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hang$ von der Art and  der  Menge des Kohlenstaubs, von Interesse fir die Beziehungen zwischen Biologie und 
der Art der Pflanzen und auoh von der A r t  der Bbden Kohle durch das Studium einer Frage, die nur scheinbar 
ab, und wahrscheinlich noch von einer ganzen Heihe von wissenschaftlichem Interesse war, namlich durch das 
anderer Faktoren. Studium der Frage nach der  Entstehung der  Kohle. Die 

Erst seit wenigen Jahren befafit ,man sich damit, in Erkenntnis von der groBen Bedeutung, welche biologi- 
die Beziehungen zwisohen der Kohle und aus Kohle her- sche Vorgange dabei spielen, hat den Anreiz gegeben, 
stellbarer Produkte einerseits und der Biologie anderer- die Beziehungen zwischen der Biologie und der Kohle 
seits einzudringen, und schon findet man au5er den wis- weiter zu verfolgea Da die Erforschung dieses Gebietes 
sendaftlichen Bsolbachtungen verschiedene Anzeiohen erst in den Anfangen steckt, so darf man no& m<anche 
praktischer Verwertungsmogliohkeit. Entstanden ist das wertvollen Ergebnisse erwarten. [A. 3.1 
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Moderne Probleme der Allergieforschung. 
Von Professor Dr. KARL HANSEN, Heidelberg. 

Vorgetragen in der Fachgruppe fur  niedizinisch-pharmazeutische C'hemie auf der Hauptversammlung des V. d. Ch. in Wien 
am 28. Mai 1931. 

(Eingeg. 19. Oktober 1931.) (Fortsetzung u. Schlui3 R U S  Heft 8, S. 163.) 

I. R e s o r p t i o TI : Die experimentelle Anordnung 
ist gewohnlich so, da5 man das Antigen parenteral glbt 
und einen maximalen Effekt, den Schock, als Kenn- 
zeiohen des gelungenen Versuches erstrebt. Im Vergleic!i 
mit  den nattirlichen Vorgangen sind beides Grenzfalle. 
Wir sehen, daB Menschen an Symptomen, die ihrer Art 
nach zur Allergie gehoren, erkranken, da5 diese Symp- 
tome aber nieist nur TeilauBerungen des maximalen 
S c h d s  darstellen. 

Die Einverleibung des Antigens ist gewohnlich 
nioht au€ dem brusken Wege 'der mbkutanen oder intra- 
venosen Injektion erfolgt, sondern unter naturlicher, oft 
verziigerter fiberwindung der resorbierenden Zellen, der  
Gewebsschran,ken. Wir fragen zuniichst: h n n  ,das tiber- 
haupt und wie kann das geschehen, ohne da5 bei diesen 
n,atiirlichen Vorgangen der Resorption eine hinreichende 
Angleichung an die eigene Art des Organismus statt 
hat? Wir erortern das am klarsten am Verdauungs- 
vorgang, von dem wir wissen, da5  in Darm eine fermen- 
tative Aufspaltung korperfremden EiweiBes bis ziu 
kleinsten korperindifferenten Mdekulen statt hat, und 
dai3 diese dann nach dser Resorption zu korpereigenen 
Stoffen synthetisiert merden. Wenn das inmer  so ware, 
konnte 89 2. B. eine nutritive odder alimentiire Allergic 
nicht geben. Wir wissen nun aber, dai3 recht viele 
Mensohen auf den Genu5 gewisser meist fiir dieselbe 
Person spezifischer Speisen mit Urticaria, Migrane, 
Asthma erkranlien konnen. Von hijchstem Interesse 
sind hier d ie  Beobachtungen, welche Hir die enterale 
Aufnahme des Antigens schon in den ersten Jahren der 
Anaphylaxieforschung gemacht wurden. R o s e n a u und 
A n d 0 r s o n konnten Meersohweinchen gegen Pferde- 
seruni sensibilisieren, wenn sie Pferdeserum, ja sogar 
Pferdefleisch verfutterten. Auch in den Versuchen voii 
M a ,i e gelang die enterale Praparierung bei Meer- 
schweinchen gegen Huhnereiwei5 und Pferdeserum vol!- 
standig. Man darf freilich nioht ubersehen, dai3 es sicIi 
hier um einen mahr oder weniger abiologischen Versudi 
hade l t .  A r l o i n g ,  L a n g e r o n ,  S p a s s i t s c h  
konnten aber dann in systematisch angelegten Ver- 
suchen den exakten Nachweis fiihren, dn5 bei gleich- 
zeitlger VerPiitterung von Substanzen, durch welche die 
Permeabilitat der Darnileberschranke vergrobert wiril, 
stets eine enterale Praparierung und Schockauslosung 
gelingt, mit anderen Worten, hi3 dann - wenn auch 
nur geringe - Mengen nioht vollig abgekuten EiweiiSes 
in die Blutbahn ubertreten. Solche praparierende Sub- 
stanzen sind Galle, Alkohol, Snponin, unter Umstanden 
Coffein u. a. Futtert man Meerschweinchen mit Kleie, 
Ochsengalle und artfremdem Eiweii3, so kann man m& 

Abl~aul der Inkubationszeit bei Verfutterung des gleichen 
Gemisches anaphylaktische Symptome auftreten sehen. 
Auch bei Verwendung peptonisierter Proteine verschie- 
dener Herkunft (Casein, Fisch, Fleisch, Gemuse, EiweiB) 
sind spezifische Sensibilisierungen zru erreichen. 

Hierbei sind nun von aufierordentlicher Wichtigkeit 
die einsohriinkenden Beobachtungen, da5 die versohie- 
denen peptonisierten Proteine, je nach ihrer Herkunft, 
verschieden stark sensibilisieren. So z. B. Krebs, Casein, 
Pferdeserum stiirker als die anderen. 

Gleichzeitig beobachtet man hierbei eine gewisse 
Durchbrechung des Spezifitltsprinzips, derart, dai3 die 
Peptone von starkerer Sensibilisierungskraft auch bei 
solchen Tieren Schocksymptome ausliisen, die mit an- 
deren Peptonen sensibilisiert worden waren. So z. B. 
Sc h o c k bei einem alimentiir rnit Miesmuschel sensi- 
bilisicrten Tier durch Verfiitterung von peptonisiertem 
KrebseiweiB (Choc crobs6). 

Die Versuche gelten aber nicht nur fur die unter 
normalen Bedingurtgen von diesen Tieren ja gar nicht 
aufgenommenen Eiweikrten, sondern auch fur Pfhnn-en- 
eiweiBe, die ebenfalls den mit Galle zubereiteten Darm 
durahdringen und m digestiven Schocksymptomen 
fiihren konnen. 

Diese Versuche, die auch beim Menschen durch- 
getiihrt werden konnen, ermtiglichen das VerstHndnis der 
nutritiven Allergiereaktionen, die  wir aus der Klinik 
pehr gemu kennen, die  aber freilich meist ubersehen 
welden. Ein Fall, der  z. B. 40 Tage nach Seruminjektion 
im u'nmittelbaren Anwhlui.3 an den Genu5 von Pfernde- 
Ileisoh rnit Quinckeadem erltrankte, wwie jene wide r -  
holt bestiitigte Beobachtung iiber die ungewohnliohe 
Haufigkeit von Serumreaktioneri bei Volkern (Tartaren), 
die sich wesentlich von Pferdefleisch und Pferdeniilch 
nahren, seien als Extreme hier genannt. 

Wie sehr hier neben der  nutritiven Praparierung 
buw. Auslosbarkeit noch das Prinzip der strengen Spezi- 
fitat verlorengeht, ist uns besonders wichtig im Hin- 
blick auf jene kl;inisch bekannten und bevonugteii 
enteralen Allergien, wie z. B. gerade Krebseiwei5. Die 
Einschrgnkung des Spezifitiitsprinzips gilt aber experi- 
mentell wie klinisch hauptsachlich bei der digestiven 
Aufnahme der Antigene. Die Bereitschaft des Darms, 
solches nicht vollig zu Aminoskuren abgebautes Eiweii3 
durahdassen,  scheint bei Kindern fast physiologisoh LU 
sein. Dafiir spricht einmsl die Haufigkeit der nutritiven 
Allergien im Kindesalter (nutritives Ekzem, nutritives 
Asthma) sowie die wichtige Beobaahtung M o r o s  uber 
den in vitro gefiihrten Kachweia von Milchantikorpern 
im Serum von Kindern ouch in jenen Fallen, in denen 
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Milch keine klinisch pathogene Bedeutung hatte. Auf die 
von M o r o in diesem Zusammenhang diskutierte anders- 
artige Deutung seiner Befunde kann ich hier nicht ein- 
gehen. 

Nur in dimem Zusammenhang verstandlich sind auch 
die mit der  Kutanreaktion und durch passive Ober- 
trag-ung recht haufig bei Erwachsenen nachweisbaren 
1 a t  e n t e n  gegen 
Nahrungsmittel, so besonders gegen Mehle, Milch, Ei- 
weiD. Es ist keineswegs notig, da5 diese auf einen 
spezifisohen, erworbenen Antikorpergehalt hinweisenden 
Befunde auch eine entsprwhende pathogene W e u t u n g  
fur den Patienten haben miissen. Aber die Verkennung 
des oben dargelegten Zusammenhanges hat irrtumlicher- 
weise manche Kliniker dazu gefiihrt, der Kutanreaktion, 
unserem klinisch wichtigsten Allergietest, eine un- 
spezifische Bedeutung zuzuspreohen. Das ist in dieser 
Ausschliefilichkeit sicher lalsch. Eine einmal erworbene 
Dberempfindlichkeit kann, wie das z. B. ganz besonders 
deutlich bei Askaris vorkommt, das ganze Leben an- 
dauern, ohne daD unter den naturlichen Lebensbedin- 
gungen eine uberschwellige Zweitresorption des Anti- 
gens zu einem Kmnkheitssymptom fiihren mu& Par- 
enterale stiirkere Dosierung fuhrt aber bei solchen 
Patienten ohne weiteres und mit Sicherheit zu Schock- 
symptomen. 

Dai3 in der  Tat bei zahlloson Verdauungsvorgangen 
jedesmal schon an den Resorptionsgeweben eine Ah- 
wehrreaktion einsetzt, geht hervor aus den bei uns leider 
oft miherstandenen Arbeiten von W i d  a 1 und seiner 
Schule iiber die Haufigkeit der hamoklasischen Krise. 
Aber ich kann das hier nicht Mher darstellen. 

Fur die Klinik mag von besonderer Wichtigkeit 
hervorgehoben werden die aui3erst groDe Bedeutung der 
nutritiven Allergien, auf die als erster B 1 u m (Koln) rnit 
solcher Betonung hingewiesen hat. 

Die notwendige Besohrankung meiner heutigen Auf- 
gabe gestattet mir nicht, dime Problerne ins einzelue 
auszufiihren. Das Prinzipielle iiber den Resorptions- 
vorgang ist am Vendauungsstraktus erortert worden; 
eine sinngema5e Obertragung auf andere Organe ist 
moglich und teilweise auch experimentell erwiesen. 

Erinnern wir uns nach diesen Aasfiihrungen nun 
auch noch einmal kurz an  das, wa8 wir eingangs uber 
die Abweichung der I d  i o s y n k r a s i e n \om Ana- 
phylaxiekomplex gesagt: Dio Angeborenheit der  Idio- 
synkrasie. 

Es bedarf gar keiner weiteren Erorterungen, um 
deutlioh zu machen, dai3 nach dem, was wir heute iiber 
die venteckten Resorptionswege des Antigens wissen 
und uber die damit gegebenen Moglichkeiten einer un- 
bemerkten Praparierung des Organismus, die Idio- 
synkrasie sicher in vielen Fallen etwas Eraorbenes ist, 
jedenfalls hinsichtlich der Wahl ihres spezifischen, in- 
dividuellen Antigens. U. a. ist auch bekannt, da5 die 
Praparierung auch &oil beim Brustkind durch Aller- 
gene erfolgen kann, die aus den Kahrungsmitteln der  
Amme durch deren Milch auf den Saugling ubergehen. 

Damit aber schrankt sich das Gebiet der klinischen 
Jdiosynkrasien in der ursprunglich gemeinten Kenn- 
zeichnung schon wesentlich ein zugunsten des urn- 
fassenderen und gleichzeitig scharferen Begriffs der 
Allergien. - Erganzendes hierzu will ich spiiter noch 
anschliei3en. Fur die klinische Bestatigung dieser Ge- 
dankengange sind wir aber heute noch sehr angewiesen 
auf die fur jeden einzelnen Fall ganz besonders genaii 
und verstandig aufzunehmende Ammnese. Ober die 
Tauschungs m 6 g 1 i c b k e i t e n dies- Verfahrens ist 

0 b e  r e m  p f i n d 1 i c h  k e  i t e n 

sich kaum einer mehr im klaren als ich. Aber eine 
Kritik dieser Methode gehbrt nicht hierhin. Es mag aber 
eine gewisse Sicherheit geben, wenn man hort, dafi die 
Rekonstruktion der Pathogenese nur im engstep An- 
schlui3 an die experimentell erprobten Moglichkeiten 
gedacht und taMchlich oft auch durch ,den nachtraglich 
geeignet angestellten Expositionsversuch gepriift werden 
kann. Den tausend einzelnen Erscheinungsformen dieses 
klinischen Bereichs die fur ein naturwissenschaftliches 
Gewissen unumgiingliche experimentelle Beweiskraft zu 
geben, das gehort zu den in miihseliger Kleinarbeit EU 
losenden Aufgaben der  klinischen Allergieforschung von 
heute. 

Bevor wir zu dem zweiten groi3en Problem, der 
O r g a n d e t e r m i n a t i o n  d e r  a l l e r g i s c h e n  
R e a k t i o n , weiterschreiten, mu0 ich einige klinische 
Bemerkungen iiber die verschiedenen Erscheinungs- 
formen der Allergie einschalten. Die Beriihrung des 
sensibilisierten Menschen mit seinem oder seinen Anti- 
genen fiihrt fast nie zu dem allgemeinen Schocksyndrom, 
das wir von dem klassischen Anaphylaxieversuch her 
kennen; nur bei der parenteralen Invasion grol3er Aller- 
genmengen kommt es dazu - von seltenen Ausnahmen 
cehe ich hier ab. - Im allgemeinen ist die Reaktion auf 
einzelne Organe beschrankt. DaD andere funktions- 
verwandte Organe vollig unberiihrt bleiben, soll damit 
nicht unterstellt werden; aber ihre Beteiligung ist - 
sagen wir einmal - unmerkbar. 

Halt man sich an die klinisch hervorstechendsten 
Symptome, so kann man eine vorlaafige - freilich auch 
noch sehr generelle - Ordnung der  allergischen Krank- 
heitsbilder nach reagierenden Organen geben, wie 
D o e r r es versucht hat: 
1. Reaktionen der Conjunctival- und Nasenschleimhaut 

(bestimmte Formender R h i n  i t  i s u n d  C o n  j u n c -  
t i  v i t i s v a s o  m o t o r i c  a ,  Heufieber). 

2. Reaktionen der Bronchialschleimhaut (eosinophile 
Bronchitis, ein gro5er Teil des Asthma bronchiale). 

3. Reaktionen der Magen-Darmschleimhaut (zahlreiche 
Formen der  Gastroenteritis, Colitis mucosa u. a.). 

4. Reaktionen der Haut (Pruritus, manche Formen der 
heute noch unter dem Sammelbegriff des Ekzems 
zusammengeh5ten Erkrankungen, Urticaria und 
Quinckeiidem). 
Es gehort in eine besondere klinische Studie, die 

zahlreichen, heute schon identifizierbaren Reaktionen 
auch anderer Organe abzugrenzen und zu umschreiben. 
Wie die allergische Atiologie all dieser Erkrankungen im 
cinzelnen Fall sicherzustellen ist, mui3 ich in diesem Zu- 
sammenhang ebenfalls ubergehen. 

Wir fragen, ob es Handhaben gibt f i r  eine Erkliirung 
der solchermaaen beobachteten Organwahl der  aller- 
gischen Reaktion? 

Wie vielfach in der Medizin w i d  zur Erkliirung 
dieser individuell verschiedenen AuDerungsformen von 
Krankheiten gleicher Atiologie eine individuell ver- 
schiedene konstitutionelle Eignung, eine ,,Organminder- 
wertigkeit" angenommen, die in Fall A der Ekzem-, in 
Fall B der Asthmareaktion nach GenuD des namlichen 
Allergens, w e n  wir etwa Fischeiweii3, zugrunde liegen 
soll. Trotz peinlicher Ahnlichkeit dieser Hypothese mit 
Molieres virtus dormitiva opii ist sie doch nicht ganz SO 
Iacherlich. Trotzdeni, sie ist kein guter Ausgangspunkt 
fur eine rationelle Analyse. So richtig es ist, dai3 die 
oben skizzierten verschiedenen klinisohen AuDerungs- 
formen der Allergie hinweisen auf bestimmte, durch die 
Gewebsstr&tur bedingte Reaktionssysteme, 90 we@ 0r- 
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kennen wir daraus die  individuelle Variabilitat in der 
Organwahl. 

Von den in die gesuchte Richtung weisenden Experi- 
menten wahle ich zur Darstellung die aufierordentlich 
schonen Arbeiten der Ophthalmologen R i e h m und 
David und Beatrice S e e g a 11 : 

Injiziert man in die vordere Augenkammer vom 
Kaninchen bestimmte Mengen EiereiweiD o d  e r Erythro- 
zyten vom Meerscbweinchen, so tritt eine voruber- 
gehende Injeklion der  Conjunctival- und IrisgefaDe auf; 
drei bis sechs Tage spater ist nichts mehr zu sehen. In- 
travenose Injektion der zur Praparierung benutzten Sub- 
stanzen nach Ablaulf der Inkubationszeit ruft bei deli 
Tieren jetzt eine streng auf das zur Praparierung be- 
nutzte Organ beschrankte Reaktion hervor: Conjunctival- 
injektion, I r ishyperhie ,  Chemosis, Tranenfld.  Positive 
Reaktion tritt nur auf bei Injektion des homologen An- 
tigens - kein choc crais6 also. - Nach Abklingen der 
Reaktion wiederholte Einspritzungen des Antigens 
fiihren jedesmal zu  immer schwacheren Antworten, als 
Auedruck einer Desensibilisierung, die nach h a u f i g e n 
Nachinjektionen vollstandig sein kann. - Bei lokaler 
Praparierung mit A n t i g e n g e m i s c h e n ruft in- 
travengse Reinjektion jeder einzelnen Antigenfraktion die 
lokale allergische Reaktion hervor; ebenso auch 
e n t e r a 1 e Reinjektion, also Verfiitterung eines Anti- 
gens, nach Ablauf der Praparierungszeit. Soweit die 
Versuche der beiden S e e g a 1 1. -- 

Eine analoge elektive Sensibilisierung hatte schon 
friiher R i e h m mit Pferdeserum als Antigen erreicht. 
Seine Beobachtungen gehen aber viel weiter und er- 
hellen das Sensibiliderungsproblem in einer gerade fiir 
den Kliniker ganz ungemein fesselnden Weise. Intra- 
m'uskular vorbehandelte Tiere, bei denen dann wahrend 
der Inkubationszeit eine Staphylok~kken~njunctivitis 
verursacht und wieder abgeklmungen war, zeigen nach der 
intravenben Reinjektion des zur Praparierung benutzten 
Antigens ein Wiederaufflammen der Conjunctivitis! Die 
unspezifische Entzundung w r d e  also bestimmend fur  die 
L o  k a 1 i s a t i o n der allergischen Reaktion. Wie 
S 6 e g a 1 1 land auch er, daD unspezifische Entzundung 
a 11 e i n keine praparierende Kraft fur die allergische 
Reaktion besitzt (R i e h m : Staphylokokken, S e e g a 11 : 
Typhusbazillen). Aber weiter: Man prapariert ein Tier 
subcutan mit Pferdeserum, statt der Staphylokokken- 
entzundung wird eine traumatische Eiitzundung eines 
Auges durch Prellung (bis mr traumotischen Katarakt) 
hervorgerufen, dann nach Abklingen der  Entzundung 
iiitravenos das Antigen reinjiziert. Das fuhrt nun zu 
einer Uveitis am geprellten Auge, nicht oder nur unver- 
gleichlich viel schwacher am traumatisch ungeschgdigten 
Kontrollauge. -- Zu diesen fur das Verstiindnis der 
Lokalisation unabschatzbar wichtigen Tatmchen hat 
R i e h m iiberdies die sehr ansprechende Erklarung 
gegeben: d ie  allergische Reaktion ist spezifisch, aber der 
unspezifische Reaktionsfaktor, das  Komplement, an der 
Stelle des unspezifischen Reizes im 'UbermaD produziert 
und zellstandig, fiihrt dorl zu einer - bevorzugten oder 
vermehrten? - Verankerung von spezifischen Anti- 
kbrpern und nachinjiziertem Antigen. - GewiD, diese 
Beobachtungen ohne weiteree auf andere Orgnne, die 
zum Teil z. B. unter besseren, jedenfalls anderen Durch- 
blutungsbedingungen stehen, zu verallgemeinern, besteht 
noch kein Recht. Welche Probleme aber fur die Klinik 
durch diese Unterwchungen aufgeworfen sind, braucht 
wohl kaum mehr ausgefuhrt zu werden. 

Vieles, was naoh Analogie dieser Arbeiten gedacht 
und kombinatorisch rekonstruiert werden kann, bedarf 

einer experimentellen, einer verschlrften anamnesti- 
schen und einer durch entsprechend gerichtete klinische 
Untersuchung einzuengenden Betatigung. Ich erinnere 
in diesem Zusammenhang einmal an die  Iiberwiegende 
Haufigkeit der a e r o g e n e n Bedingtheit der  Allergien 
des Respirationsstraktus (Nasenschleimhaut, Bronchien) 
und der Conjunctivalschleimhaut, an die mehr n u t r i - 
t i v e Bedingtheit der gastrointestinalen Allergien. Ich 
erinnere weiter a n  die unverstiindlicheren nutritiven 
Formen des Asthma bronchiale: die mogliche Erklarung 
kann hier die sein, dab eine allgemeine Allergisierung 
vom Vedauungsstraktus aus sioh - veranlai3t durch 
eine unspezifische Bronchitis - an den Bronchien 
lokalisiert usw. - Man nehme das in dieser Form 
nur als eine m b g l i c h e ,  durch R i e h m s  Unter- 
suchungen freilich sehr nahegelegte, ihrer Verifizierung 
jedoch noch harrenden Hypothese. Wollte die Klinik 
aber nur erst einmal anfangen, ihre Asthmaana- 
mnesen innerhalb dieser M6glichkeiten konsequent auf- 
zunehmen und durchzudenken, wie viel ware dann schon 
gewonnenl 

Auch die Frage nach der  Bedeutung der sogenannten un- 
spezifiscben Cutireaktionen ist darauf hin zu priifen, ob es sich 
hierbei iiicht um ein durch KomplementUberschuO bedingtes Ab- 
fangen der aus der spezifischen Reaktionssteile in den Kreialnuf 
ubertretenden nicht ebgeslittigten Antigenmengen handelt. 
R i e h m selbst weist darauf hin. Ich eelbst neice fUr diese 
Beobachtungen mehr zu der oben skizzierten Erkliirung durch 
eine latenfe Allergie. viele Grunde sprechen dafiir. Es gibt 
jedoch Falle, bei denen durchaus die R i e h m sche Andeutung 
ansprechender ist. Eine S i c h e r 11 e i t wird aber nur der durch 
die oben sltizzierten Untersuchungen geweckte Kopf zu finden 
wissen. - Freilich ein eigentiimliches und meines Wissens 
anders nicht beschriebenes Phanomen meiner eigenen Beobach- 
tung findet seine befriedigende Erkllrung jetzt: Positive. starke 
Intracutan-Realttion gegen Extrakt aus Schimrnelpilzsporen bei 
einer Kranken, bei der erst durch die Reaktion der Verdacht 
auf eine nutritive ( I )  Schimmelpilzallergie gelenkt (und iibri ens 
auch voll bestatigt) nurde.  (GenuB von Camembertkase). Ver- 
fiitterung von Antigen ftihrte auch hier zu einem Aufflamm- 
phiinomen am Ort der vor zwei Tagen positiven, aber inzwischen 
langst abgeklungenen Reaktion. Die ohne weiteres versfmd- 
liche Erkllrung der Fernreoktion beim P r a u s n i t z - K ii 8 t e r - 
schen Versucb ist in unserem Fall nicht anzunehmen, da bei deli 
gewahlten Antigenmengen der normalen Cutireaktion am Aller- 
giker selbst eine Absattigung durch den Antikorper eintritt. 
Was hier vorlag, war eine nur auf den Ort des alten abge- 
klungenen Cutitests beschrlnkte neue allergische Reaktion nach 
oraler Zufuhr des Antigens. Erklarbar nur in Analogie zu deli 
R i e h rn schen Befunden mit der Annahme einer durch Kom- 
plementuberschu0 und Antikorperanreicherung geeteigerten 
Affinitat der  verletzten Hautstelle zu den enteral eindringen- 
den, fiir eine allgemeine Reaktion unterschwelligen Antigen- 
mengen. - 

Die Medizin hat unter dem Antrieb der pathologisch- 
physiologischen Forschung jene von V i r c h o w s patho- 
logischer Anatomie abhangige Betrnchtung der Krank- 
heiten nach erkrankten Organen erweitert zugunsten 
einer ,,Ganzheitsbetrachtung", nach welcher immer auch 
alle aiideren Teile des Organismus in den Krankheits- 
prozei3 miteinbezogen sein sollen. Unsere bisberige 
Ana'yse konnte den Anschein erwecken, als ob diese Ent- 
wicklung wieder zuriickgebogen werden sollte. Wir sind 
von der allgemeinen Allergie zur organbegrenzten 
Allergie geko,mmen, deren Entstehungsbedingungen 
voller Ratsel waren. Aber nicht, indem wir die organ- 
begrenzte Allergie der allgemeinen gegensiitzlich gegen- 
uberstellen, werden wir die vielen noch drangenden 
Fragen aufklaren, sondern nur, indem wir beide funk- 
tional aneinander binden. Und das entsprich! auch ganz 
dem, was wir aus Klinik und Experiment whoa wissen; 
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Allgenieinallergisienrng - etwa auf dem Weg der  
enteralen und parenteralen, besonders der intraveniisen 
Zufuhr des Allergerts - findet in bestim.mten Organen 
ihren bevorzugten Niederschlag; einige Bedingungen 
lassen sich, wie wir gehort haben, aufzeigen. Lokale 
Allergisierung bleibt nie auf den Ort der Przparierung 
begrenzt, wenn dieser auch sehr oft  zum hervorstechend- 
sten Ausdrucksorgan wird. Die allgemeine Ruckwirkvng 
des zuniichst anscheinend lokal gebundenen Prozesses 
finden wir in der Eosinophilie des Bhtes, dem Nachweis 
des Antikarpers beim P r a u s  n i  t z- K ii s t e r scheri 
Versuch, der Cutireaktion, die  ja prinzipiell immer posi- 
tiv ist. Nun haben wir oben schon davon gesprochen, 
dai3 es einige typische ltlinische Aui3erungsformen der 
Allergie gibt, ein Faktwm also, das schon als solches auf 
ein bevorzugtes Schockgewebe ,hinweist. Die Frage, 
welches dies sei, wolleri wir hier beiseite lassen (wahr- 
scheinlich Imndelt es sich um das Retiaulo-Endothel); 
ebenso auch die Frage, ob eine allergische Reaktion quali- 
tativ anderer Gewebe ausgesohlossen werden kann. Die 
klinixhe Erfahrung von der besonderen Eignung be- 
stimmter Organe mr Allergie ktinnte sehr gut zusammeli- 
hangen rnit der besonderen Anreicherung dieser Orgrane 
niit Schockgewebe oder auch rnit k e n  eigentumlichen 
D u r c h b l u t u n g s b e d i n ~ e n ,  d ie  quantitativ htiheren 
Antigenantransport an die sensibilisierten Organe ge- 
wahrleisten. DaD den Mengenverhaltnissen in  der Tat 
eine vie1 groi3ere Bedeutung zukommt, ,als man vnter 
d em Ei ndruck der sdmckausliisend en Minimal qua n t itii t en 
im anaphylaktischen Versuch vrspriinglich angencnnmen 
hatte, ging whon hervor RUS den allerersten Versuchen 
von K r e h 1 und M a t  t h e s (in denen das Anaphylaxie- 
phanomen in nuce enthalten war). Aber es ist vorerst 
untunlich, daruber Erwagungen anwstellen, da eine Ab- 
schatzung der  bei Qrkrankungen mr Wirklung kommen- 
den AUergenmengen so gut wie unmiiglich ist. Einen Zii- 
gang zu dieser Frage gewahrt uns aber die Fortsetzung 
der Versuche R i e h m s : 

Die Experhente  uber die organgebundene Ana- 
phylaxie, die wir ja schon kennen, ergaben auch, 
daD bei einseitig vorbereiteter Uvea nach intravenser  
Reinjektion des Antigens nicht nur diese, mndern 
auch d ie  Uvea des anderen Auges eine anaphylalktische 
Entzundung zeigt, wenn die Antigenzufuhr geniigend 
groi3 war. Ganz anal% erstreckte sioh die elektive Sensi- 
bilisierung der Conjunctiva des einen Auges auch auf d ie  
nicht praparierte Bindehaut des anderen Auges. Nach 
unspezifischer Beeinflusslung von Uvea oder Conjunctiva 
- im Sinne der friiher geschilderten Versuuolie - durch 
eine lokale Staphylokokkeninfektion fiihrt die Rein- 
jektion hinreichend groi3er Antigenmengen auoh nu 
einer Mitreaktion des gleichen Organs (Uvea o d e r Con- 
junctiva) der Gegenseite. ,, . . . durch eine kunstliche 
einseitige Staphylokokkenconjunctivitis kann ein in1 
Korper vorhandener ~ b e r e m p f i ~ l i o h k e i t s z u i s ~ n d  1olk:ll 
an den Sitz der  unspezifisohen Entzundung fixiert wer- 
den; durch diese conjunctivale Methode kann sogar das 
unvorbehandelte Auge sensibilisiert werden." Dim? 
Versuche fiihren uns sofort auf die B e d e u t q  der 
Antigenmengen. Verweilen wir aber noch einen Augeii- 
blick vorher, so sehen wir, dai3 bei der elektiven Sensi- 
bilisierung bestimmte Organe msammengehoren, and es 
ist die  Frage, in welchem Ausmai3 und in welcher Zii- 
odnung  das auch fur andere Organe als die im Experi- 
ment erprobteii zutrifft? Die klinische Erfahrung, dai3 
eine allergische Erkrankung gewohnlich und zur selbeji 
Zeit nur e i n  Organsystem befallt (Conjunctivitis od e r 
Asthma o d e  r Urtiaaria o d e  r E k z m  usw.) hat hier 

ihr klar herausgeabbeitetes experimentelks Vonbild. 
Die Annahme, daD das infolge der  Resorptionsbedin- 
gungen oder infolge einer unspeaifischen Praparierung 
(Entzundung, Trauma, vgl. die Versuche R i e h in s ; 
vielleiaht auch durch thermische, aktinische und an- 
dere Einflusse) am starksten sensibilisierte Gewebe 
das nachtraglich wiederzugefiihrte Antigen quan- 
titativ b e v o r q t  b i d e t ,  lie@ nahe. So kommt es also 
bei jeder neuen Beriihrung n i t  begrenzten Allergen- 
mengen immer w i d e r  zuntichst au einer organgebun- 
denen Allergieliui3erung. GroDere und gro5ere Mengen 
liihren aber zu einer Ausbreitung der  Symptome, vom 
einseitig sensibilisierten zum symmetrischen bzw. zurn 
Organsystem gehorenden Gewebe, und von da bzi 
weiterer Antigensteigerung Stufe iiber Stufe zuin 
anaphylaktischen Schcck. DaB es auch bei Versuchs- 
tieren der gleichen Art nahezu unmoglich ist, hier Grenz- 
dosen anmgeben, ist zu verstiindlich, wenn man die ver- 
schiedene Eignung zur Allergisierung der  verschiedeneii 
Individuen bedenkt. Das, was wir klinisch bei den land- 
laufigen allergisohen Erkrankungen zu when bekommen, 
sind ja aumeist Hiiatigkeilsmittelwerte, mittlere Durch- 
schnittsreaktionen aaf Invasionsmengen mittlerer Groi3e, 
so wie es sich eben unter natiirlichen Bedingungen ver- 
halt. Die Grenzfalle sehen wir naturgemaI3 selten, bei 
maximalen Invasionen unter dem ganz oder nahezu bus- 
geprlgten Bilde des Schocks; bei Minimalinvasionen 
aber unter Symptomen, die meist ganz falsch beurteilt 
und auch vom griindlichsten Kenner dieser Knankheiteii 
nur rnit allem Vorbehalt auf ihre allergische Genese 
angesprochen werden konnen. Die quantitative Ab- 
hangigkeit der  Symptomsliirke und -ausbreitung von der 
Antigenmenge zu sehen und allerdings immer wieder LU 
bestiitigen, hat nur der  Gelegenheit, dor bei der  Aus- 
fiihrung des Hsuttests und bei der  desensibilisierenden 
Behandlung solcher Kranken darch Einverleibung 
steigender h e n  des Antigens zuweilen unbeabsichtigte 
Reaktionen erlebt, von leichten Kopfschmerzen, geringen 
und starkeren Lokal- und Herdreaktionen bis zum all- 
gemeinen Schock iiber alle Zwischenstufen. Diese hier 
gewissermafien rnit dem Zeitraffer abgebildeten 
Reaklionen im unendlich variierten Spiel des wirklicheii 
fliei3enden Lebens riohtig zu erkennen, das  ist die Au!- 
gabe des Arztes, zu welcher ihm Zugang und schemn- 
tische Losungen von der experimentellen Allergic- 
forschung in uberreichem, wenn auch keineswegs erliill- 
tem Made angeboten werden. 

Wie weit sich noch in unsere Betraohiungen die 
Fragen der Immunitatslehre, insbesondere der  bakteri- 
ellen Allergie, aufnehmen lassen, wieviel vor allem die 
Tuberkuloseforschung von der  Allergieforschung gs- 
w h e n  wird, das kann ich hier nicht mehr beriihren. 
Wenn es aber miiglich isl, ein vor wenigen Jahren noch 
undurchdringlicli fremdes Gebiet heute in einem hoheii 
Ma50 theoretisch zu durchsahauen, ja, von hier aus an- 
scheinend gut gekannte Teile der Medizin rnit ganz neueti 
Gedanken zu befruchten und aus beiden mr Hilfe der 
Kranken so hohen Nutzen zu ziehen, wie es tatsichlich 
schon der Fall ist, so dankeu n i r  das in nllererster Unit: 
einem Manne von P i r q u e t , dessen Namen rnit dieser 
Stadt so vnlosbar verbunden ist und der  in jener un- 
endlich gliicklichen Vereinigung von Arzt und Forscher 
die Synthese zweier Formen der Individuation vollzogen 
hatte, die der 80jahrige Goethe in einem Brief a n  Meyer 
so herrlich kennzeichnet mit den Worten: ,,An der 
Mannigfaltigkeit der  Erscheinungen freut sich der Lebc- 
mensch, an  der  Einheit dieser Mannigfaltigkeit der 
hiihere Forscher." [A. 178.1 


