auch noch eine Unempfindlichkeit der 
Trypanosomen gegen Ant·imon. So konnten MORGENROTH und HALBERSTATTER4 

durch ausschlieBliche Behandlung mit Arsacetin einen Naganastamm zuchten, 
der gleichzeitig mit maximaler Festigkeit gegen dieses Mittel auch eine maximale 
Festigkeit gegen Brechweinstein aufwies. Nach Aussetzen der Arsacetinbehand
lung ging die Antimonfestigkeit verloren, wahrend die Resistenz gegen Arsazetin 
sich nicht nachweisbar anderte. Durch einmalige Behandlung mit Brechweinstein 
konnte die Antimonfestigkeit im vollen Umfange wiedergewonnen werden. Eine 
lJ'estigung gegen Antimon hatten fruher schon MESNIL und BRIMONT5 erzielt 
und dabei gefunden, daB der Trypanosomenstamm auch im Mischversuch in 
vitro sehr resistent gegen Antimon war. Zum gleichen Resultat gelangte auch 
N EVEN6 • Indessen stimmen die Erfahrungen aller Autoren, die sich mit Vel'suchen 
uber eine Festigung von Trypanosomen gegen Antimon beschaftigt haben, darin 
uberein, daB durch Behandlung mit Brechweinstein allein ohne vorhel'gehende 
Behandlung mit Arsenverbindungen eine irgendwie erhebliche Resistenz nicht 
gewonnen werden kann7 • Von Interesse ist, daB eine, wenn auch vol'ubel'gehende 
Beeinflussung del' Antimonempfindlichkeit durch eine an sich nicht trypanocide 

1 KUDICKE: Beitrage zur Biologie der Trypanosomen. ZbI. Bakter. I Orig. 61, 113 
(1911). 

2 GONDER, R.: Handbuch der pathogenen Mikroorganismen 3, 337 (1913). Hrsg. von 
KOLLE u. vV ASSERMANN. 

3 LEUPOLD, F.: Die Bedeutung der Blepharoblasten als Angriffspunkt chemothera
peutischer Substanzen. Z. Hyg. 104, 641 (1925). 

4 MORGENROTH, J. u. J. HALBERSTATTER: Zur Kenntnis der Arzneifestigkeit der 
Trypanosomen. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 15, 237 (1911). 

5 MESNlL u. BRlMONT: Sur une race de Trypanosomes resistant it l'emetique. C. r. 
Soc. BioI. Paris 64, 820 (1908) - Ann. lnst. Pasteur 22, 856 (1908); 23, 129 (1909). 

6 NEVEN, OTTO: Uber die vVirkungsweise der Arzneimittel bei Trypanosomiasis. lnaug.
Dissert. Bern 1909. 

7 MORGENROTH, l.: Uber Anpassungserscheinungen bei Mikl'oorganismen. Med. Klin. 
1912, Nr 35. 
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Tantalverbindung, das Kaliumhexatantalat, hervorgerufen werden kannl, eine 
Erscheinung, die MORGENROTH als "Chemoflexion" bezeichnet und die im Gegen
satz zu der im Laufe von Wochen zu erreichenden Arzneifestigkeit sich binnen 
kiirzester Zeit vollzieht. Diese ungemein rasche Umwandlung hat im Grunde 
genommen mehr Ahnlichkeit mit der Serumfestigkeit der Trypanosomen, bei der 
sich die erworbene Unempfindlichkeit gegen spezifische Antikorper gleichfalls 
nach ganz kurzer Beriihrung mit diesem einzustellen vermag. Die durch Chemo
flexion bedingte Anderung ist im Gegensatz zur Arzneifestigkeit von kurzer Dauer 
und bildet sich nach einer begrenzten Anzahl von Generationen zuriick (J. MOR
GENROTH). Ein pl6tzliches Eintreten der Arzneifestigkeit durch einmalige Be
handlung mit einem Arzneistoff hat auch EHRLICH2 festgestellt, und zwar durch 
Behandlung mit Derivaten der Phenylarsinsiiure z. B. mit einem Kondensations
produkt aus p-Oxymetaamidophenylarsenoxyd + Resorcylaldehyd und als 
"mutative Festigung" bezeichnet. 

Aus dem bisher Gesagten erhellt, daB es drei Wege gibt, die zur Arznei
festigkeit der Trypanosomen fiihren: 1. eine durch eine lange Reihe von Generationen 
hindurch fortgesetzte Behandlung mit Arzneistoffen, 2. eine schnelle durch ortho
chinoide Farbstoffe und 3. eine mutative Festigung (EHRLICH), Ohemoflexion 
(MORGENROTH). 

Eine gewisse Ergiinzung hat die EHRLICHsche Receptorentheorie durch die 
neuesten Arbeiten VOEGTLINS3 und seiner Mitarbeiter erfahren. Sie waren zu 
salvarsanfesten Trypanosomenstammen dadurch gelangt, daB sie als Passagetiere 
Ratten verwandten, die zuvor subletale Salvarsandosen erhalten hatten. Die 
bereits nach wenigen Passagen eingetretene Festigkeit bezog sich auch auf andere 
organische Arsenverbindungen; sie war aber nur durch solche auszu16sen, die yom 
Wirtskorper eine Zeitlang retiniert werden (Salvarsan), wahrend verhaltnis
miiBig schnell ausscheidbare Substanzen wie Atoxyl, Arsacetin, Tryparsamid und 
andere fiinfwertige As-Verbindungen bei dieser Methode keine Resistenzsteigerung 
bewirkten; mit anderen Worten: es geniigen die im Wirtskorper zuriickgehaltenen 
minimalen Salvarsanmengen, um die Trypanosomen gegen das Gift zu festigen. 
In weiteren Versuchen ergab sich die beachtenswerte Tatsache, daB ein durch 
Rattenpassage gefestigter Trypanosomenstamm seine normale Empfindlichkeit 
gegen Salvarsan zuriickerhalt, wenn er durch Kaninchen oder Runde hindurch
geschickt wird, um bei Riickimpfung auf Ratten nach einer Reihe von Passagen 
die hiiher erlangte Toleranzsteigerung erneut zu erreichen. Anderungen des 
Milieus werden von VOEGTLIN fiir diese Erscheinungen verantwortlich gemacht, 
die den Stoffwechsel und vielleicht auch die Permeabilitat der Parasiten beein
flussen. Ahnliche Erfahrungen hatten schon MESNIL und BEAUMONT4 bei Uber
impfung eines atoxylfesten Trypanosomenstammes von Mausen auf Ratten 
gemacht: auch hier war bei Anderung des Passagetieres eine Abschwachung der 
Toleranzsteigerung zu verzeichnen gewesen. Jedenfalls diirfte auch dem Wirts
organismus und damit dem Nahrboden der Parasiten eine groBere Rolle zu
kommen, als man bisher anzunehmen gewohnt ist. 

Zur Erklarung der Arzneifestigkeit ist ofters die Frage der "natiirlichen Aus
lese" in Erwagung gezogen worden. Dieser Begriff bedeutet, daB derselbe Stamm 

1 MORGENROTH, I.: TIber die neuere Entwicklung del' Chemotherapie. Bel'. dtsch. 
pharmaz. Ges . • 917. - MORGENROTH, I. U. F. ROSENTHAL: Experimentell-therapeutische 
Studien bei Trypanosomeninfektionen. Z. Hyg. 68, 506 (1911). 

2 EHRLICH, P. U. R. GONDER: Chemotherapie. Handb. d. pathog. Mikroorganismen 
3, 351. 2. Aufl. Hrsg. von KOLLE u. WASSERMANN. Fischer 1913. 

3 VOEGTLIN, C., H. DYER U. W. MILLER: On Drug-Resistance of Trypanosomes with 
particular Reference to Arsenic. J. of Pharmacol. 23, 55 (1924). 

4 MESNIL u. BEAUMONT: Ann. lnst. Past. 22, 856 (1908). 
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von Individuen mit verschiedener Giftempfindlichkeit gebildet wird und daB bei 
Kontakt mit dem Gift die empfindlicheren abgetotet werden, wahrend die relativ 
unempfindlicheren del' Giftwirkung trotzen. Bei Erhohung del' Dosen wiirde 
dann immer ein gewisser, besonders resistenter Teil iibrigbleiben, del' dann zur 
Fortentwicklung del' Parasiten dienen wiirde. Moglicherweise konnte gerade das 
Alter del' verschiedenen Parasiten eine Rolle spielen odeI' auch Ve.rschiedenheiten 
des Nahrmediums. Derartige Einfliisse sind an und fiir sich nicht ganz von del' 
Hand zu weisen, denn auch bei Abtotungskurven von Desinfektionsmitteln beob
achtet man, daB bei einer gewissen Giftkonzentration nicht plotzlich alle Para
siten abgetotet werden, sondern ein Teil iiberlebt. Andererseits abel' diirften 
diese individuellen Unterschiede doch nicht einen so hohen Grad erreichen, daB 
dadurch Resistenzsteigerungen gegen ein Mehr-, ja Vielfaches del' urspriinglichen 
abtotenden Grenzkonzentration erreicht werden. 

Schwierig zu beantworten ist die Frage nach dem Mechanismus, durch den die 
verminderte Giftempfindlichkeit zustande kommt. Fiir Permeabilitatsanderungen 
bestehen keine eindeutigen Anhaltspunkte, und so ist VOEGTLIN geneigt, eine Star
kung del' natiirlichen Abwehrkrafte gegen das Gift anzunehmen. Er denkt hier
bei VOl' allem an Protoplasmabestandteile mit gewissen Sulphhydrilgruppen 
(Cystein, Glutathion), die als Ubertrager von aktivem Wasserstoff im Zellstoff
wechsel eine wichtige Rolle spielen. Eine Vermehrung diesel' Sulphhydrilgruppen 
wiirde die Parasiten zu einer erhohten Entgiftung von Arsenikalien befahigen. 
Diese Annahme erfahrt eine experimentelle Stiitze durch den von VOEGTLIN er
brachten Nachweis, daB Arsenoxyde (von del' Formel R· As = 0) ihre Gift
wirkung auf Trypanosomen verlieren, wenn gleichzeitig Glutathion odeI' Cystein 
zugefiihrt wird. Auch mit andern TatsachenlaBt sich VOEGTLINS Hypothese gut 
in Einklang bringen: die gleichzeitige Resistenzsteigerung gegen orthochinoide 
Farbstoffe konnte auf del' Uberfiihrung derselben in ihre Leukobasen durch die 
Sulphhydrilgruppen beruhen. 

Was die Dauer del' Arzneifestigkeit anbelangt, so wurde eingangs schon 
erwahnt, daB sie sich durch viele Trypanosomengenerationen hindurch erhalt, 
ohne daB die geringste Anderung sich dabei einstelltI. Dagegen bringt nach 
GONDERS Untersuchungen2 an Trypanosoma Lewisii die Befruchtung in del' 
Rattenlaus, dem natiirlichen Ubertrager del' Parasiten, die Festigkeit zum Ver
schwinden. 

Interessante Beobachtungen iiber die DUTchbrechung deT ATzneifestigkeit 
verdanken wir MORGENROTH. Derselbe hatte in Gemeinschaft mit ROSENTHAL3 

Trypanosomen gegen Chinin und seine Derivate Hydrochinin und Athylhydro
cuprein (Optochin) in vivo wie in vitro gefestigt. Bei lang anhaltender Chinin
behandlung war dabei eine Chininfestigkeit aufgetreten, die sich in 15 Passagen 
konstant erwies, wahrend es in manchen Fallen schon nach einmaligem Kontakt 
zur Ausbildung einer "Halbfestigkeit" kam, die durch ein Zuriickschlagen zur 
normalen Empfindlichkeit nach wenigen Passagen charakterisiert war. In ein
zelnen Fallen gelang es nun, die bestehende Chininfestigkeit durch Behandlung 
mit Salvarsan odeI' Brechweinstein zu durchbrechen, wobei sogar eine Chinin
iiberempfindlichkeit resultierte. Ahnlichen Erscheinungen werden wir spateI' beL 
del' Arzneifestigkeit von Bakterien begegnen. 

1 EHRLICH, P.: Uber Chemotherapie. Zbl. Bakter. I Orig. 50, Beiheft, 94 (1911). 
2 GONDER, R.: Untersuchungen iIber arzneifeste Mikroorganismen. Zbl. Bakter. I Orig. 

G1, 102 (1911). 
3 MORGENROTH, I. u. F. ROSENTHAL: Experimentell-therapeutische Studien bei Trypano

someninfektionen, 3. Mitt. Z. Hyg. n, 501 (1912). 
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Zu erwahnen sind hier noch die neuesten Untersuchungen libel' das Trypano
somenmittel "Bayer 205". MAYER und ZEISS! sprachen sich zuerst dahin aus, 
daB es nicht mit Sicherheit gelinge, auch nicht durch wiederholte Behandlung 
mit kleinen Dosen "Bayer 205"-feste Stamme von Trypanosoma Brucei equi
perdum, gambiense odeI' rhodesiense zu erhalten. KLEINE und FISCHER2 dagegen 
beobachteten eine schnelle Gewohnung von Nagana-Trypanosomen, mit denen 
sie Mfen infiziert hatten. Ebenso gelangte FREUND3 zu einem hochgradig und 
andauernd gegen ,,205" resistenten Naganastamm, del' zugleich auch gegen 
Trypanblau fest war. Nach del' Ansicht von MORGENROTH ist die Festigkeit 
deshalb sehr schwer zu demonstrieren, weil das Mittel spezifisch die Fahigkeit 
del' Trypanosomen, serumfest zu werden, d. h. in einen Rezidivstamm liber
zugehen, vernichtet. 

AuBel' den Trypanosomen lassen sich auch andere Protozoen an Gifte ge
wohnen. Die Anpassung an Anderungen des Salzgehaltes del' Umgebungsfllissig
keit sei hier nur gestreift4 • Die Resistenzsteigerungen konnen hier auBerordent
lich hohe Grade erreichen. 

Als ein Beispiel hierfiir sei nur angefiihrt, daB ENGELIVIANN Seewasserprotozoen an 
einen Salzgehalt von 10%(!) gewohnen konnte. Franzosische Forscher haben sogar in salz
gesattigten Tiimpeln ElsaB-Lothringens, auf deren Grund sich eine Schicht von Salzkrystallen 
befand, le.J?ende Flagellaten gefunden. Bei diesen Anpassungserscheinungen handelt es sich 
um eine Anderung der osmotischen Eigenschaften. 

Die ersten Versuche libel' die Frage, ob sich in Analogie gegen Anderungen 
des osmotischen Druckes auch gegen Gifte eine Resistenzsteigerung erzielen 
lieBe, stammen von DAVENPORT und NEAL5 • Es gelang ihnen, Stentorien gegen 
Sublimat und Ohinin so zu festigen, daB sie z. B. nach einem zweitagigen Aufent
halt in einer 0,00005proz. SublimatlOsung viermal solange Zeit einer todlichen 
Sublimatmenge widerstanden als die in gewohnlichem Brunnenwasser befind
lichen. Sehr grlindliche Versuche hat ferner NEUHAUS6 mit Kolpidien und Para
macien angestellt; ihr Wert wird indessen dadurch etwas beeint,rachtigt, daB die 
Zlichtung del' Infusorien in del' GiftlOsung zum Zwecke del' Angewohnung nur 
wenige Tage betrug. Bei langerer Dauer del' Vorbehandlung waren die Resul
tate wohl noch eklatanter ausgefallen. Bei Kolpidien konnte NEUHAUS eine 
Festigung gegen arsenige Saure (organische Arsenpraparate wie Arsacetin er
wiesen sich als zu wenig toxisch) nicht erzielen, wohl abel' gegen Antimon. Para
macien zeigten schon nach wenigen Tagen eine deutliche Erhohung ihrer Resistenz 
gegen arsenige Saure. Bei den Versuchen mit Sublimat ergab sich die bemerkens
werte Tatsache, daB nul' bei Vorbehandllmg mit ganz verdlinnten Losungen eine 
Festigung eintrat, wahrend die Vorbehandlung mit starkeren Konzentrationen 
odeI' mit Arsacetin zu einer ausgesprochenen Empfindlichkeitssteigerung gegen
libel' Quecksilber fiihrte. Den hochsten Grad del' Festigung el'reichte NEUHAUS 

1 MAYER, M. u. H. ZEISS: Versuche mit einem neuen Trypanosomenheilmittel (Bayer205) 
bei menschen- und tierpathogenen Trypanosomen. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 24,257 (1920). 

2 KLEINE u. FISCHER: Bericht iiber die Priifung von "Bayer 205" in Afrika. Dtsch. 
med. Wschr. 1922, 1693; 1923, 1039. 

3 MORGENROTH, I. u. R. FREUND: Uber die vVirkungsweise von "Bayer 205" bei der 
experimentellen Trypanosomeninfektion der Maus. Klin. vVschr. 1924, 53. 

4 COHN, FERD., MASSART, BALBIANI, GRUBER, vgl. HAUSMAN~: Die Gewohnung an 
Gifte. Erg. Physiol. 6, 65 (1907), und weitere Literatur bei NEUHAUS: Versucheiiber Ge
wohnung an Arsen, Antimon, Quecksilber und Kupfer bei Infusorien. Arch. intel'llat. 
Pharmacodynamie 20, 393 (1910). 

5 DAVENPORT und NEAL: On the Acclimatisation of Organisms to Poissonous Chemical 
Substances. Arch. Entw.mechan. 2, 564 (1896). 

6 NEUHAUS: Versuche iiber Gewohnung an Arsen usw. bei InfuBorien. Arch. internat. 
Pharmacodynamie 20, 393 (1910). 
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gegen Kupfer und zwar gegen das Doppelsalz Kupferoxydnatriumtartrat. Die 
in diesem Fall beobachtete relative Unempfindlichkeit hielt er aber nicht fiir eine 
spezifische, da auch ein mit Arsen vorbehandelter Stamm eine gewisse Festigkeit 
gegen Kupfer, aufwies. Ahnliche Versuche hat JOLLOS1 an Paramacien mit arse
niger Saure angestellt. Er ziichtete die Kulturen wahrend mehrerer W ochen unter 
Einwirkung von etwa der Halite der gerade todlichen Dosis und steigerte dallll 
in regelmaBigen Intervallen die Konzentration fiir kurze Zeit bis iiber die tod
liche Dosis hinaus, um sie nach Abtotung eines groBen Teils der Paramacien 
wieder herabzusetzen. Auf diese Weise erhielt er fiinf arsenfeste Stamme. Wah
rend die Anfangsstamme stets bei einer Konzentration von 0,8-1,1 auf lOO As20 a 
innerhalb 48 Stunden zugrunde gingen, konnten durch dieses monatelang fort
gesetzte Verfahren Stamme gewonnen werden, die noch gegen 3-3,5: lOO resistent 
waren. Ein sechster giftfester Stamm, der sich "spontan" aus einer durch Hin
zufiigung einer etwas zu groBen Giftmenge gebildet hatte, vertrug sogar noch die 
Konzentration von 5: 100, ohne erkennbar geschadigt zu sein. Die Arsenfestig
keit der Paramacien blieb etwa 7 Monate lang unverandert bestehen, von da ab 
klang sie langsam ab und erreichte nach lOl/2 Monaten wieder die Norm. 

Das Problem, ob Malariaparasiten gegen Chinin eine erhohte Resistenz 
gewinnen kOllllen, ist noch scharf umstritten. Wahrend viele Autoren das V or
kommen einer Ohininfestigkeit vollig ablehnen, glauben andere besonders aus 
Kriegserfahrungen heraus auf ein sehr haufiges Vorkommen dieser Erscheinung 
schlieBen zu sollen. Mit Recht hebt MUHLENS2 hervor, daB vieles, was in der 
Literatur mit "Chiningewohnung" oder "Ohininabstumpfung" und als "Ohinin
resistenz" oder "Ohininfestigkeit" bezeichnet wird, eigentlich gar nicht unter 
diese Begriffe paBt und daB eine Chininfestigkeit unter Umstanden dadurch 
vorgetauscht werden kann, daB die Abwehrtatigkeit des Organismus (Immun
korperproduktion) infolge auBerer Umstande (Unteremahrung u. dgl.) herab
gesetzt ist. TEICHMANN3 sowie NEusCHLosz4 glaubten, die relative Ohinin
unempfindlichkeit von Malariaparasiten darauf zuriickfiihren zu sollen, daB bei 
langerem Ohiningebrauch die Chininausscheidung im Ham infolge erhohter 
Zerstorung abnehme, und daB infolgedessen die zur Abtotung der Parasiten im 
Blute notige Giftkonzentration nicht mehr erreicht werde. Ihre Resultate wurden 
aber von verschiedenen Seiten angegriffen und widerlegt5 . 

Eine Entscheidung dariiber, worauf das in vielen Fallen beobachtete Versagen 
der Ohinintherapie zuriickzufiihren ist, diirfte wohl jetzt noch nicht moglich sein. 
Der ~xperimentelle Beweis fiir eine durch direkte Blutiiberimpf~tng iibertragbare 
Chininfestigkeit der Malariaparasiten - in Analogie der Arsenfestigkeit der 
Trypanosomen - ist bisher noch nicht erbracht. MUHLENS und KIRSCHBAUM6, 

die derartige Versuche an Paralytikern anstellten, kamen zu dem Resultat, daB 

1 JOLLOS: Experimentelle Untersuchungen an Infusorien. Z. Abstammgslehre 12, 14 
(1914) - BioI. Zbl. 33, 222 (1913). 

2 MUHLENS, PETER: Die Plasmodien. Handb. d. pathog. Protozoen, S. 1592. 10. Lief. 
Hrsg. von PROWAZEK t, fortgeftihrt von NOLLER. Leipzig 1921. 

3 TEICHMANN: Klinische und experimentelle Studien tiber die Chiningewohnung. Dtsch. 
med. Wschr. 1911, 1092. 

4 NEUSCHLOSZ: Uber die kombinierteNeosalvarsan-Chinintherapie bei tropischer Malaria. 
MUnch. med. Wschr. 1911, 1217, 1284. 

5 GIEMSA u. HALBERKAlII: Ubcr das Verhalten des Chinins im menschlichen Organismus. 
Dtsch. med. Wschr. 1911, 1501. --:. SCHOLZ: Zur Frage der Chiningewohnung. Ebenda 
1918, 965. - HARTMANN ~. ZILA: Uber die sog. Chiningewohnung. lVIiinch. med. Wschr. 
1911, Nr 50. - EUGLING: Uber die Chininfestigkeit der Malariaparasiten. Wien klin. vVschr. 
1918, 1341. 

6 MUHLENS, P. U. "\V. KIRSCHBAUM: Parasitologische und klinische Beobachtungen bei 
kiinstlichen Malaria- und RecurrensUbertragungen. Z. Hyg. 94, 1 (1921). 
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eine "sicher iibertragbare Chininfestigkeit sich nicht nachweisen lieB, indem 
andere Passagen des gegen Chinin scheinbar widerstandsfahigen Stammes prompt 
auf Chinin reagierten". 

In vitro dagegen ist eine Chininfestigung bei verschiedenen Protozoen 
6fters ge1ungen. So haben GIEMSA und PROWAZEK1 Kolpidien an Chinin gew6hnen 
k6nnen, ebenso EUGLING. Die Festigung ging bei Ubertragung der gew6hnten 
Protozoon in giftfreies Medium schnell wieder verloren und war auf die nachsten 
Generationen nicht iibertragbar. Analoge Untersuchungen stellte NEUSCHLOSZ2 

an Paramacien an. Auch hier wurde durch langsame Steigerung der Giftkon
zentration eine hochgradige Festigkeit gegen Chinin erzielt, was NEUSCHLOSZ 
auf eine gesteigerte Chininzerstorung zuriickfiihrte. Aus den seiner Arbeit bei
gefiigten Tabellen ist zu ersehen, daB der Chiningehalt der L6sung, in der die 
Paramacien sich aufhielten, bei normalen nur im Durchschnitt um 4,5 % bei 
Chiningew6hnten dagegen um 80% abnahm. Interessant ist, daB durch Hinzu
fiigen von an sich unschadlichen Mengen von NaaAs03 die Chininfestigkeit ge
brochen werden konnte, wobei in Parallele damit auch die Chininzerst6rung wie
der zuriickging. Dieses eigentiimliche Verhalten k6nnte den im Jahre 1911 von 
BILFINGER3 erhobenen Befund erklaren, der durch Salvarsan die Chininfestig
keit eines Malariastammes aufheben konnte. Ahnliche Erfahrungen hatten, wie 
friiher erwahnt, MORGENROTH und ROSENTHAL an Naganatrypanosomen gemacht. 

Versuche iiber Gew6hnung von Protozoen an Farbstoffe hat NEUSCHLOSZ4 

angestellt. Er behandelte Paramacien durch mehrere Wochen mit steigenden 
Konzentrationen von Methylenblau, Trypanblau und Fuchsin und verglich dann 
ihre Empfindlichkeit gegen eben diese Farbstoffe mit der von normalen Para
macien. Die gew6hnten Protozoen blieben in den betreffenden Farb16sungen 
annahernd doppelt so lange am Leben, als die ungew6hnten. Zu ahnlichen Er
gebnissen fiihrten Versuche, die der gleiche Autor5 an Paramacien mit Arsen 
und Antimon anstellte. Die mit Arsen oder Antimon vorbehandelten Infusorien 
lebten in der Gift16sung erheblich langer als normale. Eine Festigung gegen Anti
mon brachte auch gleichzeitig eine solche gegen Arsen mit sich, wahrend die 
Empfindlichkeit fiir Trypanblau durch die Vorbehandlung nicht geandert wurde. 
Die erworbene Resistenzsteigerung solI dabei auf einer Uberfiihrung des giftigen 
dreiwertigen Arsens und Antimons in die ungiftige fiinfwertige Form beruhen. 
Bei der Wichtigkeit dieses Befundes waren Nachpriifungen sehr erwiinscht. 

Bei den den Trypanosomen in pathogenetischer Hinsicht nahestehenden Spiro
chaten ist eine Arzneifestigung ungleich schwerer zu erreichen; von manchen 
Seiten wird das Vorkommen einer solchen sogar in Abrede geste11t6 • Es lassen 
sich jedoch immerhin Anhaltspunkte dafiir finden, daB eine Festigung experimen
tell erzielbar ist. So gelang es GONDER7 als erstem, eine erh6hte Resistenz gegen 

1 GIEilISA, G. u. PROWAZEK: Wirkung des Chinins auf die Protistenzelle. Arch. Schiffs
u. Tropenhyg. 191~, Beiheft, 88. 

2 N EUSCHLOSZ, S.: Das Wesen der Chininfestigkeit bei Protozoen. Pfliigers Arch. 176, 
223 (1919). 

3 BILFINGER: tiber Beeinflussung der Chininfestigkeit durch Salvarsan bei Malaria. 
Med. Klin. 1911, 486. 

4 NEUSCHLOSZ, S.: Die Festigkeit der Protozoen gegen Farbstoffe. Pfliigers Arch. 
178, 61 (1920). 

5 NEUSCHLOSZ, S.: Das Wesen der Festigkeit von Protozoen gegen Arsen und Antimon. 
Pfliigers Arch. 178, 69 (1920). 

6 Literatur bei NATHAN: Uber salvarsanresistente Syphilis. Klin. Wschr. 19~7, 2147 
u.2194. 

7 GONDER, R.: Untersuchungen iiber arzneifeste Mikroorganismen. Zbl. Bakter. I Orig. 
6~, 168 (1912) - Experimentelle Studien iiber Spironema Gallinarum. Z. Immun.forschg 
~1, 309 (1914). 
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Salvarsan zu erzeugen. Die Festigung trat nach ganz allrnahlicher und vorsich
tiger Steigerung der Dosen im Tierkorper ein und blieb auch in lO-20 Mause
passagen ohne Kontakt mit Salvarsan unverandert erhalten. Sie verschwand 
auch nicht bei Passage durch Zecken, die natiirlichen Ubertrager der Spironemen. 
Den Unterschied gegenuber den arsenfesten Trypanosomen, bei denen ja die Festig
keit durch Befruchtung in der Rattenlaus ge brochen wird, fiihrt GONDER darauf zu
ruck, daB die Spirocha ten in der Zecke keine Amphimixis durchmachen wie die Try
panosomen in der Rattenlaus. Einer neueren Arbeit von HOFFMANN und ARNUZZI1 

ist zu entnehmen, daB die im menschlichen Korper vorhandene hochgradige Sal
varsanresistenz bei Uberimpfung der Parasiten auf Kaninchen verloren geht. 

Gegenuber Quecksilber konnte OPPENHEIM2 eine deutliche Resistenzsteige
rung nachweisen. 1m Blut von Patienten, die sich gegen Hg~Behandlung refrak:
tar verhielten, waren die Spirochaten in vitro selbst durch Zusatz von Sublimat 
in 1 proz. Konzentration bei einer Einwirkungsdauer von 1 Stunde nicht zu be
einflussen, wahrend sie im Beginn der Kur schon durch 1%0 Sublimat nach 
kurzer Zeit abgetotet worden waren. Zu ahnlichen Resultaten gelangte vor kurzem 
FANTL3 • Es bleibt indessen die Frage, ob die Hg-Festigkeit in diesen Fallen 
nicht der Ausdruck einer allgemeinen Resistenzsteigerung der Spirochaten war. 
ZIEMANN4 halt es fur moglich, daB es sich bei den gegen Hg-Behandlung refrak
taren Fallen weniger um eine Gewohnung def Spirochaten handelt, als vielmehr 
darum, daB eine schon vorher bestehende sehr groBe Widerstandsfahigkeit der 
betreffenden Rasse vorliegt. 1ndessen sprechen Versuche mit Spirochaten
kult1lren doch auch fiir die erste Moglichkeit. So haben AKATSU und NOGucm5 

Reinkulturen von Treponema pallidum, Treponema microdentium und Spiro
chaeta refringens an den Zusatz steigender Mengen von Salvarsan, Neosalvarsan, 
Sublimat und LUGoLscher Losung zu Ascitesorganbouillon gewohnt. Die beiden 
ersteren vertrugen nach 3-4 Monaten das 51/ 2fache, Spir. pall. das 3fache der 
ursprunglich tolerierten Dosis. Gegen Sublimat war die erreichte Giftfestigkeit 
noch wesentlich hoher: sie betrug bei Treponema pall. schon nach lO W ochen 
das 35-70fache, bei Trep. microdentium das 10fache und bei Spirochaeta re
fringens das 30fache der urspriinglichen. Auf giftfreies Medium gebracht, verloren 
die Spirochaten nach einigen Uberimpfungen diese Eigenschaft. 

Gegen Wismut scheint nach den Untersuchungen von GIEMSA6 bei der 
Spirochaeta pallida nur eine begrenzte, spater stationar bleibende Gewohnung 
einzutreten, die auch beim Ubertragen auf andere Tiere erhalten bleibt. 

Wie bei dem Problem der Chininfestigkeit der Malariaplasmodien schon 
hervorgehoben wurde, ist die Frage, ob eine erhohte Widerstandsfahigkeit der 
Krankheitserreger tatsachlich vorliegt, nicht leicht zu entscheiden. Es mehren sich 
die Stimmen7 , die spezielle an den alteren Untersuchungen die Rolle der reinen 

1 HOFFMANN ll. ARNUZZI: Experimentelle Untersuchungen uber salvarsanresistente 
Syphilisspirochaten. Dts<!)1. med. Wschr. 1927, Nr 2. 

2 OPPENHEIl\i, M.: Uber Hg-Festigkeit del' Syphilisspirochaten. Wien. klin. Wschr. 
1910, 1307. 

3 FANTL, GUSTAV: Zur Frage del' Giftfestigkeit del' Spirochaten. Dermat. \Vschr. 
70, 86 (1920). 

4 ZIEMANN, H.: Zum Problem del' Resistenz del' Syphilisspirochaten. Dtsch. med. 
Wschr. 1921, 1483. 

5 AKATSU U. NOGucm: Die Giftfestigkeit von Spirochaten gegen Arsen-, Quecksilber
und Jodverbindungen in vitro. J. of expel'. Med. 25, 349. 

6 GIEMSA, G.: LaBt sich die Spirochaeta pallida an Wismut gewohnen? Munch. med. 
Wschr. 1925, 377. 

7 Vgl. daruber das Referat von I. MORGENROTH: "Die Bedeutung del' Variabilitat 
del' Mikroorganismen fUr die Therapie", gehalten auf del' 10. Tagung del' Dtsch. Ges. f. 
Mikrobiol., Gottingen 1924. Zbl. Bakter. I Orig. 93, Beiheft, 94 (1924). 
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Passivitat des Wirtskorpers in Abrede stellen und nicht nur bei der Chininfestig
keit der Malariaparasiten, sondern auch z. B. bei der Quecksilber- oder Salvarsan
festigkeit der Spirochaten1 auch dem Wirtsk6rper eine entscheidende Rolle zu
sprechen wollen. Die erhohte Resistenz der Krankheitserreger soIl zum Teil 
dadurch vorgetauscht werden, daB die aktive Abwehrtatigkeit des die Erreger 
beherbergenden Organismus abnimmt. Das wird auch zweifellos in einer Reihe 
von Fallen zutreffen, besonders dann, wenn durch die Intoxikation der ganze 
Organismus stark geschadigt ist; andererseits wfude man aber zu weit gehen, 
wenn man das Vorkommen einer echten Resistenzsteigerung von Protozoen gegen 
Gifte vollig leugnen wollte. 

Die Entscheidung, welche Schuld an dem Zustandekommen der vermin
derten Giftempfindlichkeit dem Wirtskorper zukommt und inwieweit die Krank
heitserreger selbst beteiligt sind, ist aber unter Umstanden auBerordentlich 
schwierig. 

II. Bakterien. 
Uber Gewohnung von Bakterien an Gifte liegen zahlreiche Arbeiten vor. 

Bei den alteren Untersuchungen wurden die verschiedensten Gifte den Nahr
boden von Bakterien zugesetzt und durch allmahliche Steigerung der Giftkon
zentration eine Festigung zu erzielen gesucht. Die Resultate waren wechselnd. 
In vielen Fallen trat nur ein geringer Grad von Resistenzsteigerung ein, ofters 
wurde allerdings auch eine erstaunlich hohe Anpassungsfahigkeit festgestellt. 
Es muB indessen hervorgehoben werden, was auch REICRENBACH2 ausgesprochen 
hat, daB der Begriff der Festigkeit oft in ganz verschiedenem Sinne von den ein
zelnen Autoren gebraucht wird. Einmal wird danmter die Unempfindlichkeit 
gegen entwicklungshemmende Einflusse eines Mittels verstanden, ein anderes Mal 
Resistenz gegen abtotende Kraft. Infolgedessen sind die Angaben uber die Mog
lichkeit, Bakterien gegen ein Gift zu festigen, zum Teil widersprechend und zwar 
je nachdem, ob als Prmstein die Entwicklungshemmung oder die abtotende Wir
kung genommen ist. 

Auch muB wohl nach den neuesten Feststellungen MORGENROTRS 3 unter
schieden werden zwischen einer echten Festigung und einer sog. Pseudofestigung. 
Die erstere zeichnet sich durch eine Spezifitat in chemischer Hinsicht aus, wah
rend die Pseudofestigung hierin ohne schade Spezifitat ist und als Folge des un
spezifischen Virulenzsturzes angesehen werden muB. Dieser Virulenzsturz be
dingt dann Anderungen in der Reaktion auf Gifte. 

KOSSIAKOFF4 hat wohl als erster versucht, 1YIilzbrandbakterien an Borax, 
Borsaure und Sublimat zu gewohnen. Die Unterschiede zwischen normalen und 
vorbehandelten waren aber geringfiigig (bei Sublimat Z. B. lag die wachstums
hemmende Konzentration fur ungewohnte Milzbrandbakterien bei 1 :20000, bei 
gewohnten bei 1: 14000). DANysz5 beobachtete bei ahnlichen Versuchen, daB 
die Milzbrandbakterien sich mit einer Schleimhulle umgaben. Analoge Erschei
nungen traten auch bei Immunisierung gegen Rattenserum auf. Der Autor 

1 NATHAN: Uber salvarsanresistente Syphilis. Klin. Wschr. 1927, 2147 u. 2194. 
2 REICHENBACH: Diskussionsbemerkung auf del' 10. Tagung d. dtsch. Vel'. f. Mikrobiol. 

in GOttingen 1924. Zbl. Bakter. I Orig. 93, Beiheft, 115 (1924). 
3 MORGENROTH, I.: Die Bedeutung del' Variabilitat del' JYIikroorganismen fiir die 

Therapie. Referat auf del' 10. Tagung d. Dtsch. Vel'. f . .M:ikrobiol. in Gottingen 1924. Zbl. 
Bakter. I Orig. 93, Beiheft, 94 (1924). 

4 KOSSIAKOFF, M. G.: De la propriete que possedent les microbes de s'accomoder aux 
milieux antiseptiques. A=. Inst. Paste11I I, 465 (1887). 

5 DANYSZ: Immunisation de la bacteridie charboneuse. Ann. Inst. Paste11I 14, 649 
(1900). 
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glaubt darin eine Abwehrvorrichtung sehen zu miissen, die den Eintritt des Giftes 
in die Bakterienleiber hindert. Nach neueren Untersuchungen von KOHNE! 
konnen diese Bakterien auch gegen Salvarsan deutlich gefestigt werden; ameri
kanische Autoren2 berichteten VOl' kurzem auch von Resistenzsteigerungen gegen
iiber Farbstoffen del' Tripheny1methanreihe. 

An Typhus- und Paratyphusbacillen sind Versuche iiber Gewohnung an 
Arsen lmd Ohinin angestellt worden. Die bis zu einem gewissen Grade mogliche Re
sistenzsteigerung erfolgt dabei nicht gleichmi:Wig progressiv, sondern in Etappen. 
MARKS3 gelang es nach dreijahriger Arbeit einen Paratyphusstamm gegen arsenige 
Saure so weit zu festigen, daB die eben noch das Wachstum ermoglichende Gift
konzentration von 1: 27000 auf 1: 3500 ansteig; gleichzeitig mit del' Arsenfestig
keit erwarb del' Stamm aucheine solche gegen Antimon . . Dieselbe war sogar 
wesent1ich hoher, denn wahrend del' Ausgangsstamm eben noch auf einem Anti
monagar von 1: 12000 gewachsen War, vertrug del' arsenfeste die Konzentration 
von 1: 250. Die Resistenzsteigerung gegen Antimon betrug also das 40fache, 
gegen Arsen das 8fache. An Ohinin erfolgt nach HANDEL und BARTHLEIN4 
die Anpassung von Typhus- und Paratyphuskulturen ebenfalls etappenweise. 
Diese Autoren stellten llach 2 Jahren eille Resistenzsteigerullg bei Typhus bis 
zum 28fachen, bei Paratyphus bis zum 14fachen del' urspriinglich tolerierten 
Giftkonzentration fest. Die relative Unempfindlichkeit gillg allmahlich wieder 
zuriick und zwar anscheinend in del' gleichell zeitlichen Stufenfolge, in del' ur
spriinglich auch die Gewohnung erfolgt war. Gegell Sublimat und Phenol 1aBt 
sich bei Typhusbacillen nach den Versuchen von JUNGEBLUT5 und REGENSTEIN6 

nul' eine geringe Resistenzsteigerung erzielen, die bei langerer Ziichtullg sogar in 
das Gegenteil umzuschlagen vermag. 

REGEN STEIN untersuchte ferner die Anpassung von Oolibacillen an Sublimat 
und Phenol. Auch bei diesen Bakterien war nur eine schwache Steigerung del' 
Toleranz zu beobachten (innerhalb 21/2 Monaten Gewohnung an das 1,3fache von 
Phenol und das 1,6fache von Sublimat). Nach Versuchen von ALTMANN und 
RAUTH7 treten beim Zusatz von Carbolsaure zu Nahrboden beim Bacterium Coli 
Veranderungen auf, die sich mit Hilfe del' Immunitatsreaktionen nachweisen 
lassen. KLEIN8 konnte eine etwas hohere Giftfestigkeit gegen Carbolsaure bei 
Colibakterien erzielen (6fache del' urspriinglich tolerierten Giftkonzentration), 
gegen Malachitgrun sogar eine sehr ausgesprochene (das 100fache del' urspriing
lich entwicklungshemmenden Dosis). Seine Experimente stehen im Einklang mit 
den Untersuchungen von SEIFFERT9 , del' ebenfalls Colistamme durch systematische 
Gewohnung an Malachitgriin und chemisch verwandte Stoffe giftfest machen 

1 KOHNE, 'V.: Beitrag zur Kenntnis arzneifester Bakterienstamme. Z. Immun.forschg 
20, 531 (1914). 

2 BURKE U. SKINNER: Resistance of bacterial spores to the triphenylmethan dyes. 
J. of expel'. Med. 41, 471 n?25). 

3 l\iARKS, LEWIS H.: Uber einen arsenfesten Bakterienstamm. Z. Immun.forschg 
6, 293 (1910). .. 

4 HANDEL u. BARTHLEIN: Uber chininfeste Bakterienstamme. Zbl. Bakter. II Ref. 
57, Beiheft, 196 (1913). .. 

5 JUNGEBLUT, CLAUS: Uber Festigungsversuche an Bakterien. Z. Hyg. 99, 254 (1923). 
6 REGEN STEIN, HANS R.: Studien tiber die Anpassung an Desinfektionsmittel. Zbl. 

Bakter. I Orig. 63, 281 (1912). 
7 ALTlIIANN, K. u. A. RAUTH: Experimentelle Studien libel' Erzeugung serologisch 

nachweisbarer Mutationen. Z. Immun.forschg 7, 629 (1910). 
8 KLEIN, J.: tiber die sog. Mutation und die Veranderlichkeit des Garvermogens bei 

Bakterien. Z. Hyg. 73, 87 (1912). 
9 S!)TFFERT, G.: Studien zur Biologie del' Darmbakterien. Dtsch. med. Wschr. 1911, 

1064 - Uber Mutationserscheinungen bci kitnstlich giftfest gemachten Colistammen. Z. Hyg. 
71, 561 (1912). 
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konnte. Beide Autoren heben hervor, daB es sich urn eine dauernd vererbbare, 
neuerworbene Eigenschaft der Stamme hande1e, die auch bei Ziichtung auf 
giftfreiem Medium nicht verschwinde. Auch in vivo b1eibt die Giftfestigkeit 
anscheinend erhalten, denn sie wird durch lOfache Passage durch Mause nicht 
abgeschwacht. 

Ahnliche Experimente hat SHIGA 1 an Choleravibrionen angestellt. Es ge1ang 
ihm re1ativ rasch, eine gewisse Giftfestigung gegen Methylenblau, Trypaflavin 
und Athylviolett zu erreichen. Auch hier erfo1gt die Steigerung der Festigkeit 
gegeniiber haheren Farbstoffkonzentrationen oft sprungweise. Die Gew6hnung 
an den einen Farbstoff bringt auch eine solche gegen die anderen untersuchten 
Farbstoffe mit sich. Die Festigung von Cho1eravibrionen gegen Sublimat scheint 
schwieriger zu sein2 • Immerhin ge1ang es neuerdings JUNGEBLUT, Cho1era
vibrionen nach 30 Passagen an das 20fache der Ausgangssublimatkonzentration 
zu gew6hnen; diese Resistenzsteigerung wurde indessen nach langerer Ziichtung 
durch eine Resistenzverminderung abge16st. 

Auch an Staphylo- und Streptokokken sind Versuche angestellt worden, wie 
weit sie sich an verschiedene Gifte zu gew6hnen verm6gen. REGENSTEIN3 beob
achtete innerha1b 21/2 Monaten nur ein geringes Ansteigen ihrer Resistenz gegen 
Phenol und Sublimat; nach ABBOTT4 solI der erreichbare Resistenzgrad gegen 
diese Gifte ein hoher sein, sich aber bei Fortziichtung auf gew6hnlichem Agar 
allmahlich wieder verlieren. Interessent ist dabei, daB die Bakterien wahrend 
der relativen Giftfestigkeit ihre urspriinglichen Eigenschaften beziiglich Aggluti
nierbarkeit, Gelatineverfliissigungsverm6gen wie Farbstoffbildung andern und 
gleichzeitig mit der Riickkehr zur normalen Giftempfindlichkeit ihre urspriing
lichen Eigenschaften wieder annehmen. ENGELAND5 beobachtete, daB bei Zu
satz von Brechweinstein zu Agar nach kurzer Zeit eine erh6hte Resistenz der 
Staphylokokken eintritt, die 4 Monate nachweisbar bleibt. Die Gewohnung von 
Staphylokokken verlauft nach JUNGEBLUT6 ungleichmaBig, indem die steil 
ansteigende Festigungskurve oft durch einen bis weit unter das Normale gehen
den Abfall unterbrochen ",ird. Dieser Sturz stellt eine unspezifische Resistenz
verminderung dar. Da sich in Parallele zur Festigung Veranderungen des physi
kalisch-chemischen Gleichgewichts regelmaBig ergeben, glaubt JUNGEBLUT, daB 
diese Vorgange mit dem ProzeB der kiinstlichen Festigung verkniipft sind. 

Beziiglich der Resistenzsteigerung von Staphylokokken gegen Chinaalkaloide 
sind die Angaben geteilt. Wahrend MORGENROTH und TUGENDREICH7 die M6g
lichkeit einer kiinstlichen Festigung in vitro gegen Chinaalkaloide bestreiten, 
kommt MAYEDA8 zu dem Resu1tat, daB die maximale Widerstandsfahigkeit 
gegen Vucin erheblich gesteigert werden kanne. Sie erschien allerdings nur 
bei einigen Fallen spezifisch gegen Vucin, wahrend sie bei anderen allgemeiner 
Natur war. 

1 SmGA, K.: tiber Gewohnung der Bakterien an Farbstoffe. Z. Immull.forschg 18, 65 
(1913). 

2 JUNGEBLUT, CLAUS: tiber Festigungsversuche an Bakterien. Z. Hyg. 99,254 (1923). 
3 REGENSTEIN, HANS: Studien tiber die Anpassung an Desinfektionsmittel. Zbl. Bakter. 

I Orig. 63, 281 (1912). 
4 ABBOTT, A. C.: On induced variations in bacterial functions. J. metabol. Res. 26, 513 

(1912). 
5 ENGELAND, OTTO: tiber Saurebildung del' Staphylokokken. Zbl. Bakter. I Orig. 

72, 260 (1914). 
6 JUNGEBLUT, CLAUS: tiber Festigungsv.t;rsuche an Bakterien. Z. Hyg. 99, 254 (1923). 
7 MORGENROTH, ,J. U. J. TUGENDREICH: Uber die spez. Desinfektionswirkung del' China· 

alkaloide. Biochem. Z. 79, 257 (1917). 
8 MAYEDA, TmiUsuRE: tiber die Vucinfestigkeit der Staphylokokken. Z. Bakter. 

I Ol'ig. 88, 222 (1922). 
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Festigungsversuche an Streptokokken wurden von MORGENROTH, SCHNITZER 
und AMSTER, sowie von JUNGEBLUT angestellt und zwar gegen Acridinfarbstoffe 
(Trypaflavin und Rivanol). Die ersteren Autoren1 fanden, daB durch "Ver
griinung" frischer hamolytischer Streptokokken eine erhebliche Empfindlich
keitsverminderung gegen Rivanol eintritt. Zur Abtotung der vergriinten Stamme 
ist eine 4-8mal so hohe Rivanolkonzentration notig, als zur Abtotung normaler 
hamolytischer Streptokokken. Die Resistenz gegen Chinaalkaloide (Vucin) ist 
dabei teils gesteigert, teils herabgesetzt. Sie glauben, daB es sich hier nicht um 
eine Arzneifestigkeit im Sinne EHRLICHS handelt, sondern um eine 8cheinbare 
Festigung: die Streptokokken sind aus dem hamolytischen in den avirulenten 
Zustand, der durch anhamolytisches Wachstum mit griiner Verfarbung des 
Blutagars gekennzeichnet ist, iibergegangen und haben bei dieser Zustands
anderung auch eine Umstimmung ihrer spezifischen Empfindlichkeit gegen 
chemotherapeutische Agentien erfahren. In einer spater erschienenen Arbeit 
bringt SOHNITZER2 weitere Stiitzen fiir seine Anschauungen: sechs verschiedene 
Stamme von Streptococcus hamolyticus wurden in Serumbouillon geziichtet, die 
steigende Konzentration von Rivanol (1: 640000 bis 1 :80000) enthielt. Die 
schon nach wenigen Uberimpfungen eingetretene Resistenzsteigerung war be
gleitet von einem Virulenzsturz auf den 100. bis 1000. Teil, gleichzeitig erwiesen 
sich die Stamme auch gegeniiber dem biologisch anders wirkenden Trypaflavin 
als relativ fest, wahrend sie einem dem Rivanol biologisch sehr nahestehenden 
Praparat (seiner Isoamylverbindung) gegeniiber voll empfindlich blieben. Wur
den die Streptokokken wieder auf normale Nahrboden gebracht, so blieb die 
Unempfindlichkeit auch nach langerer Fortziichtung bestehen. Offenbar handelt 
es sich bei diesen Vorgangen um Zustandsanderungen der Bakterien, die mit Ande
rung der Virulenz und Anderung der Giftempfindlichkeit einhergehen. Zu ahn
lichen Ergebnissen gelangte JUNGEBLUT3 ; auch er fand eine deutliche Abnah!ll~ 
der Pathogenitat hamolytischer Streptokokken bei Gewohnung an Trypaflavin. 

Die Frage der Arzneifestigkeit von Pneumokokken wurde vor allem von 
MORGENROTH und seinen Mitarbeitern in Angriff genommen. MORGENROTH und 
KAUFMANN4 waren die ersten, die versuchten, die bei der Chemotherapie der 
Trypanosomen gewonnenen Erfahrungen auf Experimente mit bakteriellen 
Krankheitserregern zu iibertragen. Sie beobachteten schon nach vier Passagen 
durch Mause eine Festigung der Pneumokokken gegen Optochin, die sich in wei
teren Tierpassagen monatelang erhielt und auch die Konservierung der Bakterien 
in eingetrocknetem Zustande iiberdauerte. TUGENDREICH und Russo5 gelang an
schlie Bend der Nachweis, daB auch Pneumokokkenkulturen durch geeignete Be
handlung die gleiche Festigkeit gegen Optochin erlangen konnen wie im Tier
korper. Zu ahnlichen Ergebnissen fiihrten Untersuchungen von KORNE6 , der 
bei Versuchen in vitro allerdings nur eine partielle Festigung von Pneumokokken 
gegen Optochin erreichen konnte. JUNGEBLUT7 dagegen stellte vor kurzem fest, 

1 MORGENROTH, J. U. R. SCHNITZER: Zur chemotherapeutischen Biologie der Mikro
organismen. Z. Hyg. 97', 77 (1922); 99, 221 (1923). - SCHNITZER, R. U. S. AMSTER: Z. Hyg. 
102, 287 (1924). 

2 SCHNITZER, R.: Uber die scheinbare Arneifestigkeit hamolytischer Streptokokken 
gegeniiber Rivanol. Z. Hyg. 104, 506 (1925). 

3 JUNGEBLUT, KLAUS: Uber Festigungsversuche an Bakterien. Z. Hyg. 99, 254 (1923). 
4 MORGENROTH, J. U. M. KAUFMANN: Arsenfestigkeit bei Bakterien. Z. Immun.forschg 

15, 610 (1912). 
5 TUGENDREICH, J. U. C. Russo: Uber die Wirkung von Chinaalkaloiden auf Pneumo

kokkenkulturen. Z. Immun.forschg 19, 156 (1913). 
6 KOHNE, W.: Beitrag zur Kenntnis arzneifester Bakterienstamme. Z. Immun.forschg 

20, 531 (1914). 
7 JUNGEBLUT, CLAUS: Uber Festigungsversuche an Bakterien. Z. Hyg. 99, 254 (1923). 
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daB Pneumokokken in vitro sehr schnell gegen Optochin so unempfindlich ge
macht werden konnen, daB sie noch in einer Konzentration von 1: 2000 gut 
gedeihen, wiihrend die Ausgangsempfindlichkeit 1: 100000 betragen hatte. Die 
Resistenzsteigerung ist dabei spezifisch gegen Optochin und mit einer deutlichen 
Verminderung der Pathogenitiit der Bakterien fur Miiuse verbunden. Die Spezi
fitiit der Optochinfestigkeit war Gegenstand weiterer Untersuchungen von 
MORGENROTH1 . Nach diesen ist sie so spezifisch, daB z. B. ein gegen Optochin 
gefestigter Stamm sowohl gegenuber den Athylapohydrochinidin (dem optischen 
Isomeren des Optochins) wie gegenuber dem Vucin (dem hoheren Homologen 
des Optochins von gleicher sterischer Konfiguration) die Empfindlichkeit des 
Normalstammes bewahrt. Das gleiche gilt nach LEWy2 auch fiir Chinin und 
Hydrochinin, gegen die ein optochinfester Stamm3 ebenfalls nur in geringem 
Grade resistenter wird. 

Erwiihnt sei hier noch die merkwiirdige Beobachtung von SCHNITZER und 
BERGER4 , daB eine Optochinfestigkeit von Pneumokokken auch dadurch erzielt 
werden kann, daB man die Stiimme in Hefe- oder kohlehaltiger Serumbouillon 
zuchtet. Es ist indessen die Frage, ob bei dieser kunstlichen Festigung der gleiche 
ProzeB vorliegt wie bei der Festigung durch Optochin. Es ist gut denkbar, daB der 
gleiche Endzustand auf verschiedenen Wegen erreicht werden kann. Ein end
gultiges Urteil ist zur Zeit uber diese Frage wohl nicht abzugeben, es muB weiteren 
Untersuchungen uberlassen werden, Klarheit in dieses komplizierte Problem zu 
bringen. 

Das gleiche Verhalten wie gegen Optochin zeigen Pneumokokken auch 
gegenuber Campher. Die Campherfestigkeit ist rasch auslOsbar und liiBt sich dann 
nicht nur im Tierkorper, sondern auch in vitro demonstrieren5 • 

Zu erwiihnen wiiren hier noch die iilteren Untersuchungen von TRAMBUSTI 
uber Sublimatgewohnung von FRIEDLANDERschen Pneumonieb~LCillen6. Er be
obachtete, daB normale zugrunde gehen, wenn sie in Bouillon gebracht werden, 
die 1: 15000 Sublimat enthiilt, wiihrend sublimatgewohnte noch eine Konzen
tration von 1: 2000 vertragen. 

fiber Gewohnung von M ilchsaurebacillen an Gifte haben RICHET7 und seine 
Mitarbeiter Versuche angestellt. Die Resistenzsteigerung gegen Arsen, Cadmium 
und Thallium erfolgtauch hier sprungweise und spezifisch gegen das betreffende 
Gift. Es gelang aber auch, eine gleichzeitige Gewohnung an zwei der Gifte her
beizufiihren. Als MaB des Gewohnungsgrades betrachten die Autoren die Hohe 
der Milchsiiureproduktion, die bei dem Zusatz der Gifte zu den Niihrboden zuerst 
abgenommen hatte, dann aber mit fortschreitender Resistenzsteigerung wieder 

1 MORGENROTH, J.: Zur Kenntnis der Arsenfestigkeit. Zbl. Bakter. 89, no (1923). 
2 LEWY, F.: Die Beziehungen zwischen chemischer Konstitution und Arzneifestigkeit. 

Z. lmmun.forschg 43, 243 (1925). 
3 Die besten Resultate in der Ziichtung optochinresistenter Pneumokokken werden 

nach LEWY [Zur Methodik der Festigung gegen Optochin. Z. lmmun.forschg 43, 196 (1925)] 
dadurch erhalten, daB man zwischen jede Optochineinwirkung eine Mausepassage zwischen
schaltet. Man gelangt so zu Stammen, die eine 80fach hohere Optochinkonzentration er-
tragen als der normale Stamm. . 

4 SCHNITZER, R. U. E. BERGER: Uber die Wirkungsweise des Optochins gegeniiber 
Pneumokokken. Zbl. Bakter. I Orig. 93, Beiheft, 292 (1924). 

5 ROSENTHAL, F. U. E. STEIN: Zur experimentellen Chemotherapie der Pneumokokken
infektion. Z. lmmun.forschg 20, 572 (1914). 

6 TRAMBUSTI: Dell'adattamento dei microorganismi ai mezzi antisettici. Sperimentale 
1892. - Zitiert nach HAUSMANN: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 68 (1907). 

7 RICHET, CHARLES: Milchsauregarung und Thalliumsalze. Ann. lnst. Pasteur 31, 51 
(1916). - Ferner RICHET, BACHRACH u. CARDOT: L'accoutumance du ferment lactique aux 
poisons. C. r. Acad. Sci. Paris 174, 345 u. 842 (1922). 
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zunimmt. Die Festigkeit bleibt dabei lange bestehen, auch wenn der betreffende 
Stamm auf normalem Nahrboden fortgeziichtet wird. 

Ein weiteres Gebiet haben PULST1 und MEISSNER2 unter Leitung von PFEFFER 
bearbeitet. Ersterer suchte verschiedene Schimmelpilze - Mucor mucedo, Asper. 
gillus niger, Botrytis cinerea und Penicilium glaucum - an Metallgifte zu ge
wohnen. Die giinstigste Wirkung auf Akkomodation war durch eine stufenweise, 
parallel zur Anzahl der Generationen erfolgende Steigerung des Metallgiftgehaltes 
erreicht. Am widerstandsfahigsten erwies sich Penicillium glaucum gegen Kupfer
sulfat. Dieses Metallgift wurde nicht oder wenigstens nicht in wesentlicher Menge 
aufgenommen, offenbar weil die Plasmahaut dieses Pilzes fUr diese Metallsalze 
impermeabel ist. Die Anpassung ist nach PULST nur so lange moglich, als die 
Plasmahaut durch die Beriihrung mit dem Giftstoff nicht geschadigt wird. MEISS
NER untersuchte die Akkommodationsfahigkeit der gleichen Schimmelpilze an 
Chinin, M orphin, Strychnin, Phenol, Alkohol, Fluornatrium, Salicylsiiure und 
Pyrogallussiiure. In der Mehrzahl der Faile lieB sich eine bedeutende Resistenz
steigerung nachweisen, in manchen eine geringere, wahrend gegeniiber einzelnen 
Giften die Empfindlichkeit die gleiche blieb, auch wenn sie langere Zeit mit dem 
Gift in Kontakt gestanden hatten. 

Interessante Beobachtungen iiber Giftgewohnung von Hefe verdanken wir 
EFFRONT3 . Die Resistenzsteigerung gegen Fluorammonium beruht nach seinen 
Versuchen darauf, daB die an Fluor gewohnte Hefe das in die Zelle eindringende 
Fluorid in unlosliches Fluorcalcium iiberfiihrt und so unschadlich macht. Nach 
neueren Untersuchungen des gleichen Autors4 kann Hefe auch gegen Arsen 
gefestigt werden. Bei systematischer Steigerung der Dosen wird schlieBlich die 
dreifach todliche Konzentration vertragen. Der Mechanismus der Resistenz
steigerung soli dabei darauf beruhen, daB die Hefe je nach ihrer Rasse Schwefel
wasserstoff oder einen anderen Stoff produziert, der die Giftwirkung des Arsens 
aufhebt. 

c. Gewohnung der Metazoen und des Menschen. 
Wahrend bei den einzelligen Mikroorganismen die Entscheidung iiber eine 

vorliegende Gewohnung verhaltnismaBig einfach ist, da entweder die gesteigerte 
Resistenz gegen die entwicklungshemmende oder abtotende Wirkung eines 
Giftes als MaBstab dient, ist die Frage bei h6heren Tieren und speziell beim 
Menschen ganz erheblich komplizierter. VerhaltnismaBig einfach scheinen die 
Verhaltnisse da zu liegen, wo yom giftgewohnten Organismus die letale Dosis 
glatt vertragen wird. Nun besteht zwar beim Tier ein ziemlich enger Bereich fUr 
diese - trotzdem auch hier recht groBe individuelle Schwankungen nach oben 
wie nach unten vorliegen -, beim Menschen dagegen stoBen wir auf Schwierig
keiten. Wie auch schon HAUSMANN5 hervorgehoben hat, ergeben die von der 
gerichtlichen Medizin angegebenen letalen Dosen fUr den Menschen zu niedrige 
Werte, da der Gerichtsarzt die geringste Dosis feststellt, die iiberhaupt toten 
kann. Diese Werte sind demnach nur als extreme Fane aufzufassen, die eigentlich 
nicht als MaB fUr eine erworbene Giftimmunitat dienen diirften, da sie zu sehr zu-

1 PULST, KARL: Die Widerstandsfahigkeit einiger Schimmelpilze gegen Metallgifte. 
Dissert. Leipzig 1902. 

2 MEISSNER, KURT: Akkommodationsfahigkeit einiger Schimmelpilze. Dissert. Leipzig 
1902. 

3 S. bei HAUSMANN: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 70 (1907). 
4 EFFRONT, JEAN: L'acclimatation de la levure de biere it l'arsenic. C. r. Soc. BioI. 

Paris 83, 806 (1920). 
5 HAUSMANN, W.: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 58 (1907). 
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gunsten derselben gedeutet werden konnen. Noch wesentlich schwieriger wird 
die Beurteilung, wenn nicht die Reaktion des Gesamtorganismus, sondern die 
einzelner Organe den Gewohnungsgrad anzeigen soll. Hier kann man unter 
Umsllinden zu direkt entgegengesetzten Resultaten gelangen, je nach dem An
griffspunkt, der als Testobjekt dient: nahme man z. B. beim Morphin als Indicator 
das Atemzentrum, so ergabe sich ein auBerordentlich hoher Grad von Gewohnung, 
da dieses an die 1800fache urspriinglich wirksame Dosis gewohnt werden kann, 
wahrend im Gegensatz hierzu die Pulsverlangsamung fast keine Gewohnung an
zeigen wiirde, da sich die Empfindlichkeit des Vaguszentrums gegen das Gift 
auch bei lange fortgesetzter Zufuhr nicht zu andern scheint. 

Von allgemeinen Vergiftungssymptomen entgehen uns im Tierexperiment 
eine ganze Reihe, vor allem diejenigen, die psychischer Natur sind. Eine Ab
nahme der Euphorie bei langerer Morphindarreichung laBt sich hier z. B. nicht 
nachweisen, wahrend die klinische Beobachtung beim Menschen feinste Symptome 
und deren Ausfall oder Anderung erkennen laBt. 

Noch ein sehr wesentlicher Punkt muB hier hervorgehoben werden. Bei 
einer Anzahl von Giften, hauptsachlich den sog. GenuBgiften, wird der Ausdruck 
"Gewohnung" bisweilen in einem anderen, streng genommen unrichtigen Sinne 
gebraucht. Es wird darunter oft der gewohnheitsmiif3ige Mif3brauch verstanden, 
die Sucht nach Morphin, Cocain o. dgl. Mit der Gewohnung im echten Sinne hat 
dies nichts zu tun, vielmehr wird es sich im Laufe der Besprechungen ergeben, 
daB es sich bei einigen Giften zwar um einen gewohnheitsmaBigen MiBbrauch, 
aber nicht um eine Gewohnung handelt. Eine echte Gewohnung liegt nur dann 
VOT, wenn die Anlangsdosen nach einiger Zeit unwirksam werden und zur Erzielung 
des gleichen Ellekts eine Steigerung der Gaben notwendig wird. 

I. Gewohnung an anorganische Gifte. 
Arsen. 

Wahrend gegen organische Gifte verhaltnismaBig haufig eine Gewohnung 
hoherer Tiere und des Menschen beobachtet wird, ist Arsen fast die einzige an
organische Substanz in dieser Hinsicht. 

In dem Referat von HAUSMANN1 findet sich eine iibersichtliche Zusammen
stellung der alteren Literatur, insbesondere iiber die "Arsenikesser" in Steier
mark; aus ihr geht hervor, daB vom Arsengewohnten Giftdosen ohne Krankheits
erscheinungen eingenommen werden konnen, die den Normalen schwer vergiften 
wiirden. 

Die Erklarung fiir diese eigentiimliche Erscheinung hoffte man im Tier
experiment zu finden. CLOETTA2 fiitterte einen Hund mit langsam ansteigenden 
Mengen von Arsenik und gelangte im Lauf von 21/2 Jahren zu der enormen 
Tagesdosis von 2,5 g As20 a, ohne daB das Tier irgendwelche Storungen seines 
korperlichen Befindens gezeigt hatte. Die im Urin ausgeschiedene Arsenmenge 
nahm dabei mit Steigerung der Injektionsdosen nicht zu, sondern blieb annahernd 
konstant. CLOETTA schloB daraus, daB die Ursache der Gewohnung in einer 
verminderten Resorption des Giftes im Darmkanal zu suchen sei. Um diese An
nahme zu beweisen, injizierte er dem Hund die gebrauchliche letale Dosis von 
5 mg As20 a pro Kilogramm subcutan (den 62. Teil der peroralen Tagesdosis) 
mitdem Erfolg, daB der Hund an akuter Arsenvergiftung einging. Auch HAUS
MANNa fand in einem sich iiber ein Jahr erstreckenden Hundeversuch die Arsen-

1 HAUSMANN, W.: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 83 (1907). 
2 CLOETTA, M.: Vber die Ursache der Angewohnung an Arsenik. Arch. f. exper. Path. 

54, 196 (1906). 
3 HAUSMANN, W.: Zur Kenntnis der Arsengewohnung. Pflugers Arch. "1,327 (1906). 
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ausscheidung im Urin annahernd konstant zu 5 % der eingefiihrten Menge. 
Gleichzeitige Kotanalysen ergaben ein allmahliches Absinken der im Kot aus
geschiedenen Arsenmengen von 77% auf 30% im Laufe von 7 Monaten. Er 
nahm an, daB bei lange fortgesetzter Darreichung von Arsen in Substanz die 
Ausscheidungsart des Giftes sich andert, wobei es schlieBlich in gepaarter, mit 
den gewohnlichen Methoden nicht mehr nachweisbarer Form eliminiert werden 
soll. 

Gegen die Auffassung CLOETTAS hat vor mehreren Jahren JOACHIMOGLU1 

Stellung genommen. Mit verbesserter Methodik der quantitativen Arsenbestim
mung wies er durch Analysen des Kotes und Urins nach, daB die Ausscheidung 
im Harn bei der Gewohnung nicht ab-, sondern eher zunehme. Indessen sind die 
Versuchsbedingungen der beiden Autoren nicht die gleichen gewesen. CLOETTA 
begann mit Bruchteilen von Milligrammen und erreichte seinen hohen Gewoh
nungsgrad erst nach etwa zwei Jahren, wahrend JOACHIMOGLU besonders im 
Beginn mit den Dosen sehr schnell hinaufging (Anfangsdosis 5 bzw. 10 mg). 
Ob die beiden Hunde J OACHIMOGLUS wirklich so ausgesprochen gewohnt waren 
wie der Hund CLOETTAS, erscheint zweifelhaft, da erstens die erreichten Gaben 
weit hinter denen CLOETTAS zurucklagen (0,056 bzw. 0,025 g As20 a gegen 0,414 g 
pro Kilogramm) und auBerdem beide Hunde bei Erreichen der hochsten Dosis 
die Symptome der Arsenvergiftung aufwiesen. 

Vergleicht man die Analysenresultate CLOETTAS mit denen JOACHIMOGLUS 
(Hund I), so ergibt sich prinzipiell das gleiche Resultat: 

I 
Tages- I 1m Urin aus- Resor- 1m Urip. I Prozent 

OLOETTA dosis geschieden biert JOACHIMOGLU. Tagesdosis pro die der 
mg pro die mg in% mg Einfuhr 

25 
I 

5 mg 20 40 mg As20 a = 30,3 mg As I 4,58 
\ 

15,1 
500 19,3 " 3,8 400 mg As20 a = 303 mg As 19,8 6,5 

d. h. die Resorption nimmt zwar absolut zu, in Prozenten deT eingefiihrten Menge 
berechnet dagegen abo Die in den Faeces gefundene Arsenmenge erfahrt zudem bei 
Hund I eine Steigerung von 78,4 auf 96,3% der Einfuhr, eine Erscheinung, die 
nur als verminderte Resorption gedeutet werden kann, da nach HEFFTERS Unter
suchungen2 der Darm als Ausscheidungsorgan fUr das Arsen keine nennenswerte 
Rolle spielt. 

Bei CLOETTAS Hund nimmt die im Harn ausgeschiedene Arsenmenge im 
weiteren Verlauf der Gewohnung nicht nur prozentual, sondern auch absolut 
ab und erreicht schlieBlich bei der maximalen Tagesdosis von 2500 mg nur noch 
den Wert von 6,2 mg; resorbiert werden nur noch 0,25% der taglichen peroralen 
Dosis. Moglicherweise ware auch JOACHIMOGLU zu dem gleichen Resultat gelangt, 
wenn es ihm gelungen ware, eine so hohe Toleranz zu erreichen. Bei dem zweiten 
Hund J OACHIMOGLUS ist die in den Faeces ausgeschiedene Arsenmenge bedeutend 
geringer als beim ersten (67 %), sie erfahrt sogar in der ersten Zeit der Gewohnung 
noch eine weitere Abnahme auf etwa 60%, um erst spater auf 78% anzusteigen. 
Bei gleichbleibender Dosis innerhalb von 5 Wochen wird im Gegensatz zu CLOETTAS 
Versuchen immer die gleiche Menge resorbiert, dieselbe geht erst bei weiterem 
Ansteigen der Dosen prozentual herunter. Ob man nach dem Vorgehen JOACHI
MOGLDS die Bilanz zwischen Einfuhr lmd Resorption so aufstellen darf, daB man 
das im Kot ausgeschiedene Arsen vom eingefUhrten abzieht und den Differenz-

1 JOACHIlIlOGLU: Znr Frage der Gewohnung an Arsenik. Arch. f. exper. Path. 19, 419 
(1916). 

2 HEFFTER: Die Ausscheidung korperfremder Substanzen im Harn. Erg. Physiol. 
2 J, 115 (1903). 
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wert als "pro Tag wirklich resorbierte Menge" bezeichnet, erscheint zweifelhaft. 
Man miiBte dann annehmen, daB unter Umstanden sehr groBe Mengen im Korper 
gespeichert werden konnten. Darauf wird spater noch einzugehen sein. Auf
fallend ist der star ke Un terschied zwischen den in den Faeces erscheinenden Arsen
mengen bei den einzelnen Tieren. Man wird hierin der Auffassung J OACHIMOGLUS 
beipflichten konnen, daB darauf die verschieden hohe individuelle Disposition zur 
Arsenvergiftung beruhen konnte. 

Mit einwandfreier Methodik hat in neuester Zeit KUBLERl CLOETTAS Versuche 
erneut bestatigen kOlmen. Er fand eine standige Abnahme der Arsenausscheidung 
im Urin von 39% auf 0,3% der eingefiilrrten Menge. Bei dem Verweilen auf einer 
Dosis von 800 mg wahrend 6 Wochen ging die Resorption von 2,1 auf 0,3% herab, 
es sank also in diesem Falle auch die absolute J\lenge des im Harn ausgeschiedenen 
Arsens. Aus den Versuchen geht hervor, daB jede Steigerung der Dosis zunachst 
mit einer Mehrausscheidung im Urin beantwortet wird, und daB erst die Ge
wohnung an den neuen Reiz die Resorption bei der betreffenden Dosis allmahlich 
herabsetzt, wie beifolgende Tabelle aus der KUBLERschen Arbeit veranschaulicht: 

Tages.! Wah- I Im Urin 

I 
! Proz. I Im Kat I Proz. Datum einfuhr rend der im pro die I der im der 

in mg Periode Ganzen I Einfuhr Ganzen Einfuhr 

14. IX.-18. IX. 1921 110 440 0,01608 0,004 3,66 0,3753 85,3 
8. XI.-ll. XI. 1921 200 600 0,0174 0,0058 2,9 - -

14. XI.-21. XI. 1921 200 1400 0,0309 0,0044 2,2 1,286 92 
24. 1.-27. I. 1922 300 900 0,0253 0,0084 2,8 - -
31. 1.-7. II. 1922 300 2100 0,0565 0,0081 2,7 2,0292 96,2 

7. IV.-13. IV. 1922 300 1800 0,0463 0,0077 2,56 1,73 96 
29. V.-3. VI. 1922 300 1500 0,0424 0,0085 2,8 - -

8. VII.-14. VII. 1922 400 2400 0,0984 0,0164 

I 
4,1 2,235 93 

15. VIII.-18. VIII. 1922 400 1200 0,0216 0,0072 1,8 - -
8. IX.-IL IX. 1922 400 1200 0,0103 0,0034 0,86 - -

Auffallend ist, daB bei der Dosis von 300 mg As20 g die Ausfuhr im Urin 5 Monate 
lang die gleiche bleibt, bei der Steigerung auf 400 mg dagegen von 4,1 auf 0,86% 
absinkt. Es konnen demnach Perioden mit gleich bleibender solche mit standiger 
Verminderung der Ausscheidung folgen. Auf einer solchen mit gleichbleibendem 
Arsengehalt im Urin hat J OACHIMOGLU seine Einwande gegen CLOETTAS Versuche 
aufgebaut. Vielleicht ware er zu den gleichen Ergebnissen gelangt, wenn es ihm 
moglieh gewesen ware, die Giftdosis noeh weiter zu steigern. 

Aueh bei KUBLER fiel der von CLOETTA angest.ellte Kontrollversueh mit 
subeutaner Injektion der gewohnliehen letalen Dosis in positivem Sinne aus. 
N aeh zweitagiger Sistierung der Arsenzufuhr erhielt das vollig gesunde Tier 
50 mg AS20 3 subeutan, worauf es naeh kurzer Zeit unter den bekannten sehweren 
Erseheinungen der akuten Arsenvergiftung zugrunde ging. 

Beim Vergleieh der prozentualen Ausseheidung in Urin und Kot mit der ein
gefiihrten Giftmenge ergibt sieh regelmaBig ein Defizit von einigen Prozenten, 
was JOACHIMOGLU einer Retention im Korper zusehreibt. 1m Gegensatz hierzu 
glaubt KUBLER diese Differenz auf methodisehe Fehler in der Arsenbestimmung 
im Kot zuruckfiihren zu sollen, da sieh eine erhebliehe Speieherung im Korper 
nieht naehweisen lieB. Die Leber seines arsengewohnten Hundes enthielt 11,7 mg 
As20 g • Unter der - sieher unriehtigen - Annahme, daB das zuruekgehaltene 
Arsen sieh in der gleiehen Konzentration wie in der Leber aueh in allen anderen 
Geweben vorfande, kame man zu einer Gesamtmenge von 0,468 g AS20 3, wahrend 

1 KUBLER, FRITZ: TIber die Angewohnung an Arsenik. Arch. f. exper. Path. 98, 185 
(1923). 
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die Schatzung des fraglichen Defizits aus der Differenz zwischen Ausscheidung 
im Kot und Einfuhr ein Vielfaches dieses Wertes ergeben wiirde. Demgegenuber 
weisen E. und I. KEEsERlneuerdings daraufhin, daB in den Haaren arsengewohn
ter Hunde nicht unbetrachtliche Mengen Arsen gefunden werden; sie glauben, 
daB das Defizit durch diese Speicherung gedeckt wird. 

Aus dem bisher Mitgeteilten geht hervor, daB im Lauf der Gewohnung immer 
weniger Arsen zur Resorption gelangt. Diese verminderte Resorptionsmoglichkeit 
erstreckt sich aber offenbar nur auf gepulvertes Arsen. Nach den ubereinstim
menden Resultaten von DAGA2 , sowie von ISSEKUTZ und von VEGH3 gelingt es 
weder durch Verabreichung von FOWLERschen Losung, noch von geli:istem AS20 3 

eine Toleranzsteigerung zu erzielen. SCHWARTZE und MUNCH4 behaupten sogar, 
daB die KorngroBe des verfutterten Arsens eine Rolle spiele ; nach den Erfahrungen 
JQAOHIlVIOGLUS (E. und I. KEESER S. 373) trifft diese an und fur sich schon nicht 
wahrscheinliche Annahme aber nicht zu. 

Es fragt sich nun, auf welche Ursache es zuruckzufuhren ist, daB bei chro
nischer Arsenzufuhr nur ein so kleiner Bruchteil resorbiert wird. J OACHIMOGLU 
ist der Ansicht, daB die Darmschleimhaut eine gewisse lokale Immunitat gegen
uber der entzundungserregenden und nekrotisierenden Giftwirkung erlangt, 
CLOETTE und KUBLER nehmen eine mehr aktive Resorptionshinderung an. Auf 
eine weitere Moglichkeit weisen von IssEKuTz und VON VEGH hin: um groBere 
Mengen Arsen in Losung zu bringen und damit resorptionsfahig zu machen, 
ist eine Reizwirkung auf den Darm notwendig, die zu gesteigerter Sekretion und 
Hyperamie fiihrt. Wenn nun bei chronischer Arsenzufuhr die Reaktion der 
Darmschleimhaut nicht mehr so intensiv ist, so genugt das Darmsekret nicht 
mehr, um das AS20 3 in Losung zu bringen. Auch diese Autoren nehmen also 
ebenso wie JOACHIlVIOGLU eine erhohte Widerstandsfahigkeit der Darmschleim
haut an, die infolge des standigen Reizes erworben wird. Wahrend aber J OACHI
MOGLU durch den immer mehr nachlassenden Reizzustand den Durchtritt der 
Arsenmolekule durch die Darmwand vermindert ansieht, glauben IssEKuTz und 
v. V:EGH die verringerte Resorption auf ungenugende Losung des Giftes zuruck
fiihren zu sollen. 

AuBel' diese ortlichen Toleranz eine allgemeine Gewohnung der Gewebszellen 
anzunehmen, besteht zur Zeit keine Veranlassung, denn auch an hohe perorale 
Dosen gewohnte Tiere erliegen einer gewohnlichen letalen subcutan beigebrachten 
Arsendosis (CLOETTA, KUBLER). Auch ein Versuch JOACHIMOGLUS laBt sich 
hierfiir anfuhren: sein erster arsengewohnter Hund hatte die sichel' letal wirkende 
Dosis von 0,056 g AS20 3 pro Kilogramm mehrere Wochen lang anstandslos ver
tragen. Die resorbierte Arsenmenge betrug dabei 11 mg = 3,7% der Einfuhr. 
Ein nicht gewohnter Hund resorbierte dagegen von der gleichen per os beigebrach
ten Arsenmenge 30%, also das Achtfache, wobei er natiirlich zugrunde ging. Da 
das gewohnte Tier nur eine so geringe Menge durch den Darm aufnahm, kann 
auch die im Blut kreisende Arsenmenge keinen so hohen Grad erreicht haben, 
um Vergiftungssymptome hervorzurufen. 

Des weiteren spricht noch zwingend gegen eine allgemeine erhohte Toleranz 
del' Gewebszellen, daB es bisher noch nie gelungen ist, durch subcutane Arsen-

1 KEESER, E. u. 1.: Zur Frage del' Arsengewohnung. Arch. f. expel'. Path. 109,370 (1925). 
- Verh. dtsch. pharmak. Ges. 1925, 59. 

2 DAGA, Ul\IBERTO: L'assuefazione per l'arsenico puo essere messa in dubio. Arch. 
Farmacol. spero 39, 173 (1925). 

3 v. IssEKuTz u. v. VEGH: Uber die Arsengewohnung. Arch. f. exper. Path. Il4, 206 
(1926). 

4 SCHWARTZE, E. u. 1. :VluNcH: So-called Habituation to "Arsenic". J. of Pharmacol. 
28, 351 (1926). 
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injektionen eine Rerabsetzung der Empfindlichkeit gegen dieses Gift zu erzeugen 
(BROUARDEL1 ). 

Zusammenfassend laBt sich iiber den heutigen Stand der Frage folgendes 
aussagen: Gewohnung an Arsenik tritt beim Menschen wie Tier nur ein, wenn da8 
Gift peroral in Substanz eingegeben wird. Die Immunitiit beruht auf einer verminder
ten Resorption de8 Arsen8 im Darmkanal. CLOETTA faBt dieselbe als Permeabili
tatsanderung auf in dem Sinne, daB die Darmschleimhaut im Lauf der Gewohnung 
die Fahigkeit erlangt, weniger Arsen passieren zu lassen. J OACHIMOGLU steht 
auf dem Standpunkt, daB die Darmschleimhaut des gewohnten Tieres dem 
nekrotisierenden Effekt des Gifts gegeniiber widerstandsfahiger wird; die Epithel
zellen werden nicht so leicht geschadigt wie beim ungewohnten Tier, bei dem in 
kurzer Zeit die letale Menge aufgenommen werden kann. V ON ISSEKUTZ und 
VON VEGH sehen die Drsache in der geringeren entziindlichen Reaktion der Darm
schleimhaut mit Verminderung des Sekrets und damit verschlechterten Losungs
bedingungen fiir das Gift. Letzten Endes kommen alle drei Anschauungen auf 
das gleiche heraus: auf eine Verringerung der Resorption. 

Eine herabgesetzte Empfindlichkeit anderer Zellen als der Darmmucosa 
scheint nicht zu bestehen. 

Ob eine Gewohnung an den in seiner Stoffwechselwirkung dem Arsen nahe
stehenden Phosphor eintritt, ist nicht untersucht. 

]lietallsalze. 
Gegeniiber Mangan- und Ei8ensalzen scheint die Darmschleimhaut ebenfalls 

nach langerer Verabfolgung resistenter zu werden. Nach KOBERT2 rufen die 
gleichen Dosen, die von gewohnten Tieren ganz gut vertragen werden, bei un
vorbereiteten regelmaBig eine akut verlaufende Eisen- bzw. Manganvergiftung 
mit todlichem Ausgang hervor. Wahrend bei diesen dann auch reichlich Metall 
im Ram nachgewiesen werden kann, enthalt der Drin der langere Zeit behandelten 
Kaninchen nur Spuren. Versuche, durch subcutane Injektionen eine Gewohnung 
zu erzielen, sind nicht unternommen worden. In einer Arbeit von R. MEYER und 
WILLIAlvrs3 findet sich nur die Bemerkung, daB ein Rund mit starker anfanglicher 
Reaktion gegen spatere Eisengaben auBerordentlich resistent war. 

Gegeniiber dem dem Arsen chemisch nahestehenden Antimon tritt bei 
langere Zeit durchgefiihrter peroraler Verabreichung eher eine Empfindlichkeits
steigerung ein. Dementsprechend wird von diesem Gift nach CLOETTA4 bei 
Steigerung der Dosen auch mehr resorbiert. 

Reizende Gase. 
Ebenso wie die Darmschleimhaut kann auch die Schleimhaut der Atem

organe reizenden Giften gegeniiber auf die Dauer eine gewisse Resistenz erlangen. 
Das zeigen Versuche von LEHMANN5 und SEIFERT6, die Katzen, Runde und Kanin
chen Ammoniak in steigenden Konzentrationen einatmen lieBen. Es ergab sich 

1 BROUARDEL: Etude sur l'Arsenicisme, S.29. Paris 1897. 
2 KOBERT: Zur Pharmakologie des Mangans und Eisens. Arch. f. exper. Path. 16, 361 

(1883). 
3 MEYER, H. H. u. VVILLIAMS: Uber akute Eisenwirkung. Arch. f. exper. Path. 13, 70 

(1880). 
4 CLOETTA, M.: Untersuchungen tiber das Verhalten der Antimonpraparate im Karper 

und die Angewahnung an dieselben. Arch. f. exper. Path. 64, 351 (1911). 
5 LEHlVIANN: Experimentelie Untersuchungen tiber die Gewahnung an Fabrikgase. 

Arch. f. Hyg. 34, 272 (1899). 
6 SEIFERT: 1st die Gew6hnung an Ammoniakgas anatomisch erklarbar? Arch. f. Hyg. 

74, 61 (1911). 
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dabei, daB gewohnte Tiere eine Ammoniakatmosphare von 0,13 % ohne jegliehe 
Symptome vertrugen, wahrend ungewohnte mit sehweren Reizerseheinungen 
und Katarrhen der Respirationssehleimhaute reagierten. Anatomiseh wiesen 
die Sehleimhaute der ersteren einen vollig normalen Befund auf. Die Immunitat 
lieB sieh allerdings nieht uber einen gewissen individuell versehiedenen Grad 
hinaus erzielen, der aber immerhin regelmaBig das 2-4faehe der ursprunglieh 
ertragliehen Dosis ausmaeht. Eine Gewohnung des Gesamtorganismus liegt 
nieht vor, denn naeh JOHANNOVICS1 tritt keine Rerabsetzung der Empfindlieh
keit gegen Ammoniak bei peroraler Verabfolgung von earbaminsaurem oder 
kohlensaurem NH3 ein. 

Aueh der reizenden Wirkung von Chlorgasen gegenuber laBt sieh naeh LER
MANNS Versuehen eine leiehte Resistenzsteigerung erzielen, wahrend beim 
Schwefelwasserstoff im Gegenteil die Empfindliehkeit deutlieh waehst (LEHMANN). 

II. Organische Gil'te. 
Wahrend beim Arsen die Verhaltnisse insofern ziemlieh einfaeh lagen, als 

sieh eine Bilanz zwischen Ein- und Ausfuhr aufstellen lieB zur Bereehnung der 
resorbierten Giftmenge, ist die Frage des Gewohnungsmeehanismus bei den 
organisehen Giften viel sehwieriger. Damit hangen aueh die vielfaeh sieh wider
sprechenden Angaben in der Literatur zusammen. 

Wir beginnen mit der Besprechung der Gewohnung an 

Morphin. 
Auf welehem Weg das Morphin in den Korper gelangt, ist fur die Gewohnung 

gleichgiiltig; sie tritt nach peroraler wie subcutaner Verabfolgung ebenso leieht 
ein wie beim Opiumrauchen oder Opiumessen. Im Vergleieh zu anderen Giften 
ist der in vielen Fallen erreichte Gewohnungsgrad ein sehr hoher, die letale Dosis 
fur den Menschen von 0,2-0,4 g wird oft um ein Vielfaehes ubersehritten. So 
gibt LEWIN2 als groBte, von einem Gewohnten genossene Menge 5,5 g an, McIvER 
und PRICE3 sogar 90 grains = 5,85 g. Die durehschnittliehe Dosis ffir morphin. 
gewohnte Mensehen soli naeh den letzteren Autoren etwa 15 grains = 0,97 g, 
also nieht ganz 1 g betragen. Ein Patient WHOLEYS4 nahm taglieh 6 Woehen lang 
25 grains (= 1,62 g) subeutan, ein anderer 60 (= ca. 4,0 g) per os. 

Wahrend am Menschen bisher anscheinend noeh keine Versuehe daruber 
angestellt worden sind, den Meehanismus der Morphingewohnung naher aufzu
klaren, liegen zahlreiehe Untersuchungen an Tieren uber dieses Problem vor, 
vor allem an Runden, bei denen eine Gewohnung gut zu erzielen ist. 

Vorbedingung fur eine Analyse uber das Schieksal des Morphins im Tier
korper ist naturgemaB eine exakte quantitative Morphinbestimmlmg in den 
Ausseheidungen und evtl. im Tierkorper selbst. 

Samtliehe alteren Methoden seheinen diese Vorbedingung nieht zu erfiillen, 
die Resultate sind daher mit groBter Reserve zu beurteilen. 

1 JOHANNOVICS: Uber Veranderungen der Leber bei Vergiftung mit carbaminsaurem 
und kohlensaurem Ammoniak. Arch. internat. Pharmacodynamie 12, 35 (1904). 

2 LEWIN: Die Nebenwirkungen der Arzneimittel. 3. Auf I. Berlin 1899. 
3 l\'IcIVER u. PRICE: J. amer. med. Assoc. 96, 476 (1916). - Zitiert nach I. A. GUNN: 

Cellular Immunity. Congenital and acquired tolerance to non-protein substances. Physio
logic. Rev. 3, 41 (1923). 

4 WHOLEY: J. amer. med. Assoc. 58, 1855 (1912). - Zitiert nach I. A. GUNN: Cellular 
Immunity. Congenital and acquired tolerance to non-protein substances. Physiologic. 
Rev. 3, 41 (1923). 
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Nach iUteren Untersuchungen soll VOl' allem del' Darm als Ausscheidungs
organ fungieren. So fand TAUBER1 in den Faeces eines Hundes, del' in 10 Tagen 
1,632 g salzsaures Morphin subcutan erhalten hatte, 0,512 g = 41,3% del' in
jizierten Menge wieder. 

Am bekanntesten sind die F AusTschen Morphingewohnungsversuche an 
Hunden2 • Mit fortschreitender Gewohnung del' Tiere an die Giftwirkung nahm 
die in den Faeces ausgeschiedene Morphinmenge immer mehr abo SchlieBlich war 
iiberhaupt keines mehr nachweisbar. Die Ausscheidung im Ham glaubte FAUST 
als zu geringfiigig auBer Betracht lassen zu diirfen. Er folgerte aus seinen Ver
suchen, daB bei fortgesetzter Einverleibung von Morphin del' Organismus immer 
mehr die Fahigkeit erlange, dasselbe zu zerstoren und daB darauf die erworbene 
Immunitat zuriickzufiihren sei. 

FAusTs Versuche sind nicht unwidersprochen geblieben. CLOETTA3 fand bei 
del' Nachpriifung del' von FAUST geiibten TAUBERschen Bestimmungsmethode, 
daB dieselbe unzuverlassige Resultate ergab. 441S er mittels eines neu ausge
arbeiteten Verfahrens die Morphinausscheidung in den Faeces von Hunden nach 
einmaliger Injektion untersuchte, fand er nur 23 bzw. 32%, also Werte, die nur 
den dritten Teil etwa von den bei FAUST angegebenen ausmachten. Zudem solI 
nach NEUMANN4 del' bei del' TAUBERschen Methode durch NaHC03 erzeugte 
Niederschlag iiberhaupt nicht, wie TAUBER angibt', aus Morphin bestehen. 

Wahrend bisher die Morphinbestimmung im Ham vemachlassigt wurde, da 
die Niere als Ausscheidungsorgan nicht wesentlich in Betracht zu kommen schien, 
wurde das Problem in ein neues Licht geriickt, als v. KAUFMANN-AsSER5 im Ham 
von Kaninchen das Alkaloid nach subcutaner Injektion nachweisen komlte. In 
Dauerversuchen stieg die im Urin ausgeschiedene Menge auf 39 % del' injizierten 
Dosis an, um dann im weiteren Verlauf del' Gewohnung auf 10-13% abzufallen. 
Das von ihm modifizierte STAssche Ausschiittelungsverfahren arbeitete aller
dings mit einer Fehlergrenze bis zu 30 %, so daB seinen Resultaten keine groBe 
Beweiskraft zukommt. 

Zu ahnlichen Resultaten wie v. KAUFMANN-AsSER gelangten in neuerer 
Zeit TAMURA 6 und W ACHTEL7 • Ersterer fand bei gewohnten Hunden ein Ansteigen 
del' Urinquote des Morphins, wahrend gleichzeitig del' Gehalt in den Faeces abo 
nahm. 1m akuten Versuch dagegen wurde 1/3 bis 1h del' injizierten Menge im 
Kot nachgewiesen, im Ham nur Spuren. Die Gesamtausscheidung blieb also 
wahrend del' ganzen Dauer des Gewohnungversuches annahemd die gleiche. Die 
Versuche WACHTELS, dessen Bestimmungsmethode nach seiner eigenen Angabe 
eine Fehlerquelle von in maximo 10-20% in sich birgt, ergaben bei einem Hinger
dauemden Versuch mit steigenden Morphindosen ein sehr starkes Schwanken 
del' im Ham erscheinenden Morphinmengen. Nach Aussetzen del' Injektionen 
verschwand das Alkaloid sehr schnell aus dem Urin, wahrend im Kot noch 6 Tage 
nach del' letzten Injektion iiber 10% del' letztinjizierten Dosis gefunden wurden. 

1 TAUBER: tiber das Schicksal des Morphins im tierischen Organismus. Arch. f. expel'. 
Path. 27, 36 (1890). 

2 FAUST, E.: tiber die Ursachen del' Gewohnung an Morphin. Arch. f. expel'. Path. 
44, 217 (1900). 

a CLOETTA, M.: tiber das Verhalten des Morphins im Organismus und die Ursachen 
der Angewohnung an dasselbe. Arch. f. expel'. Path. 50, 453 (1903). 

4 NEUMANN, MAx: Untersuchungen tiber die Ausscheidung des Morphins und Codeins 
bei Kaninchen. Dissert. Konigsberg 1893. 

5 V. KAUFMANN-AsSER: tiber die Ausscheidung des Morphins im Harn. Biochem. Z. 
54, 161 (1913). 

6 TAMURA: Mitt. med. Fak. Tokyo 23 (1920). 
7 W AOHTEL: Nachweis und Bestimmung des Morphins und anderer Alkaloide in tierischen 

Ausscheidungen und Organen. Biochem. Z. 120, 265 (1921). 
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Gerade der letzte Befund mit dem noch so spat zu fiihrenden Giftnachweis im 
Kot ist auffailend und laBt Zweifel aufkommen, ob die Bestimmungsmethode 
W ACHTELS zuverlassig ist. 

In neuester Zeit ist von TAKAYANAGI1 im Heidelberger pharmakologischen 
Institut eine neue quantitative Morphinbestimmungsmethode ausgearbeitet 
worden, die auf der Bildung unloslicher konstanter Niederschlage des Alkaloids 
mit Phosphorsaureammoniummolybdat beruht. Dieselbe hat eine Fehlerqueile 
von hochstens 5 % und ist auch fiir ganz geringe Mengen bis zu 5 mg herunter 
anwendbar. Der Vorteil besteht in der vollstandigen Isolierung des Alkaloids, 
ohne daB dabei nennenswerte Verluste eintreten wiirden. Mit diesem Verfahren 
gelang es TAKAYANAGI2 nachzuweisen, daB bei einmaliger Injektion von Morphin 
am ersten Versuchstag 1,6-7,8% der Injektionsmenge im Harn ausgeschieden 
werden. Da eine Kotabgabe in den drei ersten Tagen nicht erfolgte, muBte eine 
dahingehende Analyse unterbleiben. In Gewohnungsversuchen an Hunden ergab 
sich, daB bei taglicher Injektion von 100 mg Morphin bereits am ersten Tage das 
Alkaloid im Ham nachgewiesen werden konnte. Von da an stieg die Morphin
ausscheidung bis zum dritten oder vierten Tag, wo sie 9-25% der injizierten 
Menge betrug. 1m Lauf von einer Woche sank sie dann auf den Nullpunkt ab, 
trotz taglich gleichbleibender Injektionsdosis. In den angefiihrten Versuchen 
war entweder gar kein Kot zu erhalten oder nur ganz geringe Mengen. 1m letzteren 
Faile konnte darin kein Morphin nachgewiesen werden. Ein an einem Kaninchen 
angestellter Versuch ergab ein gleiches Resultat beziiglich del' Morphinausschei
dung im Ham, wahrend im Kot nur unwagbare Spuren festgesteilt wurden. Das 
Nichterscheinen von Morphin in den Faeces glaubt TAKAYANAGI damuf zuriick
fiihren zu miissen, daB durch die lange Zuriickhaltung der Kotmassen im Darm 
eine Riickresorption der in den Magendarmkanal ausgeschiedenen Morphinmengen 
mit nachfolgender Zerstorung im Korper erfolgte. 

Wahrend die bisher angefiihrten Untersuchungen sich lediglich mit der 
Ausscheidung des Morphins befassen, aus der dann Schliisse iiber die ZersWrung 
des Gifts im Korper gezogen wurden, sind die folgenden von dem Gesichtspunkt 
ausgegangen, den Grad des Morphinabbaus durch direkte Analyse der im ganzen 
Tierkorper verschieden lange Zeit nach del' Einverleibung noch vorhandenen 
Morphinmengen zu erfassen und die sieh dabei ergebenden Resultate am gewohnten 
und ungewohnten Tier miteinander zu vergleichen. RUBSAMEN3 ,vieR nach, daB 
ein erhohter Morphinabbau nicht ailein die Ursaehe del' erworbenen Immunitat 
sein kann, da sich im Gesamtorganismus gewohnter Ratten zu einer Zeit, in der 
an nieht vorbehandelten Tieren die Hohe del' Vergiftungserscheinungen zu er
warten war, noch so viel Morphin geful1den wurde, um normale Tiere schwer zu 
vergiften. Wenn auch RUBSAMEN mit einer Methode gearbeitet hat, bei del' mit 
einer ziemlich hohen Fehlergrenze gerechnet werden muB, so sind doch seine 
Resultate neuerdings von TAKAYANAGI4 mit seiner wesentlich verbesserten 
Methode in voilem Umfang bestatigt worden. 1m akuten Versuch, in dem Ratten 
teils 60, teils 30 mg Morphin subcutan injiziert wurde, ergab sich, daB die Morphin
zersWrung (geschlossen aus der nach del' Totung des Tiers aus dem Gesamt
organismus quantitativ gewonnenen Menge) annahernd del' Zeit proportional 
ging. So waren, wie aus den angefiihrten Tabeilen mit Injektion von 30 mg zu 

1 TAKAYANAGI, T.: Eine Methode zur quantitativen Bestimmung des :Morphins in 
Korpel'fliissigkeiten und .9rganen. Arch. f. expel'. Path. 1924. 

2 TAKAYANAGI, T.: Ubel' das Schicksal des Morphins. I. Mitt. Arch. f. expel'. Path. 1924. 
3 RUBSAMEN: Expel'imentelle Untersuchungen iiber die Gewohnung an :Morphin. Arch. 

f. expel'. Path. 59, 227 (1908). 
4 TAKAYA __ >UGI, T.: tiber das Schicksal dcs Mol'phins im Tierkorpcr. II. :Mitt. Arch. 

f. expel'. Path. 1924. 
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ersehen ist, nach 2 Minuten 6 %, nach 10 Minuten 17 %, nach 1 Stunde 28 %, 
nach 2 Stunden 45-63%, nach 6 Stunden 100% des injizierten Morphins im 
Korper nicht mehr zu finden. Bei gewohnten Ratten ergab sich dagegen eine 
Zerstorung (Injektion von 60 mg) von 36,2 % in 30 Minuten, 87,8 % in 1 Stunde, 
83,3% in 11/2 Stunden und 100% nach 3 Stunden. E8 wird al80 jedenfallB von 
immt£ni8ierten Ratten da8 Gift in bedeutend 8chnellerem Tempo zer8t6rt. Ebenso 
wie RtmSAMEN hat TAKAYANAGI nachgewiesen, daB im Korper der gewohnten 
Ratten, trotzdem sie keine Vergiftungserscheinungen aufwiesen, noch so viel 
Morphin vorhanden ist, um normale Tiere schwer zu vergiften. Er folgert daher, 
daB neben einer schnelleren Zerstorung eine zunehmende Immunitat der Zellen 
gegen das Alkaloid angenommen werden muB. 

TAKAYANAGIS Versuche an Hunden und Ratten wurden vor kurzem von 
TERRucm, YUTAKA und SOTARO KArl am Kaninchen bestatigt. Auch diese 
Autoren fanden bei der Analyse der einzelnen Organe einen bedeutend geringeren 
Giftgehalt bei einem chronisch mit Morphin behandelten Tier gegeniiber den 
nach einmaliger Injektion gewonnenen Werten. 

Eine erhohte Zerstorung des Morphins beim gewohnten Tier wurde auch in 
vitro nachzuweisen versucht. CLOETTA (s.oben) konnte bei Zusatz von 100 mg 
Morphin zum Leberbrei eines normalen Kaninchens 70% wiederfinden. Nach 
ALBANEsE2 soli weder die normale Hundeleber noch die eines stark gewohnten 
Tieres Morphin in nennenswertem Grade abbauen konnen, dagegen soIl eine 
starke Zerstorungsfahigkeit im Morphinhunger vorliegen. Diesen Angaben wider
spricht DORLENcouRT3• Nach seinen Untersuchungen zerstort sowohl die Leber 
des gewohnten wie ungewohnten Hundes zugesetztes Morphin. Dabei soli diese 
Fahigkeit dem Gewohnungsgrad parallel gehen. 1m Morphinhunger konnte er 
keine weitere Erhohung dieser Eigenschaft nachweisen. Die Resultate sind 
also sehr widersprechend, und es liegt die Vermutung nahe, daB die von den ver
schiedenen Autoren angewandten Morphinbestimmungsmethoden nicht ganz 
zuverlassig gewesen sind. 

Aus den bisher angefiihrten Versuchen ergibt sich, daB fiir die Morphin
gewohnung zwei Griinde maBgebend sind: er8ten8 i8t der gewohnte Organi8mUB 
im8tande, da8 Gift 8chneller zu zer8t6ren und zweiten8 tritt im Laufe der Gewohnung 
eine verringerte Empfindlichkeit gegen die Giftwirkung auf. 

Diese erworbene Immunitat betrifft aber keineswegs aile Zellen. So bleibt 
das Vagu8zentrum immer gleich empfindlich, denn VAN EGMOND4 fand, daB die 
durch Morphin hervorgerufene Pulsverlangsamung zentralen Ursprungs bei 
einem Hund, dessen Brechzentrum und GroBhirnrinde an Morphin in weitgehend
stem MaBe unempfindlich geworden war, immer in gleicher Weise noch auftrat. 
Die untere Grenze der Anspruchsfahigkeit des Vaguszentrums anderte sich prak
tisch nicht: 1 mg pro Kilogramm oder der 1/230 . Teil der taglich injizierten Dosis 
erniedrigte die Pulsfrequenz noch um ein Drittel. Wahrend also GroBhirnrinde 
und Brecbzentrum vollkommen immun werden, bleibt die Erregbarkeit des 
Vaguszentrums unverandert. Dasselbe stellt demnach einen tiberaus feinen 
Indicator fUr im Blut kreisende Morphinmengen dar. Ganz im Einklang mit den 
Befunden RUBSAMENS und TAKAYANAGIS tiber eine schnellere Morphinzerstorung 

1 TERRucm, YUTAKA u. SOTARO KA1: On the fate of Morphine whith has been injected 
inter to the animal body. J. of Pharmacol. 31, 177 (1927). 

2 ALBANESE: Beitrag zur Kenntnis des Verhaltens und des Schicksals des Morphins 
bei del' Morphinsucht. Zbl. Physiol. 23, 241 (1909). 

3 DORLENCOURT: Etude sur la destruction "in vitro" du chlorhydrate de Morphine 
par les organs d'animaux accoutumes et non accoutumes. C. r. Soc. BioI. Paris 1, 895 (1913). 

~ VAN EGMOND: Uber die Wirkung des Morphins auf das Herz. Pfliigers Arch. 65, 197 
(1911). 
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bei Ratten steht die Angabe VAN EGMONDS, daB beim gewohnten Tier die Vagus
wirkung schneller abklingt als beim ungewohnten. Auch beim Vergleich der 
Morphinwirkung auf den Magen des normalen und giftgewohnten Hundes konnte 
VAN EGMOND zeigen, daB die Entleerung beim letzteren nach subcutaner Mor
phininjektion schneller vonstatten geht als beim ungewohnten. Demnach kann 
sich auch der Magendarmkanal, wenn auch lange nicht in so hohem MaBe wie 
GroBhirn und Brechzentrum, an Morphin gewohnen. Er soIl nach VAN EGMOND 
beziiglich des erreichbaren Gewohnungsgrades in der Mitte zwischen GroB
hirn und Brechzentrum einerseits und Vaguszentrum andererseits liegen. 

VAN DONGEN1 erweiterte die Untersuchungen VAN EGMONDS. Es gelang 
ihm, das Atemzentrum an das 1800fache der anfangs wirksamen Minimaldosis 
zu gewohnen. Die Reihenfolge, in welcher beim Hund die verschiedenen Zentren 
im Lauf der Gewohnung gegen Morphin unempfindlich werden, ist nach diesem 
Autorfolgende: Pupille - Brechen - Kotentleerung - Narkose - Atemzentrum. 
VAN EGMONDS Befunde sind neuerdings von TAMURA2 bestatigt worden. 

Das Atemzentrum des Kaninchens scheint sich dagegen anders zu verhalten 
wie das des Hundes: VAN DONGEN gelang eine Gewohnung nicht, ebensowenig 
GRUNINGER3, wahrend im Gegensatz hierzu GOTTLIEB4 bei Anwendung der gerade 
wirksamen Schwellendosis nach einiger Zeit ein Nachlassen der Giftwirkung 
gesehen hat. 

Auch beziiglich des Gesamtkomplexes der Vergiftungserscheinungen treten 
gewisse Differenzierungen in der Gewohnung auf. So haben JOEL und ETTINGER5 

bei der Ratte ein zweiphasiges Vergiftungsbild gesehen, indem einem narkotischen 
Stadium ein Erregungsstadium zeitlich nachfolgt. Bei der Gewohnung schwindet 
nun diese Zweiphasigkeit, die Narkose fallt weg und die Erregung setzt sofort 
ein, sie ist sogar verstarkt. Ahnliches haben LANGER und BIBERFELD bei Gewoh
nungsversuchen mit Morphinersatzmitteln (s. ds. Kap.) bereits festgestellt. 

Auch klinisch laBt sich fUr die oben geschilderte Annahme, daB im Lauf der 
Gewohnung schnellere Zerstorung und Unterempfindlichkeit bestimmter Organe 
bzw. Organteile eintritt, manches anfiihren. So ist bekannt, daB selbst an hohe 
Dosen gewohnte Morphinisten immer die stecknadelkopfgroBe Pupille zeigen. 
Auch lehrt die Erfahrung, daB beim stark Gewohnten die Wirksamkeit kleiner 
Dosen noch vorhanden ist, nur die Wirkungsdauer verkiirzt6• So berichtet JOEL 
von einem Morphinisten, bei dem sehr eindrucksvoll zu beobachten war, wie er im 
Lauf eines mehrstiindigen Zusammenseins von Zeit zu Zeit im Gesprach erlahmte 
und zusehends korperlich abfiei. Dosen von 0,01-0,02 g konnten ihn dann jeweils 
wieder fUr eine Stunde excitieren. Die Giftmenge war zwar schneller aufgebraucht 
als in der Norm, aber doch noch in der iiblichen Dosis wirksam. 

Nach unseren heutigen Kenntnissen konnen wir demnach den Mechanismus 
der Morphingewohnung so auffassen, daB eine erhOhte Fiihigkeit zur Zerst6rung 
des Giltes mit einer bnmtmitiit bestimmter Zellen Hand in Hand geht. 

1 VAN DONGEN: Beitrage zur Frage del' Morphillgewohllung. Pfltigers Arch. 162, 54 
(1915). 

2 TAMURA, K.: Beitrage zur Kelllltnis vom Schicksal des Morphills im tierischen Orga
nismus. III. Mit. Mitt. med. Fak. Tokyo 1920, 219. 

3 GRUNINGER: Die Wil'kullg einmaligel' und vel'teiltel' Mol'phingabell auf die Atmung 
des Kaninchens. Arch. f. expel'. Path. 126, 77 (1927). 

4 GOTTLIEB, R.: Vel'gleichende Messungen tiber die Gewohnung des Atemzentrums an 
Mol'phin, Dicodid und Dilaudid. Mtinch. med. Wschr. 1926, 595. 

5 JOEL u. ETTINGER: Experimentelle Studien tiber Mol'phingewohnung. Arch. f. expel'. 
Path. 115, 334 (1926). 

6 Vgl. hiel'zu ERNST JOEL: Zur Pathologie del' Gewohnung. Ther. Gegenw. 1923, 
Novembel'jDezember-Heft. 
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Mit ein paar Worten ware noch auf die Abstinenzerscheinungen bei der 
Morphinentziehung einzugehen. Wie JOEL mit Recht hervorhebt, ist das gift. 
gewohnte Individuum krank. Es reagiert entweder in toto oder mit einem Teil 
seiner Organfunktionen in anderem Sinne auf die gleiche Giftdosis wie ein nor
males. Von diesen Alterationen wird auch die Gesamtheit der Lebensvorgange 
betroffen, denn auch im Stoffwechsel spielen sich bei der Morphingewohnung 
tiefgreifende Veranderungen ab, wie Untersuchungen von SCHUBEL! sowie PLANT 
und PrERCE2 am Hund und VON HILDEBRANDT3 an Ratten gezeigt haben. Die 
chronische Zufuhr des schadlichen Agens verandert die Reaktionsbereitschaft 
und Reaktionsfahigkeit bestimmter Zellen. Fallt mit einem Schlage die Gift
zufuhr weg, so konnen sich dieselben nicht so schnell auf die normalen physio
logischen Reize wieder umstellen. Fast immer wird es sich um eine Herabsetzung 
der Funktion handeln. In diesem Zusammenhange ist es von Interesse, daB es 
BIBERFELD4 gelang, durch AderlaB und parenterale EiweiBzufuhr die Morphin
unempfindlichkeit des gewohnten Hundes fur einige Tage zu durchbrechen. Nach 
diesen Eingriffen erwies sich in den folgenden Tagen eine Morphindosis, die infolge 
Gewohnung keinen Effekt mehr hervorgebracht hatte, als wieder wirksam. Auch 
von klinischer Seite wird uber Ahnliches berichtet: BERINGER6 sah bei gleich
zeitiger parenteraler EiweiBzufuhr eine erhebliche Verkurzung und Erleichterung 
der Entwohnungszeit. Die Entziehungserscheinungen waren dabei erstaunlich 
geringe. Der Vorgang wird vielleicht so zu deuten sein, daB durch diese unspezi
fischen Reize ein Zustand geschaffen wird (nach WEICHARDT Protoplasma
aktivierung, nach FREUND und GOTTLIEB Umstimmung der Reaktion durch 
Zellzerfallsprodukte,nach SA.CHS Veranderung der Labilitat der EiweiBkorper), 
in dem eine gesteigerte Anspruchsfahigkeit derin ihren Funktionen herabgesetzten 
Organzellen wieder hergestellt wird. 

1m Sinne der unspezifischen Reiztherapie mussen jedenfalls auch die alteren 
Untersuchungen von HIRSCHLA.F~ aufgefaSt werden, der bei morphingewohnten 
Tieren ein antitoxisches Serum gefunden zu haben glaubte, denn MORGENROTH7 

gelang es auch durch Injektion von normalem Kaninchenserum die Empfind
lichkeit weiBer Mause gegen Morphin abzuschwachen. 

Morpbinderivate, 
Eine Gewohnung an das dem Morphin chemisch nahestehende Oodein tritt 

anscheinend nicht ein. Die klinische Erfahrung lehrt, daB dasselbe sogar 
jahrelang gegeben werden kann, ohne daB eine Steigerung der Dosen notwendig 
wurde8 • Von amerikanischer Seite9 wurde neuerdings diese Feststellung durch 
ein groBes statistisches Material belegt. Zu dem gleichen Resultat fuhrten Ver-

1 SCHUBEL, KONRAD: Stoffwechselversuche an Hunden wahrend der Gewohnung an 
Morphin und wahrend des Morphinhungers. Arch. f. exper. Path. 88, 1 (1920). 

2 PLANT u. PIERCE: Studies of chronic morphine poisoning in dogs. J. of Pharmacol. 
33, 329, 359 u. 371 (1928). 

3 HILDEBRANDT, FRITZ: Uber Veranderungen des Stoffwechsels nach chronischer 
Morphinzufuhr. Arch. f. exper. Path. 92, 68 (1922). 

4 BIBERFELD, JOH.: Zur Kenntnis der Gewohnung. V. Mitt:: Entwohnungsversuche . 
. Biochem. Z. 122, 260 (1921). 

5 BERINGER, KURT: Erleichterte Morphinentziehung bei gleichzeitiger parenteraler 
EiweiBzufuhr. Klin. Wsohr. 1923, 1784. 

6 HIRSCHLAFF, LEO: Ein Heilserum zur Bekampfung der Morphiumvergiftung und 
ahnlicher Intoxikationen. Ber!. klin. Wsohr. 1902, 1149 u. 1174. 

7 MORGENROTH, J.: Zur Frage des Antimorphinserums. Berl. klin. Wsohr. 1903, 471. 
8 FRANKEL, ALBERT: ttber hustenstillende Mittel und tiber ein neues Codeinpraparat. 

Munch. med. Wschr. 1913, 522. 
9 WATSON: J. amer. med. Assoc. 78, Nr 19 (1922). 
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suche BOUMAS1 an Hunden. Nach langere Zeit durchgefiihrten taglichen Injek
tionen beobachtete er anstatt einer Gewohnung eher eine erhohte Empfindlich
keit. Bei Durchsicht seiner Versuchsprotokolle ergibt sich indes, daB die Emp
findlichkeitssteigerung nul' die krampferregende betraf, wahrend an die narko
tische Komponente anscheinend doch eine geringe Gewohnung eintrat (2. Ver
suchsreihe S.359). Bei Untersuchung des Harns fand BOUMA konstant 80% 
des injizierten Alkaloids darin enthalten. Eine Anderung der Ausscheidung oder 
Zerstorung tritt demnach im Laufe del' Gewohnung nicht ein, d. h. der Organismus 
erlangt auch bei langerer Darreichung nicht die Fahigkeit, das Gift in nennens
wertem Grade zu zerstoren. 

Das gleiche gilt fiir Dionin2 und Paracodin3 , bei welchen auch bei fort
gesetztem Gebrauche weder Abstinenzerscheinungen noch Gewohnung beobachtet 
werden3 . Dagegen treten nach langerer Anwendung von H eroin3 , Dicodid4 und 
Eukodal5,6 Entziehungserscheinungen auf, wenn die Mittel p16tzlich in Wegfall 
kommen. Bei dem stark euphorischen Effekt, del' allen drei Mitteln zukommt, 
ist die Frage, ob nicht bis zu einem gewissen Grad wenigstens mehr ein gewohn
heitsmaBiger MiBbrauch bei ihnen vorliegt als eine echte Gewohnung im phar
makologischen Sinne. Dafiir wiirde auch sprechen, daB die Dosis, wenigstens bei 
Eukodal und Dicodid, mit del' Zeit im Vergleich zum Morphin nicht so stark ge
steigert werden muB. 

Experimentelle Untersuchungen liegen nur wenig VOl'. LANGER7 stellte fest, 
daB vom ungewohnten Tier ein betrachtlicher Tell des subcutan injizierten 
Heroins unverandert im Harn erscheint. Dagegen konnte nach zweimonatiger 
Gewohnung wedel' im Harn noch in den Faeces Heroin nachgewiesen werden. 
Durch vorsichtige Steigerung del' Dosen gelang es ihm, Hunde gegen die narko
tische Wirkung des Heroins zu immunisieren, wahrend die Empfindlichkeit fiir 
den krampferregenden Effekt unverandert fortbestand. Die Gewohnung war also 
nur eine partielle. Kaninchen, bei denen die narkotische Wirkung stark hinter 
del' excitierenden zuriicktritt, waren nicht zu gewohnen. 

Zu dem gleichen Resultat gelangte BIBERFELD8 beziiglich del' Gewohnung 
von Hunden und Kaninchen an E'ukodal und Paracodin. Wahrend bei letzteren 
eine solche iiberhaupt vermiBt wurde, gewohnten sich Hunde zwar an die sedative, 
nicht abel' an die erregende Komponente. 

Die Frage, ob die gegen Morphin erworbene Toleranz spezijisch ist, oder sick 
auch auf andere dem Morphin chemisch nahestehende Alkaloide erstreckt, ist von 
BIBERFELD9 sowie MYERS10 bearbeitet worden. Ersterer fand, daB ein morphin
gewohnter Hund auf Heroin noch in gleicher Weise reagierte wie ein normaler. 
Ebensowenig war eine Herabsetzung del' Empfindlichkeit gegen die schlaf-

1 BOUlVIA, JAC.: tiber Gewohnungsversuche mit Codein. Arch. f. expel'. Path. 50, 353 
(1903). 

2 SCHERER, AUG.: Dionin bei Erkrankungen del' Atmungsorgane. Ther. Mh. 16, 126 
(1902). 

3 FRANKEL. ALBERT: Zitiert auf S. 860. 
4 HECHT, PAUL: tiber klinische Priifung von Hustenmitteln aus del' Morphingruppe. 

Klin. Wschr. 1923, 1069. 
5 KONIG: Eukodalismus. Berl. klin. Wschr. 1919, 320. 
6 ALEXANDER, ALFRED: Uber Eukodalismus. Miinch. med. Wschr. 1920, 873. 
7 LANGER, HANS: tiber Heroinausscheidung und Gewohnung. Biochem. Z. 77, 221 

(1913). .. 
8 BIBERFELD, JOH.: Uber Gewohnung an Codeinderivate. Biochem. Z. 111, 91 (1920). 
9 BIBERFELD, J OH.: Uber die Spezifitat del' Morphingewohnung. Biochem. Z. 77, 283 

(1916). 
10 MYERS, H. B.: Cross Tolerance. Altered Susceptibility to codein, heroin, cannabis

indica and chloralhydrate in dogs having an acquired tolerance for morphin. J. of Pharmacol. 
8, 417 (1916). 
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machende Wirkung des Veronals nachweisbar, doch stimmt diese Spezifitat fiir 
Morphin, wie JOELl hervorhebt, mit den klinischen Erfahrungen wenig iiberein. 
MYERS dagegen, der die Empfindlichkeit morphingewohnter Hunde gegen Codein, 
Heroin, Haschisch und Chloralhydrat priifte, kam zu anderen Resultaten wie 
BIBERFELD. Dieselben waren ausgesprochen unterempfindlich gegen die atmungs
herabsetzende Wirkung von Codein und Heroin und leicht unterempfindlich gegen 
den narkotischen Effekt dieser Drogen. Auf Ha~chisch und Chloralhydrat rea
gierten sie dagegen wie normale (JOEL und ETTINGER haben dies vor kurzein be
statigt2). Der Autor kommt zu dem Schlusse, daB die "gekreuzte Toleranz" nur 
auftritt bei Giften, die chemisch einander nahestehen lmd nur solche Funktionen 
betrifft, auf welche dieselben eine gleiche selektive Wirkung entfalten. 

Auch aus der menschlichen Pathologie lassen sich Beispiele fiir eine "ge
kreuzte Toleranz" anfiihren. So die schwere Narkotisierbarkeit von Potatoren 
oder die relative Unempfindlicbkeit morpbingewobnter Menschen gegen Scblaf
mittel der verschiedensten Art. Eine scbnelIere Zerstorung eines Giftes durcb Ge
wohnung an ein anderes erscheint urn so unwahrscheinlicher, als der Mechanismus 
des Abbaues ein ganz verschiedener sein kann. (Oxydation, Spaltung, Kuppe
lung oder gar wie beim Ather Ausscheidung in unveranderter Form). Auf der 
andern Seite wird es uns nicht wundernehmen, wenn der Organismus, der ein 
Gift in einer bestimmten Richtung in groBerem Umfang oder schnelIerem Tempo 
zu zerstoren gelernt hat, auch ein anderes, diesem chemisch nahestehendes rascher 
auf demselben Weg unschadlich machen wird. 

AuffalIend ist, daB das dem Morphin chemisch so nahestehende Codein yom 
morphingewohnten Tier nicht zerstort wird (BABEL3). Der Gedanke liegt nahe, 
daB der VerschluB der Phenol-Hydroxylgruppe durch die Methylgruppe die Zer
setzung des Codeins und damit auch die Gewohnung verhindert (BOUMA). 

Aus alIem geh t hervor, daB sich die Moglichkeiten einer schnelIeren Zerstorung 
und einer erworbenen Unterempfindlichkeit der ZelIen in weitestgehendem MaBe 
kombinieren konnen. Eine Entscheidung dariiber, welcher Vorgang im Einzel
falIe dominiert, wird oft nicht moglich sein. 

Uber Gewohnung an Haschisch scheinen keine neueren Untersuchungen 
vorzuliegen. Die Ergebnisse der experimentelIen Arbeit von FRANKEL4 aus dem 
Jahre 1903 sind in dem Referat von HAUSMANN 5 angefiihrt. Der bei langerem 
Gebrauch von Haschisch eintretende Gewohnungsgrad scheint danach ein nicht 
unerheblicher zu sein. 

Alkohol. 
Die tagliche Erfahrung lehrt, daB die durch den AlkoholgenuB hervorgerufenen 

Vergiftungserscheinungen mit der Zeit geringer werden, doch ist die Beurteilung 
des erreichten wie erreichbaren Gewohnungsgrades eine schwierige. So steht z. B. 
nicht mit Sicherheit fest, ob vom Alkoholgewohnten Dosen vertragen werden, die 
den Ungewohnten todlich vergiften wiirden, denn es fehlen Angaben iiber die 
minimale letale Dosis fUr den Menschen, und zudem scheint die individuelIe Emp
findlichkeit innerhalb weiter Grenzen zu schwanken. 

1 JOEL, ERNST: Zur Pathologie der Gewohnung. Ther. Gegenw. 1923, NovemberjDezem
ber-Heft. 

2 JOEL u. ETTINGER: Zitiert auf S. 859. 
3 BABEL, ALEX.: TIber das Verhalten des J\'[orphiums und seiner Derivate im Tierkorper. 

Arch. f. exper. Path. 52, 262 (1905). 
4 FRANKEL, SIGMUND: Chemie und Pharmakologie des Haschisch. Arch. f. expel'. Path. 

49, 266 (1903). 
5 HAUSMANN, W.: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 98 (1907. 
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Die experimentellen Arbeiten der beiden letzten Dezennien haben einige 
Klarheit tiber die Ursache der Gewohnung gebracht. 

Als erster hat PRINGSHEIM1 exakte Versuche tiber das Schicksal des Alkohols 
im Organismus des gewohnten und nichtgewohnten Tieres angestellt. Wahrend 
sich beztiglich der Ausscheidung durch Lunge, Niere und Raut keine Unterschiede 
ergaben, konnte er nachweisen, daB bei akuter Vergiftung der Alkoholgehalt im 
Korper normaler Ratten und Kaninchen ein hoherer war als bei gewohnten. 
Er schloB daraus, daB die alkoholtoleranten Tiere die Fahigkeit erlangt hatten, 
das Gift in schnellerem Tempo zu zerstoren. Dies schien auch die Erklarung dafiir 
zu sein, daB im Laufe der Gewohnung die Symptome der Trunkenheit bei den 
gleichen Gaben bedeutend geringer wurden. 

Gleiche Resultate erhielt SCHWEISHEIMER2 am Menschen. Er untersuchte 
den Alkoholgehalt des Blutes nach peroraler Verabfolgtmg von 1,57 ccm abs. 
Alkohols pro Kilogramm Korpergewicht in Form eines 10,35proz. Weines, und 
zwar bei Abstinenten, maBigen Gewohnheitstrinkern und Potatoren. Es ergaben 
sich dabei erhebliche Unterschiede, und zwar sowohl beztiglich der Rohe des 
Maximums wie der Dauer des Verweilens des Alkohols im Blute. Beim Nicht
gewohnten war die Konzentration des in das Blut tibergegangenen Alkohols 
eine hohere als beim Gewohnten. Der Alkoholspiegel blieb bei ersterem etwa 
5 Stunden hoch, beim Gewohnten dagegen begann ein schneller Abfall bereits 
nach etwa 2 Stmlden. Die Zeitdauer der Elimination aus dem Blute betrug beim 
Abstinenten tiber 12 Stunden, beim Potator dagegen nur 71 / 2 , Bei maBigen 
Gewohnheitstrinkern hielten sich die Werte etwa in der Mitte zwischen den beiden 
Extremen. Demnach lernt der Organi8mu8 grofJere Quantitiiten Alkohol in kurzerer 
Zeit durch Zer8t6rung un8chiidlich zu machen. 

Von Interesse ist ein Yom Autor angeftihrter Fall eines Patienten, in dem es zu einer 
"Insuffizienz der Gewohnung" kam. Derselbe, ein alterer PotatoI', war auch der einzige, 
der nach der Alkoholeinnahme berauscht war. In Parallele hierzu erreichte die Hohe lmd 
Dauer del' Alkoholkonzentration im Blut fast die Werte bei den Abstinenten. SCHWEISHEThIER 
deutet diese Erscheinung so, daB infolge des tiber zu lange Zeit erstreckten Trinkertums 
der Alkohol den Organismus so geschadigt hat, daB ibm die SchutzmaBregel der schnelleren 
Zerstorung verlorenging. 

Auch RANSEN3 hat eine beschleunigte Verbrennung nachgewiesen. Sehr viel 
Gewicht darf man indessen dieser Arbeit nicht beilegen, da die Versuche sich nur 
auf zwei Versuchspersonen erstrecken. Der Autor legt besonders Wert darauf, 
daB der EinfluB der Gewohnung - analog dem Tierexperiment - jeweils an ein 
und derselben Versuchsperson untersucht wurde. Nach einer Alkoholgabe von 
0,5 g Alkohol abs. pro Kilogramm Korpergewicht pro die fiir 3-4 Wochen er
gaben die Alkoholbestimmungen im Blut der einen Versuchsperson ein schnelleres 
Abfallen der Alkoholwerte, bei der anderen war dagegen keine Differenz gegentiber 
dem ersten Versuchstag festzustellen. Individuelle Unterschiede scheinen dem
nach auch eine gewisse Rolle zu spielen. 

Eine Bestatigung und Erweiterung haben SCHWEISHEIMERS Befunde durch 
die Untersuchungen von GABBE4 erfahren, der den Alkohol nicht peroral, sondern 
intravenos verabfolgte. Die sich zwischen Gewohnheitstrinkern und Abstinenten 
ergebenden Unterschiede waren ebenso deutlich wie bei den Versuchen SCHWEIS-

1 PRINGSHEIM, JOSEF: Chemische Untersuchungen tiber das \Vesen der Alkoholtoleranz. 
Biochem. Z. 12, 143 (1908). 

2 SCHWEISHEIMER, W ALDEi>IAR: Der Alkoholgehalt des Blutes unter verschiedenen Be
dingungen. Dtsch. Arch. klin. lVIed. 109, 271 (1913). 

3 HANSEN, KL.: Experimentelle Untersuchungen tiber Gewohnung an Alkohol beim 
lVIenschen. Biochem. Z. 160, 291 (1925). 

4 GABBE, ERICH: tiber den Gehalt des Blutes an Alkohol nach intravenoser Injektion 
desselben beim lVIenschen. Dtsch. Arch. klin. lVIed. 122, 81 (1917). 
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HEIMERS. Beim Gewohnheitstrinker lag das Maximum der Alkoholkonzentration 
im Blute niedriger und der Alkohol verschwand schneller aus dem Blut. Auch 
GABBE folgerte aus seinen Versuchen, daB derselbe infolge der Gewohnung schnel
ler zerstort werde. 

Ob auch beim Rund ahnliche Verhaltnisse vorliegen, ist noch nicht ent
schieden. In den Experimenten von VOLTZ und DIETRIOH! ergaben sich bezuglich 
der Schnelligkeit der Zerstorung nur so geringe Unterschiede zwischen normalen 
und gewohnten Tieren, daB die Verfasser von einer Deutung absehen zu mussen 
glauben. Die Resorption des per os gegebenen Alkohols war indessen beim ge
wohnten Rund eine erheblich raschere. 

Am Kaninchen wurde in neuester Zeit von FAURE und LOEWE2 in groBeren 
Versuchsreihen die Frage gepriift, ob sich nach peroraler Alkoholdarreichung 
Unterschiede in der Konzentration desselben im Blute beim gewohnten und un
gewohnten Tier ergaben. Die Verfasser legen vor aHem Gewicht darauf, daB ent
gegen den friiheren Untersuchungen von PRINGSHEIM ihre Tiere monatelang mit 
steigenden Alkoholgaben behandelt wurden. Nach langerer Wiederholung beob
achteten auch sie regelmaBig eine Abnahme der Vergiftungssymptome in gewissem 
Umfang. Ihr Rauptaugenmerk richteten FAURE und LOEWE auf die ersten 
11/2 Stunden nach der Alkoholgabe, da dieser Zeitraum in SOHwEISHEnfERS 
Versuchen kaum berucksichtigt sei. Auf Grund zahlreicher und genauer Ana
lysen gelangten sie zu dem Resultat, daB zwischen gewohntem und ungewohntem 
Tier kein Unterschied bestehe. Die Werte fur die Alkoholkonzentration im Blut 
der gewohnten Tiere fielen fast vollstandig in den breiten Streuungsbereich beim 
ungewohnten. Das Maximum derselben lag sogar bei ersteren hoher, allerdings 
war auch der Wiederabfall ein rascherer. Die hohere Erhebung des Maximums 
erklaren sie durch eine schnellere Resorption, die ja auch in den Versuchen von 
VOLTZ und DIETREIOH am Runde zutage getreten ist. Nach ihrer Ansicht kann 
aus der Lage der Maxima des Alkoholspiegels im Elut beim Kaninchen nicht auf 
eine schnellere V er brennung geschlossen werden. 

Aus diesen Versuchen scheint zweierlei hervorzugehen: erstens, daB die 
erworbene Alkoholtoleranz nicht nur aut einer schnelleren Oxydation des Alkohols 
beruhen kann, sondern daf3 auch auf3erdem mit der Zeit die Organzellen (wohl haupt
sachlich des Zentralnervensystems) gegen die Giftwirkung unempfindlicher werden. 
Ware das nicht del" Fall, so muBten die Tiere mit der hoheren Alkoholkonzentration 
im Blut, d. h. mit dem hoher gelegenen Maximum (also gerade die gewohnten) 
starkere Vergiftungserscheinungen zeigen als die ungewohnten. Das ist aber 
nicht der Fall, da FAURE und LOEWE im Gegenteil eine Abnahme der Symptome 
im Laufe der Gewohnung beobachtet haben. Zweitens wird durch die Ergebnisse 
dieser Autoren der Nachweis einer schnelleren Zerstorung nicht widerlegt. Ihre 
Untersuchungen erstrecken sich ja hauptsachlich auf die ersten zwei Stunden 
nach der Alkoholgabe, in denen, wie aus SOHWEISHEIMERS Protokollen zu ersehen 
ist, die Unterschiede zwischen Abstinenten und Potatoren nicht so sehr ausge
sprochen sind wie in den spateren Stunden. Bei Ausdehnung der Blutunter
suchungen auf einen spateren Zeitraum hatten FAURE und LOEWE vielleicht auch 
ein schnelleres Verschwinden des Alkohols aus dem Elute der gewohnten Tiere 
gefunden. Zudem darf die Moglichkeit nicht auBer acht gelassen werden, daB der 
Gewohnungsmechanismus beim Kaninchen und Menschen nicht der gleiche zu 

1 VOLTZ, WILHELM und WALTER DIETRICH: Uber die Geschwindigkeit der Alkohol
resorption und -oxydation durch den an Alkohol gewohnten bzw. durch den nicht daran 
gewohnten tierischen Organismus. Biochem. Z. 68, lIS (1915). 

2 FAURE, W. U. S. LOEWE: Der Alkoholspiegel im Elute gewohnter und ungewohnter 
Kaninchen nach einem Probetrunk. Biochem. Z. 143, 47 (1923). 
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sein braucht, sondern sehr gut beim ersteren mehr nach der einen Seite, beim 
zweiten nach der anderen Richtung hin verschoben sein kann, ganz abgesehen 
davon, daB das Kaninchen anscheinend uberhaupt kein sehr geeignetes Versuchs
tier fur die Frage der Alkoholtoleranz zu sein scheint. Denn aus allen an dieser 
Tierart unternommenen Versuchen geht hervor, daB die erworbene Immunitat 
nur geringen Grades ist (vgl. auch ROSENFELD!). 

Die Ursache der schnelleren Zersti:irung des Alkohols im gewi:ihnten Or
ganismus ki:innte vielleicht auch zum Teil darauf beruhen, daB del' Ki:irper lernt, 
den Alkohol in steigendem MaBe als Nahrmaterial heranzuziehen. Wir wissen 
aus NEUMANNS Selbstversuchen2,3, daB derselbe bei der Bestreitung des Umsatzes 
in betrachtlichem Grade Fett zu ersetzen vermag und so indirekt als EiwciB
sparer wirkt. Aus seinen Protokollen geht hervor, daB dies aber erst einige Tage 
nach dem Ersatz des Fettes durch isodyname Mengen Alkohols der }i'all ist. In 
den ersten Alkoholtagen war die N-Bilanz eine negative, erst yom 6. oder 7. Ver
suchstage an wurde sie stark positiv. Diesen Umschwung in der Alkoholwirkung 
erklart NEUMANN so, daB derselbe zuerst als Protoplasmagift wirkte, daB aber 
dann schnell eine Gewi:ihnung an die Giftwirkung eingetret(;ln sei. Interessanter
weise ging dic Abschwachung der psychischen Vergiftungssymptome parallel 
mit der Verringerung der Stickstoffzufuhr. 

Auch die schi:inen Stoffwechselversuche DURIGs4 sind hier zu erwahnen, del' 
in Selbstversuchen mit Steigarbeit eine Gewi:ihnung an die Wirkung des Alkohols 
beobachtete. Wahrend in seinem ersten Versuch del' vor der Steigarbeit genossene 
Alkohol den Erfolg hatte, daB die Leistung geringer, und del' 02-Verbrauch 
gri:iBer war als in Normalversuchen ohne Alkohol, stieg im Laufe jeder weiteren 
Versuchsreihe der Effekt an unter gleichzeitigem Absinken des Gasstoffwechsels 
trotz des gri:iBeren Effektes. Es war somit zur Gewi:ihnung an diese Alkoholmenge 
gekommen. 

Bei del' erhi:ihten Zersti:irung des Alkohols im Ki:irper des gewi:ihnten Tieres 
ist die Frage, ob die Leber hierbei eine besondere Rolle spielt. PRINGSHEIlVI hat 
bei der Analyse del' Organe auf ihren Alkoholgehalt gefunden, daB die Leber des 
normalen Kaninchens im Vergleich zur Muskulatur bedeutend weniger Alkohol 
enthalt und daraus geschlossen, daB in diesem Organ die Verbrennung am inten
sivsten VOl' sich gehe. Beim gewi:ihnten Tier waren die Unterschiede noch etwas 
groBeI'. Nach HIRBeHS5 Untersuchungen vermag jedoch der Leberbrei von ge
wi:ihnten Tieren nicht mehr Alkohol zu zersti:iren als del' von ungewi:ihnten. Eine 
Vermehrung des den Alkohol abbauenden Fermentes (Alkoholoxydase) - um 
ein solches handelt es sich offenbar, da Erhitzung auf 60° oder Anwesenheit 
von Fermentgiften die Wirkung vernichtet - scheint demnach nicht vorzuliegen. 

Eine Erhi:ihung del' Toleranz gegen }}lethylalkohol6 zu erzeugen, ist im Tier
experiment nicht odeI' nur in ganz geringem Grade7 gelungen, dagegen scheint 

1 ROSENFELD, RUD.: tiber die Spezifitat der Alkoholgewohnung. Z. Immun.forsehg 
2., 228 (11)14). 

2 NEUMANN, R. 0.: Die Bedeutung des Alkohols als Nahrungsmittel. Arch. f. Hyg. 
36, 1 (1899). 

3 NEUlVL<l.NN, R. 0.: Die Wirkung des Alkohols als EiweiBsparer. Arch. f. Hyg. 4., 85 
(1902). 

4 DURIO, A.: Beitrage zur Physiologic des Menschen im Hochgebirge. III. Mitt. Pfliigers 
Arch. ll3, 341 (1906). 

5 HIRSCH, JULIUS: tiber die Oxydation von Alkohol durch die Leber von an Alkohol 
gewuhnten und nichtgf!~ohnten Tieren. Bioehem. Z. 113, 34;~ (1916). 

6 POHL, JULIUS: Uber die Oxydation des Methyl- und Athylalkohols im Tiel'korper. 
Arch. f. exper. Path. 3., 281 .. (1893). 

7 ROSENFELD, RUDOLF: Uber die Spezifitiit der Alkoholgewohnung. Z. Immun.forschg 
21, 228 (1914). 
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die Wirkung des Amylalkohols1 mit der Zeit geringer zu werden. Nach POHLS 
Untersuchungen traten bei einem Hund, der anfangs nach 1 cern Amylalkohol 
schwer berauscht war, der gleiche Zustand spater erst nach peroraler Verabrei
chung von 5 cern ein. 

Narkotica der Fettreihe. 

Bei dem hauptsachlich in Irland geiibten Athertrinken (vgl. auch KUNKEL2 

und HAUSMANN3 ) scheint mit der Zeit eine gewisse Gewohnung an die berau
schende Wirkung des Giftes einzutreten. Nach CALWELL4 solI die Intoxikations
dosis fiir den Neuling 1 bis 4 Drachmen (= 4-15 g) betragen, fiir den Gewohn
heitstrinker bis zu 2 oder 3 Unzen (= 80-120 g), also mnd das Siebenfache. 
Bei der Entziehung treten starke Abstinenzerscheinungen auf. Da der Ather 
bekanntlich nicht verbrannt, sondern unverandert wieder ausgeschieden wird, 
muB man wohl eine erworbene Zellimmunitat im Zentralnervensystem als Ur
sache der Gewohnung ansehen. 

Dagegen scheint es zweifelhaft, ob die gleichen Verhaltnisse fiir das Chloro
form zutreffen. In der Literatur5 sind FaIle von habituellem ChloroformmiB
brauch angegeben bei Leuten, die zwecks Schmerzbetaubung oder gegen Schlaf
losigkeit gewohnheitsmaBig Chloroform einatmeten. So berichtet STORATH6 

iiber eine Frau, die 15 Jahre lang taglich 40-60 g Chloroformspiritus, also 
20 - 30 g reines Chloroform inhalierte. Eine Gewohnung an die Giftdosis 
tJat dabei nicht ein, da immer die gleiche Menge zu tiefer Selbstriarkose aus
reichte. Auch blieben bei der brlisken Entziehung jegliche Abstinenzerschei
nungen aus. 

Was die Schlafmittel betrifft, so lehrt die klinische Erfahrung, daB die Wir
kung von fast allen bei langerem Gebrauche abnimmt. Bei den Bromiden sowie 
Disulfonen ist die Gewohnung wegen der langsamen Ausscheidung nicht so leicht 
nachweisbar. 1m allgemeinen tritt die Gewohnung schnell ein (BERENT7 Veronal, 
LOEwE8 Luminal, sowie ZIEHEN9 Zusammenfassung). Eine Ausnahme scheint 
nur der Paraldehyd zu machen. Nach BUMKE10 gibt es keine Toleranzerhohung 
gegen dieses Mittel, wohl aber einen "Paraldehydismus". Bei monatelang fort
gesetztem Gebrauch entwickelt sich ein dem Alkoholdelirium ahnliches Symptom
bild, das aber nach Entziehung in wenigen Tagen ausheilt. 

Experimentelle Arbeiten liber Gewohnung an Schlafmittel liegen nur weuige 
vor. BACHEMll injizierte einem Hunde drei Monate lang steigende Dosen von 
Vei·onal. Die Verfolgung der in den Ham ausgeschiedenen Mengen ergab keinen 
Anhaltspunkt fUr cine mit dcr Zeit eintretende erhohte Zerst6rung. Ob eine 
Gewohnung des Tieres an die Wirkung des Veronals eingetreten ist, geht nicht 
aus der Arbeit hervor. Die Versuche J APHES12, Kaninchen an Urethan oder Medinal 

1 POHL, JULIUS: Zitiert auf S. 865. 
2 KUNKEL, A. J.: Handbuch del' Toxikologie, S.429ff. Jena 1899. 
3 HAUSMANN, W.: Die Gewohnung an Gifte. Erg. Physiol. 6, 97 (1907). 
4 CAL WELL: Ether drinking in Ulster. Brit. med. J. 1910, 387. 
5 KUNKEL, A. J.: Handbuch del' Toxikologie, S. 449ft Jena 1899. 
6 STORATH: Habitueller ChloroformmiBbrauch. Dtsch. med. Wschr .• 910, 1362. 
7 BERENT, WALTER: -ober Veronal. Ther. Mh. n, 279 (1903). 
8 LOEWE, S.: Klinische Erfahrungen mit Luminal. Dtsch. med. Wschr .• 912, 947. 
9 ZIEHEN: ChemischeSchlafmittel beiNervenkrankheiten. Dtsch. med. Wschr .• 908,850. 

10 BUMKE: Paraldehyd und Skopolamin als Schlaf- und Beruhigungsmittel. Munch. 
med. Wschr. 1902, 1958. 

11 R~CHEM, C.: Das Verhalten des Veronals im Tierkorper bei einmaliger und chronischer 
Darreichung. Arch. f. e~per. Path. 63, 228 (1910). 

12 JAPHE, FANNY: Uber die Gewohnung an die Narkotica del' Fettreihe. Ther. Mh. 
25, llO (19ll). 
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zu gewohnen, verliefen negativ. Ebensowenig gelang es BIBERFELDI, eine erhohte 
Toleranz gegen Bromural oder Veronal zu erzielen. Dagegn war eine deutliche 
Abschwachung der Wirkung von Amylenhydrat und Chloralhydrat bei langer 
dauernder Applikation zu verzeichnen. 1m Einklang mit diesen letzteren Ergeb
nissen fand W ALLACE2 beim Hund, daB bei Verfiitterung von steigenden Dosen 
Chloralhydrat der depressorische Effekt auf das Zentralnervensystem mit der 
Zeit in leichtem Grade abnahm, auch war die Dauer der Narkose verkiirzt. Die 
Glucuronsaure, mit der sich das Chloralhydrat nach seiner Reduktion zu Tri
chlorathylalkohol in Form von Urochloralsaure verbindet, wurde in vermehrtem 
MaBe im Harn ausgeschieden, ihre Bildung ging der Menge des einverleibten 
Chloralhydrats paralleL WALLACE nimmt an, daB auf dieser Schutzvorrichtung 
die Gewohnung basiert. 

In neuester Zeit haben HAFFNER3 sowie HAFFNER u. WIND4 die Gewohnung 
von Kaulquappen an verschiedene Schlafmittel untersucht und dabei gefunden, 
daB sie verhaltnismaBig leicht an wirksame Narkoticumkonzentrationen ge
wohnt werden konnen. Die Toleranzsteigerung gegen eines der Narkotica (Sul
fonal, Trional, Urethan, Hedonal) schiitzte auch gleichzeitig gegen die andern 
untersuchten Praparate; sie verschwand nach 1-2tagigem Aufenthalt derTiere 
in frischem Wasser. Durch Vorbehandlung mit niederen Konzentrationen lieBen 
sich die Kaulquappen in sonst narkotisierende Konzentrationen "hineinge
wohnen" , ohne daB ein Narkosestadium durchlaufen wurde. Dies letztere ge
lang auch mit Froschen. Der Mechanismus des Gewohnungsvorganges ist noch 
ungeklart, es scheint ein unspezifischer biologischer Adaptationsvorgang des 
Organismus vorzuliegen. 

Cocain. 

Ob iiberhaupt an Cocain eine echte Gewohnung im pharmakologischen 
Sinne eintritt, ist nicht einwandfrei erwiesen. 1m Gegenteil haufen sich in letzter 
Zeit die Stimmen, die eine erwerbbare Resistenzerhohung gegeniiber diesem 
Alkaloid vollig in Abrede stellen. 

Wie eingangs hervorgehoben wurde, ist eine echte Gewohnung gegen ein 
Gift nur dann mit Sicherheit erwiesen, wenn letale oder doch wenigstens schwere 
Krankheitserscheinungen hervorrufende Dosen von chronisch mit diesem Gift 
behandelten Individuen entweder iiberstanden oder mit leichten bzw. gar keinen 
Symptomen beantwortet werden. Wenn wir uns nun zwecks Feststellung der 
letalen Dosis fiir den Menschen in der Literatur umsehen, so finden wir, daB die 
Angaben iiber dieselbe in auBerordentlich weitem MaBe differieren. In der Zu
sammenstellung der todlichen Gaben fUr verschiedene Tierarten von POULSON5 

findet sich fUr den Menschen die Zahl von 0,003-0,014 g pro Kilogramm Korper
gewicht, also ein sehr weiter Streuungsbereich. Derselbe erweitert sich noch 
ganz bedeutend, wenn wir die in GRODES6 Zusammenstellung angefiihrten Falle 
noch mit einbeziehen, in denen schon bei 16, 40 und 60 mg (also Bruchteilen von 
Milligrammen auf das Kilogramm berechnet) del' Tod eintrat. Auf der anderen 

1 BIBERFELD, .J OR.: Uber experimentelle Gewiihnung an Schlafmittel. Biochem. Z. 
92, 198 (1918). 

2 WALLAOE, GEORGE: Chronic Chloral Poisoning. ,J. of Pharmacol. 3, 462 (1911/12). 
3 HAFFNER: Studien zur Gewiihnung an Schlafmittcl. Verh. dtsch. pharmak. Ges., 

4. Tagg 1924 in Innsbruck .. 
4 HAFFNER u. WIND: Ubcr Gewiihnung an Narkotica. Arch. f. expel'. Path. 116, 125 

(1926). 
5 POULSSON, E.: D~';1 Cocaingruppe. Handb. d. expel'. Pharm. 2, 145 (1920). 
6 GRODE, JULIUS: Uber die \Virkung langerer Cocaindarreichung bei Tieren. Arch. 

f. expel'. Path. 67, 172 (1912). 
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Seite sind Faile bekannt, in denen uber der letalen Dosis liegende Mengen glatt 
vertragen wurden. So berichtet RICCI! von einem Patienten, der auf die sub
cutane Injektion von 1,25 g Cocain zwar schwere, langanhaltende nervose Sto
rungen davontrug, aber mit dem Leben davonkam. Aus ailem scheint hervor
zugehen, daB die Cocainempfindlichkeit in weitesten Grenzen, von abnormer 
Empfindlichkeit bis zur Andeutung von natiirlicher Immunitat schwankt. Man 
muB daher auch mit groBer Reserve Angaben uber erworbene Toleranz betrachten, 
da es sich bei den Betreffenden leicht urn Faile der letzten Kategorie gehandelt 
haben kann. Andererseits sind auch wieder geradezu enorme Tagesdosen bekannt, 
die die gewohnliche letale Dosis um ein Vielfaches ubertreffen. Angaben uber 
einen taglichen Konsum von 5-8 g sind keine Seltenheit und es failt bei diesen 
schwer, eine Gewohnung vollig abzuleugnen. Man muBte gerade annehmen, daB 
hier eine ganz besonders hohe natiirliche Immunitat vorgelegen hat. J OEL2,3 erklart 
dieselben auch in diesem Sinne und glaubt, daB "die Steigerungen der Dosis aus 
einem allmahlichen Vortasten, zunehmendem Vertrauen zu dem Gift und einer 
lebhafteren Neigung zur Reproduktion seiner Wirkung verstandlich werden". 

Auch das zweite Charakteristicum fur die echte Gewohnung, das Unwirk
samwerden anfanglich wirksamer Dosen bei protrahierter Verabfolgung des 
Giftes, liegt nach JOEL und FRANKEL beim Cocainisten nicht vor. 1m Gegensatz 
zum Morphinisten, bei dem nach einer freiwilligen oder erzwungenen Pause im 
GiftgenuB ein hohes MaB von Giftempfindlichkeit zuruckkehrt, und ihn zwingt, 
sozusagen wieder von vorne anzufangen, d. h. wieder ganz geringe Dosen zu sich 
zu nehmen, fangt der Cocainist nach einer sich uber Monate erstreckenden Ab
stinenz mit der gleichen Dosis wieder an, mit der er vor der Pause aufgehort hatte. 
JOEL und FRANKEL heben ausdrucklich hervor, daB ihnen von keinem ihrer 
untersuchten Faile die Angabe gemacht worden sei, daB eine Steigerung der Dosis 
nach einiger Zeit zur Erzielung des Cocaineffektes notig gewesen ware. Lediglich 
der Wunsch nach ofterer Reproduktion der Giftwirkung sei fiir die Steigerung, 
d. h. fur das hiiufigere Einnehmen des Cocains maBgebend gewesen. 

Ein weiterer gegen eine echte Gewohnung sprechender Umstand ist folgender: 
nach JOEL und FRANKEL reagieren Cocainisten, die seit Jahren ihrem Gift leiden
schaftlich ergeben sind, etwa auf die gleiche, keineswegs aber groBere Dosis eines 
reinen Praparates mit schweren haIluzinatorischen Erregungszustanden gerade 
so wie Ungewohnte bei medizinaler Vergiftung. Auch kommt es ofter vor, daB 
ein dem CocaingenuB Ergebener nach einiger Zeit auf eine geringere Dosis als die 
bisher taglich genommene starker reagiert. 

Ein soleher Fall wird von HIGIER4 mitgeteilt: Ein Zahnarzt, der es im Laufe von 2 Monaten 
von 0,1 auf 4-5 g Coeain taglieh bei subeutaner Anwendung gebraeht hatte (die erstaunlieh 
hohe und in so sehr kurzer Zeit erreiehte Dosis wiirde eigentlieh aueh eher fiir die Auffassung 
.JOELS spreehen, daB hier eine besonders hohe angeborene Unempfindliehkeit gegen das Gift 
vorgelegen hat), bekam naeh dieser Zeit einen akuten Anfall. Daraufhin reduzierte er die 
Tagesdosis auf 1 g: trotzdem trat naeh einiger Zeit noehmals ein Anfall auf. 

Wenn somit fiir den Menschen eine Cocaingewohnung mit Sicherheit llicht 
nachgewiesen ist, so gibt das Tierexperiment gar keine Anhaltspunkte fur eine 
solche. Der Versuch, eine Steigerung der Resistenz gegen das Gift in gleicher 
Weise wie gegen andere Alkaloide zu erzielen, ist zwar ofters gemacht worden, 

1 RICCI, A.: Eine Coeainvergiftung. Dtseh. med. Wsehr. 1881', 894. 
2 JOEL, ERNST: Zur Pathologie der Gewohnung. Ther. Gegenw. 1923, November/Dezem

ber-Heft . 
. 3 JOEL, ERNST und FRANKEL: Der Coeainismus. Erg. inn. Med. 25 (1924). 
4 HIGIER, H.: Beitrag zur Klinik der psyehisehen Storungen bei ehronisehem Cocainis

mus. Miinch. med. Wsehr. 19H, 503. 
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doch stets mit negativem Resultat. So gelang es weder EHRLICH!, durch Verfutte
rung von Coeain an weiBe Mause dieselben in deutlicher Weise an das Gift zu ge
wohnen, noch v. ANREP2 bei Kaninchen oder WIECHOWSKI3 bei Runden. GRODE4 

fand ebenso in seinen an Meerschweinchen, Runden und Kaninchen angestell
ten Versuehen, daB bei ',taglichen subcutanen Injektionen mit del' Zeit keine Ge
wohnung, sondern im Gegenteil eine deutliche Steigerung der Empfindlichkeit 
eintritt. Zu dem gleichen Ergebnis gelangte LEVy5 an Kaninchen und Runden6 • 

Wenn auch die Ergebnisse des Tierexperiments nicht einfach in vollem 
Umfang auf den Menschen ubertragen werden dfufen, so spricht doch del' von 
allen Autoren gefundene negative Ausfall der Gewohnungsversuche eher dafur, 
daB es auch beim Menschen eine echte GewohmLng an dieses Gift nicht gibt. Das 
eil1zige, was bei eingehel1der kritischer Betrachtul1g vielleicht fur eine Gewohnul1g 
sprechen konnte, ist die Tatsache, daB von einzelnen Cocainisten eine weit uber 
del' sonst letalen Dosis liegende Cocainmenge gel10ssen wird. Doch besteht auch 
hier immerhin die Moglichkeit, daB es sich um Il1dividuen mit ganz besonders 
hoher allgeborcner Immunitat gehandelt hat. Jedenfalls durfte es nicht gerecht
fertigt sein, allein aus diesem sparlichen Material die Frage der Cocaingewohnung 
beim Menschen im positiven Sil1ne zu beantworten. 

Atropin. 

Wahrend von klinischer Seite uber Atropingewohnung wenig bekannt ist, 
mit Ausnahme dessen, daB bei Bekampfung phthisischer NachtschweiBe das 
anfanglich wirksame Mittel trotz Steigerullg der Dosen oft versagen solI (vgl. 
HAUSMANN' Bowie JOEL8), liegen zahlreiche tierexperimentelle Untersuchungen 
vor, namentlich uber die angeborene Resistenz des Kaninchens gegen dieses 
Alkaloid. Aus ihnen geht hervor, daB Val' aHem das Blut der Trager dieser Wir
klmg ist9 • 

1 EHRLICH, P.: Studien in del' Cocainreihe. Dtsch. med. \V-schr. 1890, 717. 
2 ANREP, B. VON: 'Ober die physiologische Wirkung des Cocains. Pfltigers Arch. 21, 69 

(1880). 
3 WIECHOWSKI, \VILHELM: 'Ober das Schicksal des Cocains und Atropills im Tierkorper. 

Arch. f. exper. Path. 46, 155 (1901). 
4 GRODE. JULIUS: Zitiert auf S. 867. 
5 LEVY, 'KURT: Experimentelle Untersuchungen libel' die Wirkung des Cokaills bei 

Iangerer Darreiehung. Med. Inaug .. Diss. Berlin 1913. 
6 Von einer "Gewohnung" des isolierten Froschherzens beriehtete VOl' kurzem KOCH· 

MANN [\Vu'kung des Cocains auf das Froschherz und seine Gewohnung an das Gift. Pfltigers 
Arch. 190, 158 (1921)]. Er sehlon sie daraus, dan ein mit Cocainloswlg beschicktes isoliertes 
Frosehherz sieh spontan erholt, sein lnhalt dagegen auf eUI zweites normales sehadigend 
einwu·kt. Da das Cocain daher nicht vollig zerstort sein kann, soll sieh das erste Herz an 
die Giftlosung "gewohnt" haben. Ferner envies sich ein mit Cocain vorbehandeltes Herz 
bei del' wiederholten EinbringWlg der gleichen Cocainlosung als weniger empfindlich. KOCH· 
lIiANN glaubt, dan eine Besetzung del' giftempfindlichen Zellen durch Abbauprodukte des 
Cocains nicht als Erklarung in Betracht komme, da Vorbehandlung mit Spaltprodukten 
des Cocains nicht den gleichen Effekt hervorbraehte. 

Del' hier beschriebene Vorgang erscheint sehr vieldeutig und es mtinten dartiber noeh 
weitere Untersuchungen angestellt werden, bevor ein Urteil tiber den Mechanismus diesel' 
Erscheinung abgegeben werden kann. Dan dabei eine Gewohnung im eehten Sinne vorliegt, 
ist sehr Wlwahrscheinlich. V gl. dartiber SCHLOSSMANN ['Ober die Art des Strophanthinstill. 
standes des isolierten Froschherzens. Arch. f. expel'. Path. 102, 348 (1924)], der nachweisen 
konnte, dan die Abnahme der CocainwirkWlg eine Folge von ZerstorWlg odeI' Adsorption 
sein mtisse. 

7 HAUSMANN, W.: Die Gewohmmg an Gifte. Erg. Physiol. 6, 99 (1907). 
8 JOEL, ERNST: Zur Pathologie del' Gewohnung. Ther. Gegenw. 1923, November/Dezem. 

ber·Heft. 
9 FLEISCHMANN, P.: Atropinentgiftung durch Blut. Arch. f. expel'. Path. 62,518 (1910). 
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Die natiirliche Immunitat der Kaninchen soll durch allmahliche Erhohung 
der Giftdosen noch sehr erheblich gesteigert werden konnen (LEWIN!). Nach 
neueren Untersuchungen muB aber dieser Satz eingeschrankt werden. Es stellte 
sich namlich heraus, daB die atropinzerstOrende Kraft des Kaninchenblutes bei 
Tieren verschiedener Provenienz auBerordentlich differiert. Es gibt Tiere, deren 
Blut in dieser Hinsicht vollig inaktiv ist, wahrend dem von anderen eine sehr 
starke atropinzerstOrende Fahigkeit innewohnt2 • (Eine Relation dieser Eigen
schaft des Blutes und Schilddrusenerkrankungen, die FLEISCHMANN3 aufgedeckt 
zu haben glaubte, wird von keiner Seite als wirklich bestehend angenommen). 
Interessant ist, daB mit dieser Bluteigenschaft die Gewohnungsmoglichkeit in 
innigstem Zusammenhang zu stehen scheint; eine Resistenzsteigerung ist nam
lich nur bei den Tieren moglich, die an und fiir sich schon eine hohe angeborene 
Immunitat infolge hohen Giftzerstorungsvermogens ihres Blutes besitzen4 • 

Die Gewohnung scheint zum Teil auf einer schnelleren Eliminierung des Giftes 
zu beruhen, denn CLOETTA 5 konnte bei Kaninchen, die Hingere Zeit hindurch 
taglich subcutan Atropin erhalten hatten, nachweisen, daB die Menge und 
Schnelligkeit der Giftausscheidung in den Harn zunimmt. Die Hauptrolle bei 
der Immunitat spielt indessen die atropinzerstorende Kraft der Leber und des 
Blutes, die durch Zufuhr steigender Atropindosen noch wesentlich erhoht wer
den so1l5. 

Indessen ist nach den Untersuchungen von STORM VAN LEEUWEN6 zweifel
haft, ob eine wirkliche Zerstorung vorliegt. Er konnte na.mlich nachweisen, daB 
im Serum und in Geweben des Kaninchens Stoffe vorkommen, welche die Fahig
keit haben, Alkaloide durch physikalische Adsorption zu binden und dadurch 
ihrer Wirksamkeit zu berauben. Den Beweis dafur, daB das Gift nicht durch 
Zerstorung unwirksam wird, konnte er dadurch erbringen, daB er nach Losung 
der Adsorption durch Extraktion des Serum-Alkaloidgemisches mittels Salzsaure 
und Alkohol das Gift in voll wirksamer Form zuruckerhielt. Auch SCHINZ hatte 
schon die Vermutung ausgesprochen, daB der Abbau des Atropins im Kaninchen
serum kein sehr weitgehender sein konne, da in einem Blut-Ringergemisch, das 
physiologisch fast unwirksam war, das Atropin chemisch noch nachgewiesen 
werden konnte. STORM VAN LEEUWEN glaubt, daB die individuell verschieden 
starke Empfindlichkeit von der Anzahl der im Blut vorhandenen Stoffe, die das 
Gift zu adsorbieren imstande sind, abhangt. 

Auch das verschiedene Verhalten der einzelnen Tierspezies konnte darin zum 
Teil seine Erklarung finden. HEFFTER7 hat z. B. gefunden, daB beim Kaninchen 
ein auffallend groBer Unterschied zwischen der subcutan und intravenos tOd
lichen Dosis besteht (1: 10), wahrend beim Hund (dessen Blut die Fahigkeit, 
Atropin zu zerstoren, abgehen solI) die Differenz wesentlich kleiner ist. Bei lang
samer intravenoser Injektion gelang es ihm dagegen regelmaBig, den Kaninchen 
uber der letalen Dosis liegende. Mengen einzuverleiben, ohne daB der Tod ein-

1 LEWIN, L.: Die Immunitat der Kaninchen und Mecrschweinchen gegen Atropin. 
Dtsch. med. Wschr. 1899, 37. 

2 METZNER, R.: Mitteilungen tiber Wirkung und Verhalten des Atropins im Organismus. 
Arch. f. exper. Path. 68, .pO (1912). 

3 FLEISCHMANN, P.: Uber die Resistenz gegentiber Giften bekannter chemischer Kon
stitution. Z. klin. Med. 73, 175 (1911). 

4 SCillNZ, HANS RUDOLF: Zur angeborenen und erworbenen Atropinresistenz des Kanin
chens. Arch. f. exper. Path. 81, 193 (1917). 

5 CLOETTA, M.: Uber Angewiihnung an Atropin. Arch. f. exper. Path. 64, 427 (1911). 
6 LEEUWEN, STORM VAN und L. EERLAND: Adsorption von Giften an Bestandteile des 

tierischen Kiirpers. Arch. f. exper. Path. 88, 287 (1920). 
7 HEFFTER, A. : Beitrage zur Kenntnis der Atropinresistenz des Kaninchens. Biochem. Z. 

40, 48 (1912). 
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trat. Es ist sehr gut moglich, daB die Befunde HEFFTERS als physikalische Ad
sorption des Atropins an bestimmte Bestandteile des Kaninchenserums gedeutet 
werden miissen, besonders deshalb, weil eine so schnelle ZerstDrung des Atropins, 
wie sie fiir die letztgenannten Versuche mit intravenoser Injektion so hoher 
Dosen angenommen werden miiBte, unwahrscheinlich ist. 

Bevor wir naher auf die im Blut· vorhandenen Substanzen eingehen, die 
das Atropin sei es zu zerstDren, sei es zu adsorbieren vermogen, miissen noch einige 
Bemerkungen iiber die von den einzelnen Autoren angewandte Methodik zur 
Priifung der im Serum zerstorten Atropinmengen vorausgeschickt werden. Die 
Mehrzahl derselben verwendet biologische Testobjekte (DOBLIN und FLEISCH
MANN!: Vaguserregbarkeit am isolierten Froschherzen, METZNER (s. oben); 
Erregbarkeit der Vagusendigungen und der Pupille, ebenso DANIELOPOLU2 ; 

SCHINZ (s. oben): Vaguserregbarkeit und gleichzeitig chemischer Nachweis), wah
rend der rein chemische Nachweis von CLOETTA und HESSE3 bevorzugt wird. 
Die chemischen Methoden sind wohl als zuverlassig zu bezeichnen, wenn auch ihre 
Fehlergrenze zum Teil ziemlich hoch ist. Anders verhalt es sich dagegen mit 
den biologischen Testobjekten. Fast aHe Autoren sind so vorgegangen, daB sie 
die Wirkung einer Atropin16sung auf das Testobjekt mit der eines Atropin
serumgemisches, das einige Zeit bei 37 0 im Thermostaten gestanden hatte, mit
einander verglichen. Die Abnahme des Atropilleffektes ergab dann die im 
Kontakt mit dem Serum "zerstorte" Giftmenge. Hierbei sind zwei Punkte zu 
bedenken: erstens muB eine Abnahme der Wirkung nach den Versuchen STORM 
VAN LEEuwENs nicht unbedingt auf einer Zerstorung beruhen, da ja auch eine 
physikalische Bindung des Alkaloids im Serum vorliegen kann und zweitens ist 
Serum allein keineswegs eine indifferente Fliissigkeit, die erst nach Zusatz eines 
Giftes pharmakologische Wirkungen erlangt. Bei der Gerinnung des Blutes 
entstehcn, wie schon Q'CONNOR4 gezeigt hat, adrenalinahnliche Substanzen, 
die nach den neueren Untersuchungen von H. FREUND5 die Wirkung del' ver
schiedensten Gifte hemmen oder verstarken konnen. Zu ahnlichen Ergebnissen 
gelangte auch STORM VAN LEEUWEN6• Urn nur ein Beispiel anzufiihren: KrRSTE7 

sowie ZONDERs konnten zeigen, daB das Serum von normalen Kaninchen atropin
ahnliche Stoffe enthalt, die imstande sind, den Muscarinstillstand des isolierten 
Froschherzens aufzuheben. Man wird daher aUe Versuchsergebnisse, die nur 
mit Hilfe von biologischen Testobjekten gewonnen sind, mit Reserve aufllehmen 
miissen, dagegen die auf chemischen Untersuchungsmethoden basierten als zu
verlassig ansehen diirfen. 

Von diesem Standpunkt aus sind die auf chemischer Grundlage fundierten 
Versuche CLOETTAS beweiskraftig, der, wie oben erwahnt, durch chronische 
Atropindarreichung bei Kaninchen die atropinzerstorende Kraft in Blut und 
Leber steigern konnte. CLOETTA vermutet, daB mit dieser beschleunigten Zer-

1 DOBLIN, A., u. FLEISCHMANN: Zum Mechanismus del' Atropinentgiftung durch Blut. 
Z. klin. Med. 71, 145 (1913). 

2 DANIELOPOIJU: Recherches sur l'atropine. C. r. Soc. Biol. Paris 1913, 297. 
a HESSE, ERICH: Die Atropinfestigkeit des Kaninchens und ihre Beziehung zur UI1-

spez. Reiztherapie ... Arch. f. exper. Path. 98, 238 (1923). 
4 O'CONNOR: Uber den Adrenalingehalt des Elutes. Arch. f. exper. Path. 67', 195 (1912). 
5 FREUND, HERMANN: Studien zur unspez. Reiztherapie. Arch. f. exper. Path. 91, 272 

(1921); daselbst Literatur tiber die frtiheren Arbeiten. 
6 LEEUWEN, STORM VAN: Experimentelle Beeinflussung der Empfindlichkeit verschiede

ner Tiere und tiberlebender Organe fUr Gifte. Arch. f. exper. Path. 88, 304 u. 318 (1920). 
7 KmSTE, HANS: -ober den Synergismus von Atropin und Blutserum am musearin

vergiftcten Froschherze.t:-. Arch. f. exper. Path. 89, 106 (1921). 
8 ZONDER, S. G.: Uber die Bedeutung der Calcium- und Kaliumionen bei Giftwirkung 

am Herzen. Arch. f. expel'. Path. 87', 342 (1921). 
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setzung das schnellere Abklingen del' Atropinwirkung beim immunisierten Kanill
chen auf den Vagus zusammellhangt. Bei del' Katze findet im Gegellsatz zum 
Kaninchen in vitro nul' durch die Leber ein nennenswerter Abbau des Atropins 
statt. Durch langeI' fortgesetzte Atropinzufuhr laBt sich diese Fahigkeit im Gegen
satz zum Kaninchen nicht steigern, nur die Ausscheidung in den Harn erfolgt 
etwas schneller. Die erhohte Atropinempfindlichkeit del' Katze erklart CLOETTA 
als Folge del' dem Elut fehlenden Eigenschaft, das Gift zu zerstOren. 

FLEISCHMANN!, dem als erstem del' Nachweis gelang, daB Serum odeI' defi
briniertem Elut zugesetztes Atropin, wenn es einige Zeit mit diesem im Kontakt 
gestanden hat, seine Wirkung verliert, fand, daB die Kaninchenblut-Atropin
gemische, in denen die vaguslahmende Fahigkeit komplett zerstort war, noch 
immer deutlich mydriatisch auf das Katzenauge 1virkten. Die individuellen 
Differenzen, die sich bezuglich del' Dauer del' Atropinwirkung bei intravenoser 
Injektion am ganzen Tier ergeben hatten, kamen auch im Reagensglasversuch 
ZUlli Ausdruck: das Blut odeI' Serum eines Tieres, bei welchem in vivo eine gewisse 
Menge Atropin in kurzer Zeit unwirksam wurde, hatte auch bei Untersuchung in 
vitro in relativ geringer Menge und in verhaltnismiiBig kurzel' Zeit die atropin
entgiftende Eigenschaft. 

METZNER2 bestiitigte die von FLEISCHMANN gefundene Tatsache del' Atropin
zerstOrung durch Kaninchenblut. Ein Erhaltenbleiben del' Atl'opinwil'kung auf 
die Pupille (wenn am Vagus eine vollkommene GiftzerstOrung durch das Serum 
erwiesen war) fand er in seinen Versuchen nicht. Del' von FLEISCHMANN postu
lierte Zusammenhang zwischen atropinzerstOrender Kraft des Serums und 
Schilddrusenerkrankungen wird von ihm abgelehnt. 

SCHINZ3 , del' das Verschwinden des Atropins aus dem Scrumgiftgemisch 
neben del' Vaguswirkung chemisch kontrollierte, fand groBe Verschiedenheitell 
in del' angeborenen Resistenz del' Tiere gegen das Alkaloid, wenn er als Priifstein 
die Dauer del' Vagusliihmullg llahm. Ein hoherer Grad del' Giftresistenz ging 
in seinen Experimenten stets parallel mit del' Fiihigkeit des Elutes, Atropin zu 
zerstOren. Bei Tieren mit hoher angeborener Toleranz lieB sich auch die ZerstO
rungsfahigkeit des Elutes in vitro bedeutend steigern. Die Zersetzung lieB sieh 
dann auch chemiseh llachweisen und die Ausseheidung im Urin betrug nul' noch 
25 % del' eingespritzten Menge. Bei Tieren mit geringer Giftresistenz dagegen 
gewann das Blut aueh dureh liingere Atropinzufuhr keine zerstOrenden Fahig
keiten; dementsprechend schieden die Tiere 50 % des injiziertell Alkaloids im 
Hal'll. aus. 

Es lag llatiirlich nahe, den Versueh zu machen, ob die Substanz, auf del' die 
atropinzerstorende Fahigkeit des Blutes beruht, naher bestimmbar sei. Nach 
METZNER (s. obell) soll dieselbe durch Atherausschuttelung dem Elut nicht ent
zogell werden konnen, dagegen wird sie durch Erwarmung des Serums auf 60 0 ver
nichtet. 1m Menschen-, Schaf- und Meerschweillchenserum soIl sie nach DANIELO
POLU (s. oben) nicht vorhanden sein, dagegen nach DOBLIN und FLEISCHMANN 
(s. oben) im Serum von Patienten mit Schilddrusenerkrankungen. Besonders 
diesel' letzte Befund muB indessen mit Vorsicht aufgenommell werden, da 
STRUCK4 am Froschherzen - also dem gleichen Testobjekt wie DOBLIN und 

1 FLEISCHMANN, P.: Atropinentgiftung durch Blut. Arch. f. expel'. Path. 62,518 (1910). 
2 METZNER, R.: Mitteilungen tiber Wirkung und Verhalten des Atropins im Organismns. 

Arch. f. expel'. Path. 68, 110 (1912). 
3 SCHINZ, HANS RUDOLF: Zur angeborenen und erworbenen Atropinresistenz des Kanin

chens. Arch. f. expel'. Path. 81, 193 (1917). 
4 STRUCK, H.: Nachweis del' atl'opinahnlichen Wirknng des Menschenblutes. Arch. 

f. expel'. Path. 93, 140 (1922). 
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FLEISCHMANN - nachwei!:len konnte, daB das Blut von Kranken, bei denen mit 
einem erhohten EiweiBzerfall zu rechnen ist, atropinahnliche Substanzen ent· 
halten kann l . 

Die atropinzerstOrende Substanz soll gegen Trocknung resistent, nicht 
dialysabel, dagegen hitzeempfindlich sein (DOBLIN und FLEISCHMANN). SCHINZ 
gibt an, daB ihm die passive Ubertragung auf andere Kaninchen und Katzen 
gelungen sei, doch fragt es sich, ob hierbei nicht eine Folge del' unspezifischen 
Reiztherapie (vgl. spateI' die Untersuchungen HESSES) durch die Seruminjektion 
zu sehen ist. Auch SCHINZ fand, daB durch Inaktivieren des Serums die spezifische 
Wirkung vernichtet wird. 

DaB auch del' Leber ein erheblicher Anteil an del' Entgiftung des Atropins 
zukommt, geht nicht nur aus den Versuchen CLOETTAS iiber AtropinzerstOrung 
durch Leberbrei, sondern auch aus einem Experiment von SCHINZ hervor: bei 
Injektion von Atropinlosung in die Mesenterialvene war eine 20mal so starke 
Dosis zur Vaguslahmung notig als von del' Ohrvene aus. Auch hier bleibt abel' die 
Frage offen, ob die Entgiftung dureh ZerstOrung odeI' physikalische Adsorption 
erfolgt ist. 

VOl' kurzem hat HESSE2 lllitteis ehemischen Atropinnaehweises die inter. 
essante Entdeckung gemaeht, daB dureh Zusatz von 1-2 Tropfen nativen Serums 
zu inaktiviertem die Zerstorungskraft fiir Atropin in vollem Umfang wieder 
hergestellt wird. Danach miiBte man annehmen, daB das atropinentgiftende 
Agens aus zwei Substanzen bestiinde, von dencn die eine thermostabil, die andere 
thermolabil ist. Naeh H ESSE solI die letztere nicht nur art· sondcrn sogar individ1wll 
spezijisch sein, da die l{eaktivicrung nur dureh Zusatz von Eigenserum mog· 
1ich ist. 

Weiter untersuchte HESSE, ob es gelange, durch unspezifische Reizthel'apie 
die atropinzerstorende Kraft des Kaninchenserums in irgendeiner Weise zu andern. 
Es ergab sich, daB AderlaB, Vorbehandlung mit Milch, arteignem Serum, Gelatine 
odeI' Fiebererzeugung ohne Erfolg war, wah rend einige Tage nach Injektion von 
kolloidalem Schwefel, Terpentinol odeI' Verschorfung del' Riickenmuskulatur 
mit dem Thermokauter das inaktivierte Serum del' betreffenden Tiere so viel 
Atropin zerstOrte wie das normale. Es muB also in del' Zwischenzeit irgendeine 
Anderung im Serum vor sich gegangen sein, die durch die unspezifische Reiz· 
therapie hervorgerufen wurde. Von einer Deutung dieses lllerkwiirdigen Befundes 
sieht HESSE vorlaufig abo 

Uberblickt man die hier mitgeteilten Versuchsergehnisse, so muB man sagen, 
daB es his jctzt nicht moglich ist, zu einer einheitlichen Aujjassung iiber das Wesen 
cler erworbenen Toleranz gegen Atropin Z~L gelangen. Jedenfalls hat auBer del' Leher, 
die eine bedeutende Rolle hei der Atropinzerstorung spielt, auch das Blut die 
Fiihigkeit, Atropin zu entgiften. Ob bei letzterem physikalische Adsorption odeI' 
Zersetzung vorherrschen, scheint noch nicht entschieden. Wahrscheinlich gcht 
heides Hand in Hand in dem Sinne, daB eine Zerst6rung des Gi/tes erst nach der 
physikalischen Adsorption moglich ist. Vollig unklar bleiben vorderhand noeh die 
merkwiirdigen Befunde iiber die Abschwiichung hzw. Verniehtung der zerstoren
den Fiihigkeit des Serums dureh Inaktivieren und die Wiederherstellung diesel' 
Eigenschaft durch Zusatz nativen Eigenserums oder gar als Folge del' unspezi. 

1 Man k6nnte hier sagen, daB die Feststellung STRUCKS in striktem Gegensatz zu den 
Ergebnissen von DOBLIN und FLEISCHMANN stiinde, und daB diese Autoren danach eher 
mehr als weniger Atropin im Serum hatten finden miissen; doch ist zu bedenken, daB die 
Befunde STRUCKS sich auf das 8trornende Blut und nicht a1lj Serum beziehen. 

2 HESSE, ERICH: Die Atropinfestigkeit der Kaninchen und ihre Beziehung zur un
spezifischen Reiztherapie. Arch. f. exper. Path. 98, 238 (1923). 
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fischen Reiztherapie. Es wird die Aufgabe weiterer Untersuchungen sein, uber 
aIle diese Vorgange Klarheit zu schaffen. 

Strychnin. 
Ganz allgemein kann man sagen, daB eine Resistenzsteigerung gegen zentral 

erregende Gifte ·viel seltener ist als gegen zentralliihmende. Unter Umstanden kann 
diese Erscheinung an ein und demselben Alkaloid deutlich zutage treten, wie 
wir es im Tierexperiment beim Codein gesehen haben, wo beim Rund mit der 
Zeit die depressorische Wirkung abnimmt, wahrend die Empfindlichkeit gegen 
die excitierende die gleiche bleibt, ja eher sogar noch eine Steigerung erfahrt. 
Tiere, bei denen der erregende Effekt vorherrscht, sind uberhaupt nicht zu 
gewohnen. 

Bei den eigentlichen Krampfgiften (Strychnin, Picrotoxin usw.) ist eine Ge
wohnung noch nie einwandfrei nachgewiesen worden. Beim Strychnin ist der 
Nachweis einer solchen sehr erschwert durch die ihm eigene kUJ?1ulativB Wir
kung, die wahrscheinlichinseiner langsamenAusscheidung begrundet isP. LAUNOy2 

venmchte, diesen, den Nachweis einer Toleranzsteigerung erschwerenden Um
stand dadurch zu nmgeilen, daB er zwischen die einzelnen Injektionen eine Pause 
von mehreren Tagen einlegte, damit die vorangegangene Dosis in del' Zwischen
zeit ausgeschieden sci. Nach seinen Angaben ist es ihm gelungen, durch jeden 
8. bis 10. Tag wiederholte intramusknlare Strychnininjektionen Meerschweinchen 
so weit zu bringen, daB sie ohne deutliche Reaktion Dosen vertrugen, die urn 
25-50% groBer waren als die ursprunglich krampferzeugenden. Ahnliche Ex
perimente ftihrte RALE3 an jungen Runden und Meerschweinchen aus. Bei 
ersteren kam es zu einer ganz schwaehen und sehr unvollstandigen Gewohnung 
(nur Reflexsteigerung bei Wiederholung der gleichen Dosis, die bei der ersten 
Injektion einen Krampfanfall ausge16st hatte), wahrend bei Meerschweinchen, 
deren Empfindlichkeit gegen Strychnin auBerordentlich versehieden war, keine 
eindeutigen Resultate erzielt wurden. Aus dem hier angeftihrten ergibt sieh, daB 
die Gewohnung an 8trychnin, wenn uberha1tpt moglich, nur ganz geringen Grades ist. 

Dagegen hat F LURy4 bei einem anderen Krampfgift, dem aus der Steppen
raute gewonnenen Harmalin, eine deutliehe Toleranzsteigerung naehweisen 
konnen. Kaninehen und Runden konnte er bereits nach kurzer Zeit (bei ersteren 
schon nach 8 Tagen, bei letzteren nach 4-5 Wochen) uber der letalen Dosis 
liegende Mengen injizieren, ohne daB es zu Krampfen gekommen ware. Dabei 
nahm die Ausscheidung des Alkaloids in den Faeces und im Urin sehr rasch ab 
(im Beginn 3,6% der injizierten Menge im Kot, 11,2% im Ram; nach 21/2 Wochen 
2,2 % im Kot, 2,0 % im Ram und 8 Tage spater unwagbare Spuren im Kot, 
Urin frei von Rarmalin). Die Gewohnung ware demnaeh auf eine vermehrte 
Zerstorung zuruekzuftihren. 

Aus den uber Strychnin und Rarmalin angeftihrten Versuehen konnte 
man vielleicht den SchluS ziehen, daB eine Resistenzsteigerung nul' gegen solche 
Krampfgifte moglich ist, bei denen der Organismus die Fahigkeit erlangt, sie in 
erhohtem MaBe abzubauen; gegenuber den anderen, bei denen diese Sehutzvor
richtung aus irgendwelehen Grunden nicht in Frage kommt, tritt eine Toleranz
erhohung nicht ein. Gegen erregende Gilte scheinen demnach die Hirnzentren 

1 Vgl. E. POULSSON: Die Strychningruppe. Handb. d. exper. Pharm. 2, 384 (1920). 
Berlin. 

2 LAUNOY: C. r. Acad. Sci. Paris 152, 1698 (1911). 
3 HALE, WOR'I'H: Studies in Tolerance. Strychnin. J. of Pharmacol. 1, 39 (1909/10). 
4 FLURY, FERDINAND: Beitrage zur Pharmakologie der Steppenraute. Arch. f. exper. 

Path. 64, 105 (1911). 
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nicht unempfindlicher zu werden, sie verhalten sich in dieser Beziehung prinzipiell 
anders als gegen zentralliihmende aiite, bei denen mit Sicherheit mit der Zeit eine 
Abstumpfung der Erregbarkeit im Laufe der Gewohnung nachgewiesen ist. 

Coffein. 
Uber eine Gewohnung an das als GenuBmittel so weit verbreitete Coffein 

liegen nur wenige Angaben vor. Offenbar hangt das damit zusammen, daB die 
Gewohnung nur verhaltnismaBig geringen Grades ist. Beim Menschen Bcheinen 
hauptsachlich die psychischen Funktionen mit der Zeit schwacher auf das Gift 
anzusprechen. So gibt GOUGET1 an, daB die durch KaffeegenuB hervorgerufene 
Schlaflosigkeit bei gewohnheitsmaBigem Gebrauch desselben mehr oder weniger 
schnell schwinde. WEDEMEYER2 berichtet anlaBlich einer Studie iiber Gewohnung 
psychischer Funktionen an das Coffein, es sei ihm gegeniiber ofters geauBert 
worden, daB der wahrend der Kriegszeit ungewohnte Kaffee- oder TheegenuB 
die Stimmung und Leistungsfahigkeit auffallend starker beeinfluBt habe als der 
friihere regelmaBige Gebrauch dieser GenuBmittel. Indessen diirfen aus derartigen 
subjektiven AU/3erungen Imine weitgehenden Schliisse gezogen werden. 

Die Frage, ob bei langere Zeit fortgesetzter Coffeinzufuhr die Wirkung des 
Giftes mit der Zeit eine Abschwachung erfahre, suchte WEDEMEYER dadurch zu 
entscheiden, daB er bei einer Anzahl von Versuchspersonen die Ar beitsleistung 
bei fortlaufendem Zahlenaddieren in einer N ormalperiode ohne Coffein mit einer 
solchen bei taglicher Coffeinverabreichung verglich. Bekannt ist ja, daB Coffein 
wie Theobromin imstande sind, die psychischen Leistungen zu steigern (Literatur 
bei WEDEMEYER). Werm nun bei taglichem CoffeingenuB mit der Zeit die durch 
das Coffein bewirkte Steigerung der Arbeitsleistung geringer wurde, so konnte 
daraus auf eine in der Zwischenzeit erfolgte Angewohnung geschlossen werden. 
Die Versuche WEDEMEYERS fielen nicht ganz eindeutig aus, doch lieB sich bei 
einigen seiner Versuchspersonen immerhin eine leichte Abnahme des Coffein
effekts nachweisen. 

Ob eine Gewohnung an den diuretischen Effekt des Coffeins beim Menschen 
eintritt, scheint nicht untersucht zu sein. 

Auch im Tierexperiment laBt sich nur eine geringgradige Resistenzsteigerung 
erzielen. Unter CLOETTAS Leitung untersuchte GOUREWITSCR3 den Coffeingehalt 
von verschiedenen Organen bei chronischer Coffeinzufuhr in steigender Dosis. 
Merkwiirdigerweise ergab sich eine enorme Speicherung des Giftes im Korper und 
zwar besonders im Gehirn und zwar auch dann, wenn die Injektionen zwei Tage 
lang vor der Totung des Tieres sistiert waren. Dabei hatten weder die Organe 
der immunisierten noch die normalen Tiere die Fahigkeit, zugesetztes Coffein 
in vitro abzubauen. Der Autor zieht aus seinen Versuchen den SchluB, daB die 
Gewohnung nicht auf einer erhohten Zerstorung, sondern auf einer aktiv erwor
benen Zellimmunitat beruhen miisse. BOCK und LARSEN4 haben die Arbeit 
GOUREWITSCRS einer scharfen Kritik unterzogen. Sie fanden im Gegensatz zu 
den 0 bigen Resultaten keine Speicherung; 48 Stunden nach der letzten Injektion 
enthielt der Korper eines lange Zeit mit taglichen Coffeininjektionen behandelten 
Kaninchens iiberhaupt kein Coffein mehr. Da sich die Coffeinausscheidung in 

1 GOUGET: Le cafeisme et Ie TMisme. Gaz. Hop. 1907, 1647. 
2 WEDEMEYER, TREODOR: tiber die Gewohnung psychischer Funktionen an das Coffein. 

Arch. expel'. f. Path. 85, 339 (1920). 
3 GOUREWITSCR, D.: tiber das Verhalten des Coffeins im Tierk6rper mit Riicksicht 

auf die Angewohnung. Arch. f. expeI':. Path. 57, 214 (1907). 
4 BOCK, JOR. U. BECR LARSEN: Uber die Verteilung des Coffeins im Tierkorpel' und 

sein VerhaIten bei del' Angewohnung. Arch. f. expel'. Path. 8t, 15 (1917). 
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den Ham im Laufe del' Gewohnung nicht anderte (sie betrug immer nul' 4 % del' 
injizierten Menge), glauben sie, daB del' Organismus schon normalerweise leicht 
das Gift zerstOre und daB die in beschranktem MaB erreichbare Resistenzsteige
rung auf einer weiteren Erhohung diesel' Fahigkeit beruhe. 

Ein klares Bild iiber den Mechanismus del' Coffeingewohnung laBt sich aus 
diesen wenigen Resultaten nicht gewinnen. Worauf del' strikte Gegensatz zwischen 
den Versuchsergebnissen von GOUREWITSCH einerseits und BOCK und LARSEN 
andererseits beruht, ist nicht zu sagen. Die Vermutung liegt nahe, daB die Metho
dik des Erstgenannten unzuverlassig gewesen ist, denn del' Befund del' enormen 
Speicherung in den Organen und besonders im Gehirn ist zu auffallend. 

Von einem anderen Gesichtspunkt aus suchte MYERS! eine Coffeingewohnung 
nachzuweisen. Er injizierte Kaninchen mehrere Monate lang taglich 100 mg 
Coffein subcutan und prlifte die zur Erzeugung einer minimalen Diurese notige 
Coffeinmenge. Es ergab sich, daB die gewohnten Kaninchen eine urn 100% hohere 
Dosis brauchten zur Erzielung eines diuretischen Effekts. Auch die Theobromin
dosis muBte um 33% gesteigert werden im Vergleich zu normalen Tieren. Ob 
diesen Versuchen eine groBe Beweiskraft zukommt, erscheint fraglich, da schon 
normalerweise die Coffeinempfindlichkeit in ziemlich wei ten Grenzcn schwankt. 

Nicotill. 
Bei einem weiterell GenuBgift, dem Nicotin, das bekanntlich den wirksamcn 

Bestandteil des Tabaks darstellt, scheint ebenfalls die tagliche Erfahrung zu leh
ren, daB eine gewisse Gewohllung mit del' Zeit eintritt. Sehr erheblichen Grades 
kann dieselbe abel' sichel' nicht sein, denn auch beim Gewohnheitsraucher treten 
bisweilen beim GenuB einer "starkeren" Zigarre 1ntoxikationserscheinungen auf, 
ebenso wie dieOberschreitung del' gewohnlichen taglichen Dosis leicht einc akute 
Nicotinvergiftung auslosen kann. Von Bedeutung ist ferner die individuelle 
Empfindlichkeit. Es gibt zweifellos Leute, die schon deswegen nicht zu Gewohn
heitsrauchern werden, weil sie auch bei ofteren Versuchen rcgelmaBig mit Nausea 
rcagieren, wahrend andere eine recht hohe angeborene Toleranz besitzen. 

Bei del' Beurteilung, ob und inwieweit eine erhohte Resistenz gegen das 
Gift eintreten kann, wird man wie auch bei anderen Giften zu wechselnden Resul
taten gelangen, je nach dem Angriffspunkt, den man als Testobjekt benutzt. 1m 
Tierexperiment werden teils Allgemein-, teils Einzelsymptome (Blutdruck, Er
brechen) in Betracht gezogen. Die Resultate del' Experimente sind nicht einheit
lich. ESSER2 beobachtete bei Hunden sowie bei Kaninchen in sich libel' Monate 
erstreckenden Versuchen mit taglicher stomach aIel' odeI' subcutaner Zufuhr von 
Nicotin in steigenden Dosen eine Abnahme del' allgemeinen Vergiftungserschei
nungen. Speziell das Erbrechen blieb ziemlich bald aus, wahrend Unregel
maBigkeiten in del' Herzaktion und del' Atemtatigkeit wohl mit del' Zeit 
geringer wurden, abel' nie ganz zum Verschwinden kamen. 1m Endstadium 
stellte sich sogar immer Herzirregularitat ein. Daraus schien hervorzugehen, 
daB die Empfindlichkeit del' einzelnen Angriffspunkte bei fortgesetzter Zufuhr 
sich in verschiedener Richtung andert; denn das Herz weist am Ende del' Be
handlung die Zeichen del' chronischen Nicotinvergiftung auf, wahrend das Brech
zentrum nicht mehr so leicht anspricht. Damit stimmt liberein, daB EDMUNDS3 

1 MYEHS, HAHOLD; Cross Tolerance. Renal Response to caffein and theobromin in 
rabbits tolerant towards caffein. J. of Pharmacol. n, 177 (1918). 

2 ESSEH, JOSEPH: Die Beziehung des Nervus vagus zu Erkrankungen von Herz und 
Lungen. Arch. f. expel'. Path. 49, 190 (1903). 

3 EDMUNDS, CHAHLES; Studies in Tolerance Nicotine and Lobeline. J. of Pharmacol. 
I, 27 (1909). 
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durch vorsichtige Steigerung der subcutan beigebrachten Nicotindosen Hunde 
soweit bringen konnte, daB sie schlieBlich ohne Erbrechen die doppelte urspriing
liche Brechdosis vertrugen. Gegenteilig verhielten sich Katzen, deren Nicotin
empfindlichkeit - ebenso gemessen an der Brechwirkung - wahrend der Be
handlung zunahm. Bei Kaninchen fand HATCHER!, daB bei vorsichtiger Stei
gerung der injizierten Mengen die krampferregende Dosis nach einiger Zeit hoher 
lag; doch kann aus den Versuchen nicht viel geschlossen werden, da die Tiere im 
Lauf der Behandlung stark an Korpergewicht einbuBten. 

Den bisher angefUhrten Versuchen mit mehr oder weniger deutlich aus
gesprochenem Erfolg stehen andere Beobachtungen gegenuber, die vollig negativ 
verliefen. So heben ADLER und HENSEL2 hervor, daB bei intravenoser Injektion 
von 1,5 mgNjcotin sich nach jeder Einspritzung die gleichenVergiftungserschei
nungen in gleicher 1ntensitat und mit genau demselben Erfolg wiederholten, und 
zwar gleichgultig, ob 10 oder 100 1njektionen vorausgegangen waren. Auch 
franzosische Forscher3 berichten nichts uber eine Abnahme der Vergiftungs
symptome bei chronischer Zufuhr von Nicotin. 

Zu erwahnen sind hier noch die Versuche von DIXON und LEE4 , die das 
Wesen der Nicotingewohnung zu ergrunden suchten. Sie injizierten Kaninchen 
alle zwei Tage 1/2 ccm 1 proz. Nicotin teils intravenos, teils subcutan. Nach 
einem Monat tOteten sie die Tiere, entfernten die Leber und bereiteten aus ihr 
einen Extrakt, dem sie 2 ccm 1 proz. Nicotin zusetzten. Die Wirkung diesel' 
Mischung ,yurde am Blutdruck decerebrierter Katzen gepruft, wobei normaler 
Leberextrakt mit dem gleichen Nicotinzusatz als Kontrolle diente. Es ergab sich 
dabei regeImaBig eine geringere Wirkung der Leberextrakte der mit Nicotin vor
behandelten Tiere, woraus die Autoren schlossen, daB diese das zugesetzte 
Nicotin starker zerstort hatten. Gegen diesen SchIuB sind einige Einwande zu 
erheben: 1. 1st die Frage, ob uberhaupt nach einem Monat bei den Kaninchen 
eine Gewohnung eingetreten ist. Die Verfasser erwahnen nur nebenher, daB die 
allgemeinen Vergiftungssymptome bei den spateren 1njektionen weniger ausge
sprochen gewesen seien, als im Beginn del' Behandlung. Del' zweite Einwand be
trifft die Folgerung einer erhohten ZerstOrungskraft del' Leber bei den "nicotin
gewohnten" Kaninchen. Hicrzu ist zu bemerken, daB lediglich eine geringere 
Wirksamkeit des dem Leberextrakt nicotingewohnter Tiere zugesetzten Nicotins 
nachgewiesen ist. Damit ist abel' nicht gesagt, daB tatsachlich eine erhohte 
ZerstOrung vorliegt, denn geradeso gut konnten in del' Leber durch die chro
nische Nicotinzufuhr intermediare Stoffwechselanderungen eingetreten sein, 
die zu einer Abschwachung der Nicotinwirkung bei del' Auswertung am Blut
druck fUhren. DaB derartige Prozesse sich im Organismus abspielen und die 
Wirkung von Giften in del' mannigfaltigsten Weise modifizieren konnen, das 
geht aus den bei der unspezifischen Reiztherapie gewonnenen Ergebnissen klar 
hervor. 

Durch das Tierexperimcnt ist somit die Frage, ob eine Nicotingewohnung 
zu erreichen ist, nicht eindeutig entschieden. Beim Menschen scheint einiges fur 
eine solche zu sprechen, doch lassen sich auch hier Gegengriinde anfuhren. VOl' 

1 HATCHER, ROB.: Nicotine ?:olerancc in Rabbits. ArneI'. J. Physiol. ll, 17 (1904). 
2 ADLER, .T. U. O. HENSEL: Uber intravenose Nicotineinspritzungen und dercn Ein

wirkung auf die Kaninchenaorta. Dtsch. med. Wschr. 1906, 1826. 
3 RICHON u. PERRIN: Retards de developpement par Intoxication tabagique expo 

C. r. Soc. BioI. Paris 1, 563 (1908). - LESIEUR: Tabagisme experimental. Ebenda 2, 430 
(1907). - FLEIG U. P. DE VISME: Sur les conditions d'Etude de l'Intoxication par la fumee 
dll tabac. Ebenda 1, 114 (1908). 

4 DIXON, W. E. u. W. E. LEE: Tolerance to Nicotine. Quart. J. expel'. Physiol. 5, 373 
(1912). 



878 F. HILDEBRANDT: Gewohnung an Gifte. 

kurzem hat NOTHERI die Ausscheidungszeiten von Nicotin beim ungewohnten, 
gewohnten und starken Raucher miteinander verglichen und keinerlei Unter
schiede weder in bezug auf die Intensitat noch die Dauer der Ausscheidung ge
funden. Gerade hier hatte man eigentlich erwarten sollen, daB sich irgendwelche 
Differenzen herausstellten. 

Wir kommen demnach zu den Schlusse, daB eine N?:cotingewohnung erheb
licheren Grades weder beim M enschen noch beim Tier bisher eindeutig nachgewiesen ist. 

Blutgifte (Saponin und Koblenoxyd). 
Auch gegen Blutgifte ist auf experimentellem Wege eine Toleranzsteigerung 

erzielt worden. So gelang es KOHLER2 Katzen in gewissem Grade gegen Saponin 
dadurch zu immunisieren, daB er wiederholt subletale Dosen dieser Substanz 
intravenos einspritzte. Die Immunisierung beruht auf einer Anreicherung des 
Blutplasmas mit Cholesterin, welches das Saponin bindet und es so daran hindert, 
seine hamolytische Wirkung auf die Erythrocyten zu entfalten. 

Experimentelle Untersuchungen tiber Gewohnung an Kohlenoxyd liegen 
seitens WASMUTH und GRAHAM3 vor. Sie hielten Meerschweinchen monatelang 
in einer Atmosphare von verdiinntem CO (Luft mit Leuchtgas), die so dosiert 
war, daB 25% des Hb durch CO gesattigt war. Analog der Wirkung von O-Mangel 
(Hohenklima) kam es zu einer kompensatorischen Vermehrung der Erythrocyten, 
die nach Verbringung der Tiere in atmospharische Luft wieder abklang. 

D. Schlu6. 
Zum Schlusse sei in aller Ktirze noch eine Frage von prinzipieller Bedeutung 

besprochen. Wir sind gewohnt, ein Gift als zerstOrt oder seiner Wirkung beraubt 
anzusehen, wenn es chemisch in der urspriinglichen Form nicht mehr nachweisbar 
ist. Ob damit aber tatsachlich ein volliges Unwirksamwerden verbunden ist, 
erscheint doch nicht so ganz sicher. Fast aIle Alkaloide zeigen einen auBerordent
lich komplizierten Aufbau ihres Molekiils. Nun wissen wir aus den normalen 
Stoffwechselvorgangen, daB auch bei verhaltnismaBig einfach gebauten Korpern 
- denken wir an Zucker, Aminosauren o. dgl. - eine mehr oder minder groBe 
Anzahl von Zwischenprodukten durchlaufen werden muB, bis sie in ihre indiffe
renten Endprodukte in Form von Wasser, Kohlensaure, Harnstoff usw. zerfallen. 
Das entsprechende darf man mit gutem Recht auch fUr die Alkaloide annehmen, 
so daB auch hier mit einer erheblichen Anzahl von Zwischenprodukten gerechnet 
werden muB. Diese einzelnen Zwischenstufen entziehen sich vorlaufig noch 
vollig unserer Kenntnis; yom Atropin wissen wir zwar, daB es in Tropin und 
Tropasaure zerfallt, der weitere Vorgang jedoch ist vollig in Dunkel gehiillt. 
Yom Morphin kennen wir iiberhaupt keine Zwischenprodukte, es erschcint ent
weder unverandert in den Ausscheidungen oder verschwindet vollkommen. ,,"Venn 
wir nun diese Zwischenprodukte nieht kennen, so konnen wir uns schon gar keine 
Vorstellung dariiber machen, bis zu welcher AbbatLstufe hinab noel. eine W irksam
keit vorliegt. Wir sind nieht im geringsten dariiber orientiert, ob nicht vielleicht 
erst wiihrend des Abbaus die hochwirksamen Stoffe entstehen, d. h. die Moglich
keit, daB ein Alkaloid erstim Korper durch irgendwelche Veranderung seines 

1 NOTHER, PAUL: Quantitative Studien tiber das Schicksal des Nicotins im Organismus 
nach Tabakrauchen. Arch . ..f. exper. Path. 98, 370 (1923). 

2 WACKER u. H UECK: Uber experimentell erzeugte Veranderungen im Cholesteringehalt 
der Nebennierenrinde lilld ihre Beziehungen zum Cholesteringehalt des Blutserums. Arch. 
f. exper. Path. 71, 386 (19l3). 

3 WASMUTH u. GRAHAM: Blutbefunde bei Kohlenoxydvergiftung. J. of Physiol. 35, 32 
(1906). 
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Molekiils stark wirksam wird, ist a priori rncbt von der Hand zu weisen. Wir 
mussen uns also huten, mit Bestimmtheit von einer "Zerst6rung" im Sinne von 
Wirkungslosigkeit eines Giltes Zit sprechen, sQlange wir nicht wissen, bis zu welchen 
Zwischenprodukten dasselbe· vor der A 1!sscheidung abgebaut wird und wie sich die 
einzelnen Glieder wiihrend des Abbaus bezuglich ihrer Wirkungsstiirke verhalten. 

AuBerdem miissen wir uns noch dariiber klar sein, daB unsere chemischen 
und biologischen Methoden des Giftnachweises recht grob sind. Es ist rncht gesagt, 
daB bei negativem Ausfall der chemischen oder biologischen Giftreaktion die 
Giftwirkung vollig geschwunden sein muB, vielmebr ist es gut moglich, daB selbst 
nach der ZerstOrung des Giftes die Zeilfunktionen, die durch das Gift in eine andere 
Richtung gelenkt worden sind, noch eine Zeitlang diese Richtung beibehalten 
(Pathobiose HEUBNERS) und erst allmahlich wieder zur normalen Funktion 
zuriickkehren. Uber all diese feineren Vorgange vermogen unsere bisherigen 
Forschungen keinen AufschluB zu geben. 
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"Entleimung" der Intercel

lularsubstanz 345. 
Entquellungsvorgange und 

Phagocytose 827. 
Entwicklungsgeschichte der 

Pigmentzellen 23l. 
Entzundliche Ausschwitzun

gen, Exsudationen 308. 
- Neubildung, Erklarung 

der 326. 
Entzundung, die 28l. 
- und Anasthesie 356. 
-, angioneurotische 354. 
-, Angriffspunkt der 294. 
-, GefaBe als Angriffspunkt 

der 295. 
-, Nerven als Angriffspunkt 

der 295. 
-, Zelle als erster Angriffs-

punkt bei der 294. 
-, Angriffsstellen der 296. 
-, chronische 40l. 
-, Definition 340, 365. 
-, makroskopische Defini-

tion der 283. 
- (iirtliche Erscheinung) 

284. 
-, Funktion des Stromas u. 

der GefaBwandzellen in 
der 335. 

-, funktionelle Merkmale der 
332. 

-, morphologische Merkmale 
der 294. 

- und Nervensystem 359. 
-, neurogener EinfluB 356. 
-, parenchymatiise 294. 
-, Pharmakologie der 340. 
-, Symptomgenese 342. 
-, Verhalten des Stromas bei 

der 318. 
Entzundungs- und Atzeffekt 

von Sauren 371. 
Entzundungsbegriff, Auf

rechterhaltung des 28l. 
-, atiologische Definition 

283. 
-, Grenzen des 337. 
-, Merkmale des 282. 
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Entzundungsbegriff (ursach
liche Merkmale des) 284. 

Entziindungs bereitschaft 385, 
398. 

- bei Calciummangel 400. 
- und Kalkmangel 38l. 
Entzundungsbekampfung, 

pharmakologische 374. 
Entzundungsdefinition 351. 
Entzundungserregende Gase 

368. 
- Stoffe, Gesamtwirkung 

und ubersichtliche Dar
stellung der 368. 

Entzundungserl'egung 340. 
- und Brechwirkung 373. 
-, mittelbare, auf neuroge-

nem Wege 352. 
-, unmittelbare 351, 363. 
Entzundungsformen 295, 296. 
Entzundungsgenese 345. 
Entziindungshemmende Ein-

teilung 375. 
Entzundungshemmung 380, 

388. . 
- durch Thorium X 388. 
Entzundungsherd, lokale Be

einflussung des 376. 
-, Funktionen des Paren

chyms im 336. 
Entzundungskomplex 303. 
Entzundungsreiz, Begriff des 

284. 
-, biologische Analyse des 

293. 
Entzundungsreize, Abhangig

keit von der iirtl. und 
allgemeinen Disposition 
290. 

- - - der Tierart 290. 
-, Angriffspunkt der, in den 

GefaBen 363. 
-, Angriffspunkt in Gewebs

zelle 366. 
-, Empfindlichkeit gegen 

399. 
- (Steigerung physiologi

scher Reize) 286. 
Entzundungsschmel'z 347, 

348. 
Entzundungsversuch, del' 

klassische 299. 
Entziindungsvorgange (plan

maBige Steigerung norm. 
Vorgange durch ubernor
male Reize) 339. 

Entziindungszellen, Hel'kunft 
der spezifischen, bei In
fektionen 328. 

Eosinophilie, lokale 317. 
Epidermispigment des Men

schen 247. 
Epidermiszeichnungen des 

Menschen und Affen 256, 
257. 

56* 
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Erdfallen der Tiere 90. 
Ernahrung, Beziehung zum 

Pigment 197. 
-, EinfluB der, auf die Pig

mentierung 258. 
Ernahrungsstorung der Zelle 

und Entziindung 294. 
Ersehopfungstheorie als Er

klarung negativer Erfolge 
bei Tumorenreimplanta
tion 540. 

Erythrismus oder Rutilismus 
(Rothaarigkeit) 257. 

Erythroeytenana phylaxie, 
passive, des Meersehwein
ehens 751. 

Erythrocytengruppen, spezi
fisehe 75l. 

Esterase des Blutserums 466. 
Exotoxine als Anaphylakto

gene 689. 
Exsudate, Versehiedenheiten 

der 309. 
Exsudatzellen, Funktion der 

333. 
-, Herkunft der 310. 

Fangapparate und Fallenbau 
bei Protozoen 14. 

Fangnetze der Tiere 88. 
Fangzangen bei Metazoen 48. 
Farbanderungen der Tinten-

fisehe 206. 
Farbanpassung der Tinten

fisehe an dem Untergrund 
208. 

Farben (Hoehzeitsfarben im 
Tierreich) 20l. 

- besehuppter Insekten 218. 
- sehuppenloser Insekten 

217. 
- der Raben 200. 
- als thermiseher Faktor 199. 
- des Vogelgefieders 240. 
Farbenspiel der Vogel 24l. 
Farbstoffe, gelbe, als Pig-

mente bei Mensch und 
Tier 196. 

Farbstoffestigkeit bei Proto
zoen 842. 

- - Trypanosomen 837. 
Fiirbung, gesehleehtsverschie

dene 202. 
-, EinfluB von Kalte, War

me usw. 243. 
. Farbungszentren 309. 
Farbwechsel, EinfluB der 

Dunkelheit auf den 212. 
- - von endokriner Sub

stanz auf den, von POLAE
lVIONETES 213. 

- - von Feuchtigkeit auf 
197. 

, von Gefangenschaft 
auf den 234. 

Saehverzeiehnis. 

Farbweehsel beim Mensehen 
naeh Jahreszeiten 258. 

- und Pigmentierung und 
ihre Bedeutung 194. 

-, EinfluB von Troekenheit 
auf 197. 

-' - des Untergrundes auf 
212, 224. 

-, saisonmaBige bei Tieren 
200. 

Farbzeiehnung der Tiere, 
Schutz dureh formauf
liisende. 

Farbzeiehnungen der Haut 
256. 

Farbzellen, Bewegungen der 
217. 

-, Kinematographie der 227. 
- bei Reptilien, Entwick-

lung der 237. 
Fellzeichnung, Arten der 

256. 
Fermente des Blutes 463. 
-, tierische Gifte und 172. 
Fettmetamorphose, Nerven-

zellenpigmentierung durch 
262. 

Fettpigmentbildung 262. 
Fettsauren als tierische Gifte 

184. 
Feuchtigkeit, EinfluB auf 

Farbwechsel vieler Tiere 
196. 

Fieber, bei Infektionskrank
heiten 808. 

- als anaphylaktische Re-
aktion 724. 

Fische, Gifte der 145. 
-, Pigment bei 226. 
-, Schutz und Angriffsein-

richtungen der 68. 
--, Schutzfarbung 200. 
-, Silberglanz 200. 
-, Sperrvorrichtungen der 

Stacheln bei 68. 
Fischvergiftung (Ichthyis-

mus, span. Ciquatera) 149. 
Fleckfieber (Immunitat) 523. 
-, VerhaIten bei iiberstan

denem 532. 
Fleckfiebererkrankung, Re

sistenzherabsetzung durch 
Hunger gegen 557. 

:Fleckfiebergift und Entziin
dung 366. 

Flohe, Gifte bei 135. 
Fluorescinaustritt aus den 

IrisgefaBen 383. 
Fluoreszenz von Pigmenten 

214. 
FluBkrebs, Farbwechsel 21l. 
FORSsMANsches Antigen 

480, 698. 
- heterogenetisches Antigen 

426. 

Framboesie 548, 598. 
FREUND -KAMINERSche Re

aktion, serologische Car
cinomdiagnose 504. 

Friihjahrsseuche der Frosche 
539. 

]"'riihreaktion mit Echinanti
gen 79l. 

Functio laesa, Entziindungs 
symptom 345. 

Fusionsspezifitat 693. 

Gallensauren (tierische Gifte) 
179. 

Gase, entziindungserregende 
368. 

Gasodem 519, 537. 
GefaJ3e als Angriffspunkt bei 

der Entziindung 295. 
GefaBdichtung durch Cal

ciumwirkung 382. 
GefaBgifte 365. 
GefaBpraparate. anaphylak

tische Reaktionen an 
679. 

GefaBreaktionen, entziind
liche 296, 299. 

GefaBreaktion, Bedeutung 
der fiir klassische Sym
ptome der frischen Ent
ziindung 297. 

GefaBwand, "molekulare Al
teration" der 295. 

-, Veranderung an der in 
kolloidchemischer Hin
sicht 305. 

GefaBwandveranderungen, 
entziindliche, in morpho
logischer Hinsicht 306. 

Gefangenschaft, EinfluB auf 
Farbwechsel 234. 

Gefliigelcholera 522,540,551, 
575, 594. 

Gehause- und Wohnbau der 
Metazoen 74. 

- - der Protozoen 12. 
Gehirn, Organspezifitiit des 

500. 
Gehirnpersistenz 579. 
Gelatine als Anaphylaktogen 

702. 
Gelbfieber (Immunitat) 523. 
Genickstarreheilserum, "Vert

bestimmung des 825. 
Genitalien, Pigmentierung 

247 . 
Gesamtstoffwechselanomalie, 

Pigmentierung bei 262. 
Geschlechtsfunktionen und 

tierische Gifte 167. 
Geschlechtsorgane, enthal

tende Gifte 169. 
Geschlechtszellen, Differen

zierung von 505. 
Getreideasthma 772. 



Gewebe, Beziehungen der 
kolloiden Membran zum 
305. 

Gewebsmakrophagen der 
Milz 830. 

Gewebsspezifitat, Gesetze 
der 328. 

Gewohnung an Arsen bei 
Protozoen 840. 

- an "Bayer 205" bei Try
panosomen 840. 

- an Chinin bei Malaria
parasiten 841. 

- beim Warmblllter an 
Chlorgase 855. 

- - an Dionin, Paracodin, 
Heroin, Dicodid und Eu
kodal 861. 

- an Farbstoffe bei Proto
zoen 842. 

- beim Warmbl1lter an rei
zende Gase 854. 

- an Gifte 833. 
- - (gewohnheitsmaBiger 

MiBbrauch) 850. 
- an organische Gifte beim 

Warmbliiter 855. 
- an Gifte bei Bakterien 

844. 
- an Kupfer bei Protozoen 

841. 
- beim WarmbHiter an Me

tallsalze 854. 
- an Morphin, Spezifitat 

der 861. 
- an Optochin bei Trypano

somen 839. 
- an Chinin bei Protozoen 

835, 840, 842. 
- an Sublimat bei Proto

zoen 840. 
- an Arsen bei Trypano

somen 836. 
Gift, Uberempfindlichkeit bei 

cinzelligen Organismen 
665. 

Gifte, anaphylaktische 758. 
-, Gewohnung an 833. 
-, Gewohnung der Metazocn 

und des Menschen an 849. 
-, als Heilmittel 102. 
-, tierische, und Hormone 

174. 
-, -, Immunitat gegen 162. 
- bei Insekten, Lausen, 

Flohen usw. 134, 135. 
- bei Protozoen llO. 
-, tierische, im pharmako-

logischen System 186. 
- der Reptilien 154. 
- bei Spongien 113. 
-, tierische, Chemie der 175. 
-, -, Resorption der 186. 
-, -, undihre Wirkung 102. 
-, -, WirkungaufBlut 191. 

Sachverzeichnis. 

Giite als Wirkung auf den 
Kreislauf 190. 

-, tierische, Wirkungeu auf 
das Nervensystem 188. 

-, -, Zweck der 108. 
Giftapparate bei Tieren 107. 
Giftbildung im tierischen Or-

ganismus 105. 
Giftfische, Gifte der 145. 
Giftgewohnung 515. 
Giftschlangen 154. 
Giftsekrete der Metazoen 40. 
- der Protozoen 5. 
Giftiiberempfindlichkeit 644. 
Gleichgewichtszustand der 

Pigmentzellen 235. 
Gletscherfloh, Farbung des 

199. 
GliederfiiBer, Arthropoden, 

Schutz- und Angriffs
einrichtungen der 96. 

Globinprobe, Dosis letalis 
minima 700. 

Glykosebildung im entziinde
ten Gewebe 350. 

Greif- und BiBwaffen der 
Metazoen 44. 

Greifzangen bei Metazoen 44. 
GroBstadtmelanismus 203, 

260. 
"Grundimmunitat" 644. 
Gruppenmerkmale bei Tieren 

493. 
Gruppenspezifitat 694. 
Gruppenspezifische Su b

stanzen, chemisches Sub
strat der 490. 

Haarfarbe in Moorgegenden 
260. 

- der PreuBen 253. 
- - Englander 253. 
- - Schulkinder 255. 
-- - Soldaten 255. 
- und Hautfarbe des Men-

schen 247. 
Haarwachstum oder Mauser-

zeichnung 250. 
Halbhapten 437. 
"Halbparasiten" 520. 
Hammelhamolysine, primare 

Toxizitat 755. 
Hamoglobinantisera, Unter

suc-hungen iiber 496. 
. ,Hamoklastische Krise" 720. 
Hamolysine, elektive Absorp

tion von 476. 
Hamosiderin, Unterscheidung 

gegen Melanin 197. 
Hamotropine, Cytotropine, 

Erzeugung von 825. 
Haptene 432, 698. 
Haptentheorie 647. 
Haptogenmembran, Antikor-

perwirkung auf 825. 
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Harmalin (Krampfgift), Ge
wohnung an 874. 

Harn, Giftwirkungen des 161. 
Harnblase, anaphylaktische 

Reaktion 677. 
Haschisch, Gewohnung an 

862. 
Haut, tiefer gelegene Farb

zeichnungen 256. 
-, EinfluB von Licht 258. 
Hautfarbe in Moorgegenden 

260. 
Hautfliigler (Hymenoptera), 

Gifte bei den 142. 
Hautidiosynkrasie, Spektrum 

der 774. 
Hautpigment, Aufnahme 

langwelliger Strahlen 259. 
Hauireaktivitat bei allergi

schen Zustanden 801. 
Hefe, Gewohnung von, an 

Pharmaka 849. 
Heilentziindung 396. 
Heilrnittel, tierische Gifte als 

102. 
Hermaphroditismus lateralis 

220. 
Herpesvirus, Organspezifitat 

und Adaptation des 553. 
Herz, Pigment 262. 
-, anaphylaktische Reaktion 

679. 
-, als Shockorgan 731. 
Heteroantikorper 410, 424, 

474. 
Hetero- und Isoagglutinine 

751. 
Heufiebergift 366. 
Hirudineen, Farbung der 204. 
Histamin, Giftigkeit fiir ver-

schiedene Tierspezies 746. 
Histologie der Farbzellen und 

des Farbwechsels bei Fi
schen 227. 

Hochbauten der Termiten 86. 
Hohenklima (Immunitatsvor

gange) 606. 
Holothurien (Autotomie) 265. 
Hormone und tierische Gifte 

174. 
"Horror autotoxicus"410,477. 
Hunde, anaphylaktischer 

Shock 726. 
Hunger, EinfluB auf Farb

wechsel 234 . 
Hydatidenfliissigkeit, experi

mentelle Sensibilisierung 
mit 793. 

Hydroiden (Autotomie) 275. 
Hydroxyl (OH-) Ionenkon

zentration, Bedeutung fiir 
Xtzkraft der Alkalien 371. 

Hyperamie, Entstehungsbe
dingungen der entziind
lichen 299. 
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Hypel'amie, Funktion del' ent-> 
ziindlichen 332. 

-, entziindliche Eigenschaf
ten, Folgezustande del' 
297, 364. 

-, -, die nervose Theorie 
del', und ihre Grundlagen 
299. 

-, reflektorische 364. 
-, Pathogenese del' 365. 
Hypertonie, osmotische, des 

Entziindungsherdes 346. 

Ictus immunisatorius 450. 
Idiosynkrasie und Anaphy

laxie 441. 
Idiosynkrasien, experimen-

telle 772. 
-, Frequenz 769. 
-, induzierte 772. 
-, mendelnder Erbgang 770. 
-, Symptomatologie 767. 
- bei Tieren 769. 
-, hereditares Verhalten 769. 
Iguana (Autotomie) 270. 
Immunisierung, aktive und 

passive 447. 
-, passive 448. 
"Immunisierungsreize" 517, 

525, 610. 
Immunitat, aktiv erworbenc 

587, 628. 
-, A11gemeines iiber die 512. 
-, athreptische 540. 
-, lokale, der Cornea 635. 
- und endokl' neDriisen641. 
- und Energiestoffwechsel 

622. 
-, aktive El'scheinungsfor-

men del' 588. 
-, lokale, der Haut 639. 
-, humorale und ce11ulare 626 
- bei Idiosynkrasien 787. 
-, natiirliche 518, 818. 
-, passive 533, 626. 
- infolge von Receptoren-

mangel 542. 
- als reflektorischel' V 01'

gang 590, 643. 
-, aktive und Stoffwechsel 

604. 
- und Uberempfindlichkeit 

638, 643. 
-, Vererbung 534. 
-, Wesen der 738. 
Immunitatstheorie 831. 
-, humorale 816. 
Immunitatsvorgange, EinfluB 

der Ernahrung 625. 
- und Klima 606, 624. 
- und Korpel'temperatur 

608, 618, 624. 
-, EinfluB unspezifischer 

Reize 607, 623. 
- und Stoffwechsel 609. 

Sachverzeichnis. 

Immunitatsvol'gange beim 
Wintel'schlaf 606, 624. 

Immunitatszustand, dynami
scher 665. 

Immunprazipitate, Toxizitat 
759. 

Immunopsonine, Wesen der 
822. 

Immunsera, antibakterielle 
824. 

Impftumoren, Entwicklung 
von und EinfluB del' Er
nahrung 569. 

Index, opsonischel' 825. 
-, -, klinische Bedeutung 

des 826. 
"Infektion, inapparente" 591. 
-, latente 519, 536, 587, 602. 
"Infektionsimmunitat" 524, 

595, 601. 
Infektionskrankheiten, chro

nische, Verhalten der Im
munisationsvorgange bei 
591. 

-, cyclisches Verhalten 808. 
-, Empfanglichkeit filr 513. 
-, Resistenz gegen 528, 530. 
Infektiiiser Abort bei Tieren 

634, 637. 
Ingninaldriisen, Pigment 263. 
Insckten (Autotomie) 267. 
-, Giftblase bei den 65. 
-, Gifte bei 134. 
-, Pigment der 214. 
-, Schutz- und Angriffs-

waffen del' 65. 
Insektenauge, Pigmentwan

derung 217. 
Inselmelanismus 203, 237. 
Interce11ularsubstanz, Ver

halten bei Entziindungen 
345. 

Interferenzwirkung, Farbe 
und Farbwechsel durch 
195. 

Intradermoreaktion bei Echi
nokokkenallergie 791. 

Invasionsallergien 788. 
Ionenwirkung auf Phagocy

tose 828. 
lrispigment, Bedeutung fiir 

hiihere Tiere 194. 
Isoantikorper 410, 424, 474, 

484, 515. 
Isohydrie 395. 
Isoimmunisierung 424. 
Isoionie 395. 
Isoioniestorungen bei Ent-

ziindung 347. 
Isotonie 395. 

Kafer, Gifte bei den 139. 
Kala-Azar, Resistenz gegen 

530. 
Kalktherapie 398. 

Kaltbliiter, anaphylaktischer 
Shock 733. 

Kalte, EinfluB auf Farbe 242. 
- - - Farbwechsel 229. 
- - - Pigmentierung 198, 

258. 
Kampfgase und Pigmentan

ha ufung 258. 
Kaninchen, anaphylaktischer 

Shock 729. . 
"Kaninchentypus" und Tiere 

des 480. 
Kapselbildung bei Bakterien 

526. 
Katalase del' roten Blut-

korperchen 463. 
Katalaseindex 465. 
Katalasezahl 465. 
Katarakt, Entstehung des 

499. 
Kaulquappen, Gewohnung 

der an Sulional, Trional, 
Methan u. Hedonal 
867. 

Keratinisation des Haut
epithels 262. 

Klima, Art- und rassenbil
dende Wirkung 254. 

-, EinfluB auf Haarfarbe 
255. 

- - - Pigmentierung 198. 
Klimaallergene 783. 
Koagulationsnekrose der Sau-

ren 372. 
Kohlehydrate, Antigenwir

kungen durch 432. 
Koktoantigene 689. 
Kolloide, Que11ungszustand 

del' undEntziindungshem
mung 393. 

"Kolloidoklasien" 720, 747. 
Ko11oidlabilitat im Blut

serum 412. 
Kombinationsimmunisierung 

433, 698. 
Komplementbindung 412, 

475. 
Komplementfunktion des 

Blutserums 412, 420. 
Komplementschwund bei del' 

Serotoxinbildung 760. 
Konstitutionsserologie 442, 

491. 
Kontaktsubstanzen, bei del' 

Serotoxinbildung 760. 
Kopftransplantationen an 

Insekten 226. 
"Kornchenkugeln ", Bedeu

tung del' 814. 
Korperbedeckung (Umwelt

schutz) 1. 
- als Waffe bei den Meta

zoen 25. 
Krankheitserreger, Begriff 

del' Virulenz 518. 



Kriechtiere (Reptilia), Schutz 
und Angriffseinrichtungen 
der 

Kropf (Taube, anaphylakti
sche Reaktion) 678. 

Krote, Giftsekrete der 151. 
Krotengifte (Bufotalin und 

verwandte Stoffe) 180. 
Kiihlzentrum, Vorhandensein 

eines bei Tieren 725. 
Kuckuck, Mimikry 201. 
Kupferfestigkeit bei Proto

zoen 841. 

JJatenzperiode der passiven 
Anaphylaxie 738. 

Latenzstadium bei passiver 
Anaphylaxie 681. 

Laubfrosch, Farbwechsel des 
197. 

Lause, Gifte bei 134. 
Leber, anaphylaktische Re

aktion 677. 
Lebensalter,Abhangigkeitvon 

Entziindungen yom 289. 
Leber im anaphylaktischen 

Shock 721, 725. 
Leberanaphylatoxin 728. 
Leberautolyse, intravitale 

725. 
Lebersperre im anaphyla.kti-

schen Shock 727. 
Lecithin als Antigen 434. 
Lepra (Immunitat) 532. 
Leukocyten, Auswanderung 

der 313. 
-, Phagocytose durch 815. 
-, Randstellung der 311. 
- -. bildende Faktoren 312. 
Leuk~cytenantisera 497. 
Leukocytena ustritt, Bedin-

gungen des 315. 
Leukostimulantien 828. 
Licht, EinfluB auf }<'arb

wechsel 211, 212, 235. 
--, \Virkung auf die mensch

liehe Haut 258. 
-, EinfluB auf Pigmentbil

dung 226. 
Lichtentziindung der mensch

lichen Haut 259. 
Linsenproteine, Spezifitat der 

695. 
Lipase des Blutserums 460. 
Lipochrome, Beziehungen zu 

Vitaminen 196. 
Lipoidanaphylaxie 704. 
Lipoide als Antigene 426, 433. 
-, Abhangigkeit ihrer An-

tigenfunktion von der 
physiko-chemisehen Be
schaffenheit 436. 

-, antigene Wirksamkeit 
514. 

- und tierische Gifte 182. 

Sach verzeic hnis. 

Lipoide, Bedeutung fiir Resi
stenz 57!. 

Lipoidantigene, Maskierung 
der 447. 

Lipoidantikorper und EiweiB
antikorper 435. 

-, Existenz der 434. 
-, Vorhandensein in Blut-

zellenantisera 497. 
Lipoidantikorperbildung 435. 
Lowe, Sehutzfarbung 200. 
Luesnaehweis, serologischer 

438. 
Lunge, anaphylaktische Re-

aktion 677. 
Lungenblahung, akutc 717. 
-, anaphylaktische 652. 
Lungensperre im anaphylak-

tischen Shock 730. 
Lymphagoge, Wirkung des 

anaphylaktischen Shocks 
727. 

Lymphdriisen, Pigment 263. 
Lymphocyten, Auswande

rung der 317. 
"Lysocithine" 182. 
Lyssa, Abschwaehung des 

-virus durch Tierpassage 
521. 

Makrophagen, Bedeutung dcr 
545. 

-, fixe 829. 
- und besond. Typen im ent-

ziindeten Stroma 321. 
Malaria (Immunitat) 523. 
Malariaparasiten, artspezifi

sche Anpassung der 541. 
MaIariaplasmodien (Immuni

tat) 522. 
Maltafieber, endemisches Auf

treten 521. 
Manteltiere, Gifte 117. 
Masernexanthem, antia.ller

gisehe Wirkung 737. 
Mause, anaphykaltischer 

Shock 73l. 
-, Autotomie 273. 
Mausetyphus (Immunitat) 

522. 
Mausetyphusbacillen (Ein

fluB d. Ernahrung auf die 
Resistenz bei) 568. 

Medusen, Farbung der 204. 
"Meerschweinchentypus"und 

Tiere des 480. 
Melanin, chemisches Verhal

ten 197. 
-, norm ales und pathologi

sches 261. 
Melaninchemie 196. 
Melaninherstellung aus Dopa 

25l. 
Melanismus 197, 216, 237. 
Melanophoren 195. 
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Melanoproteide 238. 
Membranhypathese der Anti

gen -Antikorperreaktion 
747. 

MENDELsche Regel (Ver
erbung des Mongolen
flecks) 257. 

Meningokokken (Immunitat) 
522. 

Menotoxin (Menstruations
gift) 16l. 

Mensch, Haut, EinfluB von 
Licht 258. 

-, Pigment 256. 
Menstruationsgift 161. 
Metamorphose der Fliegen 

814. 
Metantigenc 696, 804. 
Metazoen, Atzung der Jungen 

61. 
-, Aufzueht der, im Mutter

leibe 55, 58, 60. 
-, BeiB- und ReiBzangen bei 

den 49. 
-, Briiten usw. 62. 
-, Brutpflege ihrer Nach-

kommen 55. 
-, Encystierung und Hall

tung der 28. 
-, und ihre Eiereinhiillung 

56. 
-, Fremdgehause der 80. 
-, Fremdnester der 58. 
-, angewachsene Gehause 

75. 
-, Gewohnung an Gifte 

849. 
-, Giftsckretc der 40. 
-, Greif- und BiBwaffen der 

44. 
-, Greifzangcn dcr 44. 
-, Hiilsen aus Fremdkorpern 

77. 
-, Klappmesser der 53. 
-, Korperbedeckung als 

Schutz mittel 2l. 
-, Krebsaugen der Hummer 

und Krebse 30. 
-, Korperbedeckung als 

Waffe 25. 
-, Putzorgane der 41. 
-, Schutz- und Angriffsein-

richtungen bei 20. 
-, Stich- und Hiebwaffen 

der 63. 
-- (Wasserbauten, Tiefbau

ten, ,Vohnbauten), Hoch
bauten, Sackapparate 
usw. 83/84. 

- (Wohnrohren u. Puppen
kokone) 75 . 

.YIilben (Acarina) und Zecken, 
Gifte der 132. 

"Mikrophagen", Bedeutung 
der 545. 
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Milchsaurebacillen, Gewoh
nung von-an Arsen, Cad
mium und Thallium 816, 
848. 

Milzbrand (Immunitat) 530. 
Milzbrandbacillus (Immuni

tat) 526. 
Milzbrandbakterien, Gewoh

nung von - an Borsaure 
und Sublimat 844. 

-, Gewohnung von - an 
Salvarsan 845. 

Milzbrandinfektion (Immu
nitat) 557. 

Milzbrandresistenz 576. 
Milzbrandsepticamie (Vita

min B-freie Ernahrung) 
566. 

Mimikry bei Ameisengasten 
201. 

Mineralsauren als tierische 
Gifte 185. 

Misch- und Sekundarinfek-
tionen 576. 

"Mixingmachine" 823. 
Molkenproteine der Milch 506. 
lVlollusken, Pigment der 205. 
-, Vergiftungen durch 125. 
Mongolenfleck beim Europaer 

256. 
- bei Kindern 256. 
Morphinausscheidung bei Ge

wohnung, im Harn 824, 
856. 

-, bei Gewohnung, im Kot 
856. 

Morphinzerstorung bei Ge
wohnung 857. 

Multipla, Gesetz der 413. 
Mutative Festigung der Try

panosomen 838. 
Myriapoden (TausendfuBler), 

Gifte del' 133. 

Nahrung, EinfluB auf Farbc 
242. 

- - - Farbwechsel 233. 
N ahrungsmittel verfalschun

gen 507. 
Nahrungsvorsorge del' Meta

zoen 57. 
Narcotica, antianaphylakti

sche Wirkung 736. 
Narkotika del' Fettreihe 866. 
Narkose, EinfluB auf Farb

wechsel 229. 
"Natterhemd" 39. 
Nebennierenrinde des Neu

geborenen 258. 
Neger, Mongolenfleck 256. 
Nerven als Angriffspunkt bei 

del' Entzundung 295_ 
Nervensystem, Fahigkeit des, 

del' Entzundungsumge
staltung 305. 

Sachverzeichnis. 

Nervensystem und Farbung 
195. 

-, EinfluB auf den Farb
wechsel 225. 

-, - des, auf Farbwechsel 
d. Cephalopoden 207. 

-, Wirkung der tierischen 
Gifte auf das 187. 

-, Pigment 262. 
Nesselgifte 116. 
Nesselkapseln (Autotomie) 

264. 
Nesseltiere, Schutz- und An

griffseinrichtungen des 94. 
Nessclzellen 114. 
Netzhaut der Nachtraubvogel 

194. 
Neuro-, Hepato-, Nephroto-

xine 754. 
Neuronophagie 815. 
Nicotin tmd Entzundung 361. 
Nickelkratze und Idiosynkra-

sie 771. 
Nicotin, Gewohnung beim 

"\Varmbliiter an 876. 
Normalantikorper 534, 546, 

565, 626. 
-- und Komplementgehalt 

583. 
Normalopsonine, Gehalt des 

menschl. Serums an 
819. 

Normalsera, normale Toxizi
tat 758. 

N ucleoproteide der Bakterien 
797. 

Odcm, angioneurotisches, bei 
Idiosynkrasien 768. 

Olkllgeln bei Tieren HJ5. 
Opsonine 411, 547, 819,824. 
"Opsoningehalt des Serums" 

819. 
Optochinfestigkcit bci Try

panosomen 839. 
Orbitocites und Peneroplis, 

Kammerwande der 2. 
Organismus, serologische Rei-

fung des 451. 
Organlipasen 467. 
Organspezifitat 425, 695. 
- der Infektion 553, 641. 
- der Linse 498. 
- der Organe meso- und 

entodermalen Ursprungs 
502. 

Osmotherapie 396. 

Paratuberkulose, Erreger der 
520. 

Paratyphus (Immunitat) 525. 
Paratyphusbacillen, Gewoh

nung von, an Chinin 
845. 

Paratyphusepidemie, Bak-
teriophagen bei 554. 

Paratyphusgruppe, Ratten
bacillus del' 525. 

Parenchym im Entziindungs
herd. Passives und ak
tives Verhalten del' Pa
renchymzellen 329. 

Partialantigen 431. 
Partialreeeptor 477. 
Pathogenese metasophili-

tischer Erkrankungen, 
Betrachtungen zur 501. 

"Pathogcnitat", Begriff der 
524. 

Pathologie des Pigments 262. 
Pedicellarien (Autotomie) 264. 
Pediculoides ventricosus, Ge-

treideasthma, Auftreten 
durch 772. 

Permeabilitat, erhohte, del' 
GefaBwand bei Entzun
dung 345. 

Pest, Resistenz gegen 532. 
- (Immunitat) 522. 
Pestbacillen, Ziichtung wenig 

infektiOser 525. 
Pestinfektion wahrend ·Win

terschlaf 539. 
Pfeilgifte, Entzundung durch 

366. 
- del' Hottentotten 105. 
Pferd, anaphylaktischer 

Shock 732. 
Pflanzeneiweifl. Unterschei

dung, serologische des 477. 
Phagocyten und Infekt.ions

erreger 815. 
Phagocytenlehre, Begriin-

dung der, durch MET
SCHNIKOF]' 814. 

Phagocytose 389, 411, 813. 
- als Indicator der Antigen

AntikDrper-Reaktion 421. 
- und Bakterienvirulenz 

818. 
- und Gewebszuchtung 830. 
-, Bedeutung der, fur die 

erworbene Immunitat 821. 
-, -- fur die naturliche Im

munitat 818. 
-, Mechanismus del' 826. 

Pankreassaft, Giftwirkung - von Pigment 231. 
des 161. - und innere Sekretion 828. 

Panzerkalk bei Metazoen 31. - von Sporen 819. 
Parallelinduktion, indirekte -, Beeinflussung durch che-

199. __ mische Substanzen 827. 
Parasympathicus, Einflulf _ - un<! Vitaminwirkung 829. 

auf Pigmentzellen234.· Phagocytosetheorie 545,816. 
! 



Phagocytoseversuche mit 
anorganischen Substanzen 
826. 

- in vitro 816, 817. 
Phagolyse 816. 
Phanomen von THOMSEN

FRIEDENREICH 495. 
Pharmaka, antianaphylak

tische Wirkung 736. 
Pharmakologie der Entziin-

dung 340. 
Phasmiden (Autotomie) 268. 
Phenolase 468. 
Phylogenie der Saugctier

zeichnung 253. 
Pigment, Abbau des 263. 
-, Aufreibungstheorie des 

262. 
-, Chemie des 214. 
-, fluorescierendes 204. 
- als Lichttransformator 

259. 
-, Pathologie des 261. 
- als Photokalysator 205. 
-, Bedeutung fur die Rege-

neration 213. 
- bei Schnecken 205. 
-, Sensibilisierung auf Licht 

204. 
-, Spektroskopie des 215. 
- bei Tintenfischen 205. 
Pigmente, allgemeilles iiber 

196. 
-, Beziehullg der Ernah

rung zum 197. 
-, lichtabsorbierende 258. 
-, Beziehungen zum Stoff-

wechsel 197. 
Pigmentierung, EinfluB der 

Augen von Amphibien 
und Reptilien auf die 
236. 

-, Farbwechsel und ihre Be
deutung 194. 

-, EinfluB von Kalte auf die 
198. 

-, - von Klima auf die 198. 
-, - von 'Varme auf die 

198. 
Pigmentabbauprodukte, 

chemische Wirkung von 
197. 

Pigmentanomalien 261. 
Pigmentarmut der nordischen 

Rasse 254. 
Pigmentbildung 215, 237. 
- und Strahlenenergie 367. 
Pigmentforschung, Ge-

schichte der 195. 
Pigmentreichtum. EillfluB 

der Luftfeuehtigkeit auf 
den 260. 

- verschiedener Menschen
rassen 254. 

Pigmentschutz 259. 

Sachverzeichnis. 

Pigmentschwund der Haare 
815. 

Pigmentstromung 211. 
Pigmentwanderung der Stab

heuschrecke 224. 
- im Auge 194. 
-, rhythmische, bei Insek-

ten 225. 
Pigmentwirkung, aktive 259. 
Pigmentzellen, Versorgung 

mit Muskeln 206. 
-, 'Vesen der 193. 
- des Salamanders 232. 
Pigmentzentren 254. 
Piroplasmose (Immunitat) 

596. 
Planarien, Farbung der 204. 
Plasteine 689. 
Pneumokokken, Gewohnung 

an Campher 848. 
-, - an Optochin 847. 
- (Immunitat) 522, 526, 

551. 
- (Erhiihte Widerstands

fahigkeit durch Fiitte
rung mit Cholesterin) 572. 

Pocken, Immunitat nach 
511. 

-, s. auch Vaccination und 
Varilation 500. 

Polysaccharide als Antigene 
438. 

- der Bakterien 697. 
Praanaphylaktische Methode, 

Abhii.ngigkeit von der 
Praparierungsdosis 671. 

Pra.cipitation, Antikorper
wirkung durch 474. 

Praparierung, multiple 693. 
Pracipitine bei der Serum

krankheit 765. 
Primaraffekt bei Infektions-

krankheiten 548. 
Primelantigene 785. 
Proliferationsgesetze 328. 
Proteolyse der Blutzellen 

467. 
Protisten, Anlockung von 

Beute 19. 
Protoplasmaaktivierung 390, 

396, 540, 579, 581, 604, 
609. 

Protoplasmabewegungen bei 
Vogeln 238. 

Protozoen, Autotomie 274. 
-, Fangapparate und Fallen

bau 14. 
-, Farbung 203. 
-, Gehause- und \Vohnbau 

der 12. 
-, Gewohnung an Gifte 18. 
-. Gifte bei no. 
--: Giftsekrete der 5. 
-, Greifwaffen und BiB-

waffen der 8. 
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Protozoen, Schleuderwaffen 
und Schlingwaffen 17. 

-, Schutz- und Angriffs
waffen der 1. 

-, Schutzsekretion der 15. 
-, Stich- und StoBwaffen 

~ der 1l. 
Priifungsantigene 698, 699. 
Psyche, Defekte und Ery

thrismus (Rutilismus) 257. 
PURKINJESche Zellen, Pig-

mentation der 263. 
"Purpurdriise" 40. 
Putzorgalle der Metazoen 4l. 
Pyocyaneus (Serumfestig-

keit) 527. 

Quaddel, Pathogenese 744. 
Quaddelreaktion (Icliosyn

krasie) 737. 
Quecksilberfestigkeit bei Spi

rochatcn 843. 
Quecksilbersalze, Entziin

dungserregung durch 344. 

Raspeln der Metazocn 54. 
Rassen, menschliche (nordi

sche und ostische Rasse) 
256. 

Rassenbildung, Wirkung des 
Klimas 254. 

Rassenindex, biochemischer 
491. 

Rassenkreuzung, menschliche 
Bastarde bei 257. 

- (Nachdunklung der Haa
re) 255. 

Rattenbi13krankheit, Immu
nitat 597, 631. 

Rattensarkom, Immunisie
rung durch vVirkung dcr 
503. 

Rauschbranderreger, tier
spezifische Abstimmung 
der 521. 

Reagine gegen Entozoenstoffe 
789. 

-, fixe 778. 
- Icliosynkrasie 776. 
-, Nachweis 775. 
-, Neutralisation 779. 
- bei der Serumkrankheit 

766, 779. 
Reaginogene Organe 779. 
Reaktion, anamnestische, 

AntikOrperbildung 450. 
- der Gewebe bei Entziin

dung 349. 
-, lymphocytare bei Ent

ziindung 333. 
Reaktionen, anaphylaktische. 

isolierter glatter Muskeln 
653. 

- und Schacligungen 279. 
Reaktionsbahnen, Praforma

tion von 445. 
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Receptor (haptophore Grup
pel 417_ 

Receptoren, heterogenetische 
427. 

Receptorengemeinschaft, 
gruppenspezifische 428. 

Receptorentheorie 476. 
Regeneration bei Autotomie 

272. 
Reinjektionsdosis, minimale, 

Verhalten der 663. 
Reize, auBere und innere 285. 
Reiz- und Atzwirkungen an 

der Haut 369. 
Reizart und Reizdauer, Ein

fluB auf entziindliche Re
aktion 293. 

Reizarten, Dber- und Unter
empfindlichkeit gegen, bei 
Entziindungen 292. 

"Reizbarkeit" der lebenden 
Substanz bei Entziindung 
343. 

Reizfaktor, Energie des 288. 
Reizgrade der Entziindungs

reize 286. 
ReizgriiBe, zahlenmaBige 

Festlegung der 288. 
Reizstarke, Unterwertigkeit 

der oder des Reaktions
bodens 287. 

-, Bestimmung der 288. 
Reizstelle, Konstitution der 

289. 
Reizung, formative durch 

chemischen Alltrieb 327. 
Reptilien, Schlangen, Gifte 

der 154. 
Reptilienfar bung, a bnorme 

237. 
Resistenz, allgemeines iiber 

529. 
-, EinfluB von endo- und 

exogenen Einwirkungen 
auf 555. 

- - - Alter auf 545, 556. 
- - - Blutverlust auf 575, 

583. 
- - - Blutverteilung 576. 
- - chemischer Stoffe 584. 
- und endokrine Driisen 

579. 
- - exogene Einfliisse 580. 
- - Entziindung 547. 
- - konstitutionelle Er-

krankungen 575. 
-, EinfluB von Geschlecht 

545. 
- - des Hungers 562. 
- (natiirliche Immunitat) 

513. 
- - von Jahreszeit 583. 
- und Klima 582. 
- - Kiirpertemperatur 

438, 571, 576. 

Sachverzeichnis. 

Resistenz als Ausdruck be
stimmter LebensauBerun
gen 543. 

-, ~influB einer qualitativen 
Anderung der Nahrung 
563. 

- - von Schwangerschaft 
557. 

- - von Stoffwechsel 557. 
- - - -, Ernahrungs-

weise 557. 
- und Trauma 583. 
- - - Dbermiidung 545, 

583. 
- - biochemische Zusam

mensetzung des Organis
mus 540. 

- - Winterschlaf 539. 
Resistenzstcigerung 393, 585, 

604. 
Resorption durch Phagocy

tose 814. 
Restantigenc 438. 
Retecytolyse an ektoderma

len Gebilden 344. 
"Reticulin M" 739. 
Reticuloendothel und Immu

nitat 545, 586, 616. 
-, Antiinfektiiise Wirkung 

549. 
- und Antikiirperbildung 

829. 
Rezidivstamme bei Infek

tionskrankheiten 528. 
Rinderpest, Texasfieber, Re

sistenz gegen 530. 
Ricin, Verhalten im mensch

lichen Organismus 516. 
Riechstoffe als tierische Gifte 

184. 
Riintgenschadigungen beim 

Menschen 246. 
-, entziindungshemmende 

Wirkung 400. 
Rotiarbung der Tiefseetiere 

209. 
- - Tiere in Alpenseen 209 
Rothaarige, Pigmentierung 

bei 255. 
Rothaarigkeit der Juden 

257. 
- und Lichtreize 257. 
- - Minderwertigkeit 257. 
- - Tuberkulose 257. 
- - Urticaria 257. 
Rotz bei rU88ischen Pferden 

532. 
Rotzbakterien (Immunitat) 

522. 
Riickenmark, EinfluB auf 

Farbwechsel 228. 
Riickfallfieber 527, 545. 
- (Immunitat) 523. 
-, latente Infektion 577. 
- und Malaria. 

Sackapparate und Fallenbau 
der Tiere 87. 

Sagenoscena, Stiitzapparat 
der 2. 

Saisondimorphismus 198. 
Salvar8anfestigkeit bei Spiro

chaten 843. 
Saprophyten, Virulenzwir-

kung 523, 562. 
- (Immunitat) 521, 587. 
-, toxigene 519. 
Sauger, autotomi8che Er-

scheinungen bei 273. 
Saugetierc, Gifte bei 160. 
-, Pigment 256. 
- (Mammalia), Schutz- und 

Angriffseinrichtungen der 
73. 

Saugetiermelanin 248. 
Saugetierzeichnungen der 

Haut, Einteilung der 256. 
Sauerstoffatmung des Gewe

bes 350. 
Sauretherapie der Entziin

dung 398. 
"Schankerimmunitat" 549, 

597. 
Scheren der Krebse und Spin

nentiere 51. 
Schimmelpilze, Gewiihnung, 

an Metallgifte 849. 
Schlafmittel, Gewiihnung 

beim Warmbliiter an 866. 
Schlangen, ungiftige 156. 
Schlangengift, Unempfind

lichkeit isolierter Zellen 
gegen 543. 

Schlangengifte, Chemie der 
181. 

-, Wirkung der 158. 
Schlangensterne (Autotomie) 

265. 
Schleuder- und Schlingwaffen 

bei Protozoen 17. 
-- - - von Tieren 93. 
Schmen>:stillung und Entziin

dungsbekampfung 375 
Schmetterlinge, Ausschliipfen 

aus ihren Puppen 36. 
- und Raupen, Gifte bei den 

140. 
Schmuckfarbung der Tiere 

239. 
Schnecken, Pigment 205. 
Schutz- und Angriffseinrich

tungen bei Metazoen 20. 
- - - der kaltbliitigen 

Wirbeltiere 96. 
- - - bei warmbliitigen 

Wirbeltieren 97. 
Schutzblendung von Tier

wohnungen 91. 
Schutzfarbung der Tiere 200. 
Schutzimpfung 514, 595, 609. 

611, 641, 648. 



Schutzimpfung gegen Cho
lera, Pocken 552. 

- der Rinder gegen Tuber
kulose 595. 

Schutzimpfungsversuche 
gegen Pest, Fleckfieber, 
Tuberkulose 590. 

Schutzsekretion der Proto
zoen 15. 

Schutzwirkung, Integumente 
550. 

Schwangerschaft, heterospe
zifische 489. 

-, homospezifische 489. 
Schwanzverstiimmelung (Au

totomie) 269. 
Schweinerotlaufbacillus, Avi

rulenz des 521. 
Schweinerotlaufbacillen, 

Krankheitsverlauf am Ka
ninchen 540. 

Schweinepest, Resistenz des 
]denschen gegen 530. 

SchweiB, Gifte im Saugetier-
161. 

Schwermetallatzwirkung, 
Entziindungserregung 
durch 373. 

Scolicesextrakte, Allergie ge
gen 794. 

Segmentierung und Streifung 
253. 

Seitenkettentheorie 452, 512, 
517, 605, 620. 

Sekrete und Exkrete, Diffe-
renzierung von 505. 

"Sekundarantigene" 696. 
Selektionshypothese 457. 
Selbstamputationsreflex, 

AuslOsung des 266. 
Selbstverstiimmelung in wi

drigen Umstanden 274. 
Sensibilisierung, aktive 667. 
-, -, Dosierung des Anti

gens 669. 
-, - optimale, ]dethoden bei 

verschiedenen Tierspezies 
670. 

-, enterale 668. 
-, parenterale 667. 
Septicamiebacillen 525, 536, 

551, 635. 
- (Immunitat) 527. 
"Septumzellen ", Phagocytose 

durch 819. 
Sera, reaginhaltige 777. 
"Serogenese" 489. 
Serologische Differenzierung 

pathologisch veranderter 
Organe 503. 

"Serotoxine" 759. 
-, Darstellung 760. 
- als anaphylaktisches Gift 

761. 

Sachverzeichnis. 

"Serotoxine" , Wirkung auf 
glatte ]duskeln 760. 

Serumfestigkeit verschiede
ner Bakterienarten 527. 

Serumkrankheit, die 762. 
-, Beziehung zur Anaphy-

laxie 763. 
-, fraktionierte 766. 
-, Inkubation 765. 
- (im engeren Sinne) 762. 
Serumlipase, Unterscheidung 

gegen Organlipase 467. 
Serumprotease, Wirksamkeit 

der 468. 
Serumshock, Frequenz 763. 
"Serumtherapie" (Immuni

tat) 627. 
Serumtoxizitat, primare 753. 
Serumtrypsin, EiweiBabbau 

durch 468. 
Sexualhormone im Sexual

zyklus bei ]densch und 
Saugetier 170. 

Shock, akuter, bei ]deer
schweinchen 716. 

-, anaphylaktischer, des 
]deerschweinchens 650. 

- bei ldiosynkrasien 768. 
-, protrahierter, des ]deer-

schweinchens 721. 
- oder Serumkrankheit 762. 
"Shockorgane" der ldiosyn

krasiker 773. 
Shocktod, akuter, beim ]deer

schweinchen 718. 
Silberreaktion auf Pigment 

251. 
Sinnesorgane, Defekte, bei 

Rutilismus 257. 
Siphonophoren (Autotomie) 

275. 
Skorpione, Gifte der 130. 
Skorpionengift 532. 
"Somatische Induktion", 

Pigmentierung und 198. 
Sommersprossen und Ruti

lismus 255. 
Soorinfektion, Immunitat ge

gen, bei Kindern 558. 
Spatreaktion mit Echinanti

gen 792. 
Spektroskopie des Pigments 

215. 
Spezifitat, Art- 474. 
-, biologische 473. 
-, konstitutive 439, 479, 

515. 
-, Organ- 496. 
-, originare 439. 
Spezifitatsverlust 693. 
Spinnen, Gifte der 126. 
Spinnenknechte (Autotomie) 

268. 
Spirochatenlipoide 502. 
Spongien, Farbung 203. 
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Stachelliauter, Schutz- und 
Angriffseinrichtungen der 
95. 

Stacheln, als Schutz- und An
griffswaffen der Protozoen 
4. 

Staphylokokken, Gewohnung 
von, an Phenol u. Subli
mat 846. 

- (Immunitat) 522. 
Stase, ]derkmal der Entziin

dung 297. 
Staub als Entziindungs

erreger 370. 
StaUlingshyperamie, Resi

stenz bei 576. 
Stechborsten bei Insekten 66. 
Stellarganglion der Tinten

fische 207. 
Stich- und StoI3waffen der 

Protozoen n. 
"Stimuline" 816. 
Stirnauge der Libelle 194. 
Stoffwechsel, anabolischer 

231. 
- und tierische Gifte 171. 
- der Zelle, Abfallsprodukt 

des 263. 
Streptococcus, Resistenz des, 

durch Kapselbildung 526. 
Streptokokken, Allergie 809. 
-, Gewohnung von, an Phe

nol und Sublimat 846. 
-, Immunitat gegen 522. 
Stroma (Hauptsitz u. wesent

liches biologischesReagens 
in der Entziindung) 338. 

-, als immunisierende Po
tenz 336. 

Strudelwiirmer, Autotomie 
275. 

Strukturfarbe 240. 
Strychnin, Gewohnung beim 

Warmbliiter an 874. 
Stufengesetz RICKERS fiir 

entziindungserregende 
Reize 302. 

Sublimatfestigkeit bei Proto
zoen 840. 

Substanzen, entziindungsver
mittelnde 782. 

Symbiose, verschiedene For
men der 519. 

Sympathicus, EinfluI3 auf 
Farbwechsel 228. 

Symptomenkomplex, caro
taler, Auftreten im invers 
anaphylaktischen Versuch 
757. 

- der Entziindung, Gene der 
Einzelsymptome 352. 

Syphilis, lokale Entstehung 
der Wassermaun-Reagine 
bei 637. 
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Syphilisinfektion, Panimmu
nitat, Reinfektion bei 
598. 

Syphilisvirus, Resistenz ge
gen 549. 

Temperatur, EinfluJ3 auf 
Farbwechsel 220. 

Temperatursturz, anaphylak
tischer 724. 

Termiten (Autotomie) 269. 
Tetanus, Erreger als toxi

gene Laprophyten" 519. 
- -Antitoxin, Resistenz ge

gen Tetanus durch 531. 
Tetanusgift, Resistenz gegen 

durch Receptorenmangel 
543. 

Thermolabilitat der Komple
mentfunktion 421. 

Thyreoglobulin, organspezifi. 
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