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Einleitung. 
1. Besprechung der Masugi-Nephritis. 

Die manniJal t igen Versuche, tierexperimente]l eine Nephritis zu 
erzeugen, haben durch die Arbeiten yon MASCGI vor fast 2 Jahrzehnten 
grundlegend eine neue l~iehtung bekommen. W/~hrend die ~lteren Ver- 
suche in der I~egel darauf ausgingen, die Niere und speziell den glomeru- 
l~ren Apparat sei es durch anorganisches Material, sei es dureh Bakterien 
oder deren toxische Produkte zu sch~digen, ffihrten MAstroI Gedanken- 
g~tnge aus der Allergie]ehre zu seiner Versuchsanordnung: er immunisierte 
Enten mit Kaninchennierenbrei und spritzte dana Kaninehen das 
Entenserum mit den mehr oder weniger spezifisehen Kaninehennieren- 
~ntik6rpern ein. Die histologisehen, wie aueh die klinisehen Befunde 
an MAs~GIs Kaninchen' zeigen eine sehr beachtliehe ~hnliehkeit mit 
denen bei der mensehliehen Glomerulonephritis. Die Masugi.Nephritis 
ist inzwi,sehen yon viglen Naehuntersuehern best~tigt und fast sehon 
Lehrbuchbestandteil geworden. 

Zweifellos lug zun~tehst dieser Versuehsanordnung die gedankliche 
Konzeption zugrunde, mit den entspreehenden AntikSrpern prim/~r 
eelluli~r a nzugreifen, wenn es erwartungsgem~g zur t~eaktion des zu- 
gef/ihrten AntikSrpers mit dem spezifisehen Antigen ,,Niere" kommt. 
Kennzeiehnend daftir ist der Begriff ,,Nephrotoxin" fiir das antikSrper- 
haltige Serum. Inzwisehen hut sieh ergeben, dal? sieh nieht alle experi- 
mentellen Ergebnisse und Konsequenzen' mit dieser relativ einfaehen 
Formulierung erkl~ren lassen. Trotzdem ist man heute geneigt, yon 
der Masugi-Nephritis maneherlei Parallelen zur mensehliehen Glomerulo- 
nephritis zu ziehen. Darfiber hinaus werden AntikSrper gegen andere 
kSrpereigene Organgewebe diskutiert. 

2. Eigenes Versuchsziel. 

Es war ffir uns naheliegend, zuni~chst nur aus denselben Uber[egungen 
heraus MASCSls Versuchsanordnung mit der Lunge als Antigen und 
Erfolgsorgan anzuwenden. Klinische und morphologische ]3ilder bei 
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der croupSsen Pneumonie haben vielfach an die Manifestation eines 
allergischen Gesehehens denken lassen (LAucgE, LOESCHKE U. a.). War 
doch die anaphylaktisehe Reaktionsbereitschaft der Meersehweinchen- 
lunge die Voraussetzung ffir eines der eindrueksvollsten Experimente 
auf diesem Gebiet (THEOBALD S~nTH, 1902). Versuehe, darfiber hinaus 
eine allergisehe Pneumonie zu erzielen, sind keineswegs neu (FRIED- 
B~G~g 1911, ISItIOKA 1912, Fg]E]) 1933, KAMr~A~ 1934, dortselbst 
weitere Literatur) aber, wenn man ein Fazit daraus zu ziehen versucht, 
wenig ermutigend. Die Versuche liefen in der l%egel darauf hinaus, 
Versuehstiere gegen bestimmtes Eiweil~ im iiblichen Sinne zu sensibfli- 
sieren nnd die Effolgsinjektion dann intratraeheal durch Spray oder 
anch direkt in das Lungenparenchym zu applizieren. Abgesehen yon 
anderen beachtenswerten Lungenver~nderungen, die einzelne Beobachter 
dabei gesehen haben, ist festzuhalten, dab es auf keine Weise gelungen 
ist, das typisehe Bild der lob~ren Pneumonie zu erzeugen. Nun muB 
man zwar auch daran denken - -  wie K a m r ~ A ~  schon bemerkt - -  
dab noch kein Fall sp0ntaner lob~rer Pneumonia beim Kaninchen 
(und ~vir mSehten hinzufiigen ebensowenig bei der Ratte!) beobachtet 
women ist. Fernerhin ist die Ratte ein Tier, bei der die "Relation Paren- 
chym-Bindegewebe und Einzelheiten der Arehitektonik in der Lunge 
durchaus anders sind, als beim Menschen. 

Dessenungeaehtet ersehien uns unsere Versuehsanordnung geeignet, 
aueh in anflerer Riehtung hin AufsehluB zu geben, und zwar zu der 
allgemeineren Formulierung: gibt es AntikSrper gegen Organgewebe ?~ 
Die theoretischen Erkl~rungsmSglichkeiten ffir das Zustandekommen 
der Masugi-Nephritis sind auBerordentlich unbefriedigend und nieht 
ohne Widerspriiche. Man hat zun~chst - -  wie erw~hnt - -  an eine direkte 
,,actio" zwischen dem Substrat ,,Niere" und dem darauf abgestimmten 
AntikSrper gedaeht. Neuere amerikanisehe Arbeiten haben sogar den 
Antigenkomplex ,,Niere" aufzugliedern vermoeht und insbesondere 
Anteile des glomerul~ren Apparates als wirksamste Antigene ermittelt. 

3. Zur Bedeutung und Problematilr von AntilcSrpern gegen Zellen im 
Organverband. 

u  Seite der Immunbiologia bestehen sicher keine grunds~tz- 
lie.hen Bedenken gegen die Annahme~cellul~r gerichteter Antik~Srper. 
Gafiz abgesehen yon den vielen bakterie:nspezifischen AntikSrpern, kann 
der wohl als gesichert geltende Nachweis yon AntikSrpern gegen Proto- 
zoen, Erythrocyten, Leukoeyten, Spermatozoen u. a.. geradezu dazu 
verleiten, eytotoxisehe AntikSrper in jeder Form als Gegebenheit hinzu- 
nehmen: Gegen eine Erkl~rung der Masugi-Nephritis in dieser Richtung 
weadefi sich aber doch etliche reeht schw.erwiegende Bedenken, yon 
denen nur einige angedeutet seien. 
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Aueh wenn man vor der Aufarbeitung der Niere zum Antigen das 
Organ nach der Methode yon PEA~OE durehspfilt, ist es doch zweifellos 
eine reiehe Vielfalt yon EiweiSstoffen, die mit  dem Nierenbrei dem 
Antik~irperbfldner eingespritzt werden nnd die - -  in dieser Vorstellung 
weitergedaeht - -  eine nicht minder reiche Vielfalt yon AntikSrpern 
hervorrufen. Man mu{3 zugeben, da~ fiber die serologische Frage, wie 
versehiedene Antigene oder AntikSrper in Konkurrenz untereinander 
sieh verhalten, nur sehr wenig nnd kaum sicheres bekannt  ist. 

R. DOER• bemerkt  zur Frage der Existenz yon AntikSrpern gegen 
Zellen im Organverband, dM3 einer kritischen Naehprfifung nur die 
Literatur  fiber , ,Nephrotoxine" und , ,Hepatotoxine" standh~lt, mit  
anderen Worten, die yon MAS~GI inaugurierten Arbeiten. Aber sehon 
MAsuGI beobaehtete - -  und wer mit  diesen antikSrperhMtigen Seren 
experimentiert, kann sioh immer wieder davon iiberzeugen, - -  dal~ 
man yon den Nephrotoxinen sehr oft gleiehzeitig Leberseh~diguhgen 
sieht und umgekehrt.  Wiewohl die sehr sorgf~ltige serologisehe Funda- 
mentierung der Arbeiten yon MASCOI und insbesondere seine Ab- 
s~ttigungsversuche keineswegs fibersehen werden kSnnen, so gibt doeh 
andererseits zu denken, da~ die dureh Serumbehandlung in Mitleiden- 
sehaft gezogenen Organe am Eiwei~stoffweehselgesehehen wesentlieh 
beteiligt sind. Es ist der wissensehaftliehen Beweiskraft nicht Genfige 
getan, wenn man mit antikSrperreiehen Seren nur L~sionen an Organen 
erzielen kann, die unmitte]bar am Eiwei~stoffweehsel oder an der 
Ausscheidung beteiligt sind. Um eine organotrope Antik6rperwirkung 
sichern zu k6nnen, bedfirfte es nnseres Eraehtens noch des Naehweises 
an anderen Organen als an Leber und Niere. 

KAY hat eingewandt, da~ es ganz unversts sei, warren ~fir 
das Erscheinen yon klinischen und morphologischen Veri~nderungen 
nach der AntikSrperinjektion immer erst mehrere Tage vergehen - -  
gerade das spri~che gegen eine direkte Antik6rperwirkung. Er  konnte 
ferner zeigen, dab sich durch vorherige RSntgenbestrahlung der Ver- 
suchstiere die Masugi-Nephritis trotz Antik6rperinjektion ganz ver- 
meiden liel3. 

I m  Zusammenhang mit  der Aufarbeitung des Organs zum Antigen- 
extrakt  sind fernerhin die Arbeiten von W. HENLE, G. HELLE und 
C~A~BEnS (zit. nach DOE~)  fiber Kopf- und Schwanzantigene yon 
Stierspermien bedeutungsvo]l. Sie konnten durch eine Behandlung der 
Spermien mit Ultraschall den Kopf- veto Sehwanzteil trennen und 
naehweisen, dal3 durch diese Fraktionierung der Zellen in Einzelbestand- 
teile neue antigene Eigenschaften auftreten, die die unzerst6rten Zellen 
nicht besessen hatten. 

Sehr gering eingeschiitzt wird oft die Tatsaehe, da[3 schon die 
Applikation yon Serum in Mengen von wenigen Kubikzentimetern ffir 
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die iibliehen kleinen Laboratoriumstiere eine nicht zu untersch/~tzende 
Belastung darstellt : spritzt man durchsehnittlich 1,8--2,0 em 3, was etwa 
der Versuehsanordnung yon MASUGI entsprieht je 100 g KSrpergewieht, 
so w~re das umgereehnet auf einen ?r yon 60 kg Gewieht mit 
fund ll/4 Liter Serum gleiehzusetzen! Es ist noeh fraglieh - -  und wit 
gluuben, dug unsere Experimente dafiir einen Beitrag liefern - -  wie weir 
man eine solehe Belastung dutch (dazu noeh tierfremdes) Serum ver- 
naehlissigen darf zugunsten der Annahme spezifiseher Antik6rper- 
wirkung, wobei grunds~tzlieh hiermit allein die Bedeutung der letzteren 
keineswegs bezweifelt werden soil. Es ist aueh gar nieht die Absieht 
der vorliegenden Arbeit. naeh neuen Erkl~rungsmSgliehkeiten fiir die 
Masugi-Nephritis zu suehen, denn sehon MASUGI konnte in sp/iteren 
Arbeiten zeigen, dab es aueh ohne die spezifisehen NierenuntikSrper 
zu der typisehen Nierenver~nderung kommt. Die Frage, die uns wesent- 
lieher erseheint, ist die, ob man eytotoxisehe AntikSrperwirkung - -  
die gegen isolierte Zellen uls gesiehert gelten kann - -  aueh gegen Zellen 
im Organverband im Orgunismus als bewiesen ansehen kann. 

Man findet oft genug in der neueren Literatur und in Diskussionen 
die Existenz yon solehen AntikSrpern - -  sei es als Hetero- oder Auto- 
antikSrper - -  Ms gegeben vorausgesetzt, gum wesentliehen Teil sind 
diese Vorstellungen aufgekommen auf Grund relativ neuer Versuehs- 
ergebnisse. Die grunds~tzliehe Frage der Existenz yon Antik6rpern 
gegen Org~ngewebe erseheint uns abet zu bedeutungsvoll, als duff man 
sich dartiber mit unsieheren Feststellungen begniigen k6nnte. Es wurde 
sehon erwihnt,  dab M~svcI selbst in sp~teren Arbeiten die strenge 
Formulierung yon der Ausl6sung der nephritisehen Ver~nderungen 
dutch spezifiseh ,,nephrotoxisehes" Serum fallen lieB. 

Es gilt als Erfahrungsgrundsatz, dug bei Immunisierungsversuehen 
grundsitzlieh keine Antik6rper gegen arteigenes Eiwei6 gebildet wet- 
den - -  die arteigenen Proteine hubert keine antigenen Eigensehuften. 
Wenn es trotzdem hin und wieder besehrieben wurde, so l u t e s  (Do~R~) 
daran, daft das Immunisierungsmaterial dureh Aufarbeitung, Lagerung 
oder konservierende Zus~tze ver~ndert wurde. P. EgaLIcg hat den 
,,horror autotoxieus" als erfahrungsgemgg unbegriindet abgelehnt. 

OBE~NEI~,~ und PIcK (zit. naeh DOERR) konnten arteigenen Proteinen 
dadureh antigenen Charakter verleihen, dug sit natiirliehes EiweiB 
(Blutserum) mit Nitro- oder Diazogruppen koppelten. Wurden Kanin- 
ehen mit soleherart verindertem arteigenen Serum behandelt, so reagier- 
ten die erhaltenen Antik6rI0er nur mit dem nitrierten oder diazotierten 
Serum - -  nieht abet mit dem nattirliehen Kaninehenserum. Der 
MSgliehkeit der Ver~nderung des ImmunisierungsmateriMs dureh den 
ProzeB der Aufarbeitung muB man wohl stets Reehnung tragen. Das 
bedeutet abet eine Versehiebung der Spezifits der l~eaktion in eine 
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neue, ungewollte Riehtung, die, notabene, ,,Spezifit~it" vort~iuseht, 
wenn man das gleiehsinnig aufgearbeitete Antigen zum Test auf den 
dureh die Immunisierung erhaltenen AntikSrper verwendet - -  eine 
Fehlerquelle, die praktisch kaum auszusehlie6en is~. 

Eine ganze Reihe neuerer Arbeiten hat sieh damit befal3t, arteigenem 
Gewebe dureh Zusatz yon Bakterien oder deren Kulturfiltraten antigene 
Eigensehaften zn verleihen. Bv~KY konnte Kaninehen gegen gewShn- 
liehe Kaninehenlinsensubstanz sensibilisieren, indem er ihnen Kultur- 
filtrate yon Staph. aureus einspritzte, die auf einem N~hrboden aus 
Linseneiwei{3 gewaehsen waren. Die erfolgte Sensibilisierung wurde 
rnit einer Hautreaktion nachgewiesen. Andere nahmen Haut  und Niere 
als  Ausgangssubstanz und erhielten bei entsprechender Versuchs- 
anordnung gleiehlautende Ergebnisse. Sehr eingehend hat sieh CAYELTI 
in einer Reihe yon Arbeiten milb dieser Versuehsanordnung befaBt. 
CAVELT1 nahm Niere, Skeletmuskulatur, Bindegewebe oder Herz- 
mnskel als Immunisierungsmaterial, dem er dadureh antigene Eigen- 
sehaften verlieh, dab er den zur Immunisierung verwendeten Emulsionen 
abget6tete Streptokokken oder deren Toxine in mannigfaltigen Kombi- 
nationen und Variationen zusetzte. Mit I-Iilfe der Kollodium-Prgzipitin- 
reaktion wies er bei den mit diesem Organextrakt/Bakterienextrakt 
immunisierten Tieren (Ratten, Xaninehen) AntikSrper naeh, die nun- 
mehr aueh mit dem Organextrakt ohne Bakterienzusatz reagierten - -  
eine Feststellung, die einstweilen noel/ mit bisherigen serologischen 
Erfahrungsgrunds~tzen in offenem Widersprueh steht. CAV~LTI be- 
sehrieb dartiber hinaus beaehtenswerte histologisehe Vergnderungen an 
den Organen der auf diese Weise immunisierten Tiere: Glomerulo- 
nephritis naeh Immunisierung mi~ Nierenbrei plus Streptokokken; 
interstitielle Zellanh~tufungen im Myoeard bei Immunisierung mit 
Herzmuskel/Bindegewebe plus Streptokokken. Die Diskussion mn die 
CAVELTIsehen Arbeiten erseheint uns noeh nieht abgesehlossen, ins- 
besondere, was diese letzteren Versuehe betrifft, in denen C~tVgLTI den 
Modellversueh zum t~heumatismus sah. Einige Naehuntersueher konn- 
ten die Ergebnisse der CAv~LTIsehen Arbeiten best~tigen, andere kamen 
zu gegenteiligen Ergebnissen ( M c K ~  und SWI~EFO~D u. a.). 

Die serol0gisehe Fundamentierung soleher experimenteller Arbeiten 
ist mit maneherlei nieht auszusehliel~ender Problematik behaftet. Die 
Sieherheit und dami~ der Wert der seit langem tibliehen Pr~zipitin- 
t~ingreaktion ist aueh dureh die Entwieklung neuerer 3/Iethoden nieht 
gesehm~lerg worden. F/it umfangreiehe Abs~ttigungsversuehe reieht 
jedoeh meist die zur Verftigung stehende Serummenge nieht aus. Sub- 
tilere Methoden haben den Naehteil der gr6Beren Unspezifit~t.. Immuni- 
sierg man  mit Eiweil3gemisehen, so kommt hinzu, dal3 sieh in der 
Konkurrenz der An~igene einzelne als mehr, andere als weniger aktiv 
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auswirken kSnnen. Immun i s i e r t  man  nicht  lange genug, so ist. der  
Ti ter  an An t ik6 rpe rn  zu gering - -  anderersei ts  n i m m t  mi t  der  Dauer  
der  Immunis i e rung  die S p e z i f i t i t  der  An t ikSrpe r  sieher ab und  es 
t r e t en  zunehmend gekreuzte  Reak t ionen  auf. Es werden k a u m  e inmal  
yon  den Unte r suchern  alle diese Imponde rab i l i en  zuverli~ssig ausgesehal-  
t e t  gewesen sein. 

Trotz  der  Schwierigkei t  der  exper imenteHen Begr i indung spiel t  heute  
der  Begriff  des Ant ikSrpers  eine zunehmend grS~ere Rolle.  Inwiewei t  
er jedoeh als ger ichte t  gegen 0 rgangewebe  im K S r p e r v e r b a n d  voraus-  
gesetzt  werden kann,  mi t  der  Konsequenz  einer seh~digenden Wi rkung ,  
is t  unseres Eraeh tens  eine keineswegs sicher gekl~rte  Frage.  Es g ib t  
dagegen sowohl yon  theore t i scher  wie yon  methodisch-exper imente l le r  
Seite berecht ig te  E i n w i n d e .  Wi r  hofften,  auch in dieser F rage  einen 
Bei t rag  zur Diskussion zu liefern. 

Yersuchsanordnung .  
Wie  eingangs schon erw~hnt,  war zun~chst  Versuchsziel  der  vor- 

l iegenden Arbei t ,  An t ik5rpe r  gegen Ra t t en lungengewebe  hcrzustel len.  
Als Ant ikSrperb i ldner  wurden  Kan inchen  gewih l t .  Durch  die Ver- 
wendung dieser be iden  T ie ra r t en  g]auben wir  uns gegen stSrende ~ b e r -  
schneidungen dureh  das  heterogenet ische Ant igen  yon  Fonss~A~- 
gesichert.  

Zur Antigenherstelluug wurden die Batten durch 1Naekenschlag mid sofortige 
Dek~pitation get5tet. Die steril entnommene Lunge kam in eine Gewebequetsche, 
aus der der zunichst ablaufende, blutige Gewebssaft verwoffen wurde. Wit haben 
die Methode vorgezogen, weft sich bei ihr nicht mehr und nicht weniger Erythro- 
cyten sp~ter im Gewebe fanden, als nach dem wesentlich unstindlieheren Durch- 
spfilungsveffahren yon PE~c~,  das spezie]l fiir die Lunge weniger geeignet scheint. 

In der Gewebequetsche wird noch mehrfach mit physiologischer Kochsalz- 
15sung gespiilt, bis die ablaufende Fliissigkeit klar und sicher nicht mehr rot 
gefirbt ist. Aus der Quetsehe kommen die fast trockenen Gewebepartikel in 
einen geeigneten M5rser und werden nach Zus~tz yon gewaschenem und ge- 
gliihtem Seesand und eifligen Tropfen physiol0gischer KoehsalzlSsung zu einem 
homogenen, grauen Brei" verdeben. Das erhaltene Material wird dann 'mit etwa 
15 em 3 physiotogischer KochsalzlSsung verdiinnt und bei mittlerer Tourenzahl 
sedimentiert. Von dem Bodensatz wird der leicht triibe Gewebsextrakt abpipettiert 
und entweder sofort zur Immunisierung verwandt oder in Ampullen eingeschmolzen. 
Ist die Sterilitit gesiehert, so beh~lt er seine antigenen Eigenschaften im Eis- 
sehrank fiber Woehen. Wit haben den Gewebsextrakt einer gesamten Ratten- 
lunge in der Regel so verdiinnt, dab er Material fiir 3 Imrnunisierungen zu je 
6 em a abgab. 

Die Immunisierung der Kaninchen mit dem l%attenlungenextrakt wurde in 
der gewohnten Weise intraperitoneal in Abstinden yon 6 Tagen vorgenommen. 
Unerli~Blich schien uns die Kontrolle des AntikSrpertiters zunichst nach der 3., 
Sloiterhin eventuell naeh jeder 2. Immunisierung. 

Zu dem Zwecke haben wir den Kaninehen etwa 2 cm 3 Blur aus der Ohrrand- 
vene entnommen, sedimentiert und das klare Serum in einem k]einen RShrchen 
mit dem verdfinnten und klar  ffltrierten Lungenextrakt iibersehiehtet. Daneben 



Beitrag zur Frage organspezifischer Antik6rper. 677 

wurden Kontrollen mit Kochsalz und Norm~lserum angesetzt. Als verwer~bar 
haben wir einen Titer erst d~nn angesehen, wenn sp/~testens naeh 10 rain an der 
]3eriihrungsstelle eine eindeutige Ringbi]dung auftrat; das war frfihestens nach 
4 Immunisierungen, sp~testens nach 12 Immunisierungen der Fall. Der spezifisehe 
Titer der anbik5rperhaltigen Seren war stets grSl3er als 1:1000. 

Den ausreichend immunisierten Kaninchen wurde fll Athernarkose unter 
Wahrung der Sterflit/~t der Thorax in der rechten Mamillarlinie rasch erSffnet 
und mit einem Scherensehlag der Lungenhilus oder die V. cava inf. abgetrermt. 
Die Tiere verbluten sich dabei fast restlos in den Thorax hinein, vielfach besser, 
als ]ediglich durch ErSffnung einer Karotis, wobei der Kreislaut oft vorzeitig 
erlahmt. Der H~mothorax wird digital ausger/~umt und abpipettiert. ]3raueht 
man weniger Serum, oder will aus anderen Gr/inden das Leben der Tiere erhalten, 
so kann man 25--30 cm 3 Blut aus der Ohrrandvene ablassen; das ausgewachsene 
Kaninehen vertr/igt bei guter War~ung einen solchen Aderla] ohne weiteres. 
Nach vollst~ndiger Gerinnung, die man durch Brutschrunkaufenthalt beschleunigen 
kann, wird das Serum abgegossen und sedimentiert. Nur vS]]ig klares Serum 
wurde verwendet und in Ampullen eingeschmolzen. Stabilisierende Zus~tze 
wurden vermieden, die Sterflit/~t vielmehr ]aufend /iberprfift. 

Das antikSrperhaltige Serum wurde in der Regel in einer Dosis yon 2,0 cm 3 
gesunden Albinoratten entweder intravenSs oder subcutan injiziert. Nur in Aus- 
nahmefi~llen wurde die Dosis vermindert oder in Abst/inden yon 24 Std erneut 
gegeben. Die Tiere wurden dann in Intervallen yon 24 Std bis 14 Tage nach der 
letzten Injektion durch Nackenschlag oder _~thernarkose get5tet. Insgesamt 
s~anden rund 50 Versuchstiere zur Verfiigung. 

In der Absicht, als Kontrolle ein indifferentes, aber gleiehfalls antikSrperhaltiges 
Serum zu verwenden, bekam eine Anzahl 1%atten (6) entsprechend dosierte Injek- 
tionen yon ,,Behring"-Diphtherieserum. Einigen anderen Ratten haben wir --- 
urn lediglich eine kolloidale, relativ grobmolekulare stoffwechselindifferente LSsung 
zu applizieren - -  1%ige physiologische L~sungen yon Kongorot in gleicher Menge 
gespritzt. Die TeilehengrSl]e yon Kongorot ]iegt nach Auskunft der ,,Bayer"- 
Werke bei etwa 1,0 • 10 -~. 

Zur  histo]ogischen Auswer tung  wurden  Schni t te  yon  Lunge, Leber 
~Nieren, Milz u n d  oft auch - -  soweit auf f indbar  - -  yon der In jekt ions-  
stelie angefertigt.  I m  folgenden soll dari iber zusammengefal3t berichtet  
werden. 

tIistologie. 
Lunge. Bei den mi t  An t i -Lungense rum behandel ten  R a t t e n  f indet  

m a n  nach 24 Std fast regelm/il]ig ein bemerkenswertes ()dem der Lunge. 
Neben  kleineren vSllig, oder fast vS1]ig unver/~nderten Lungenabschn i t t en  
sind grSl]ere Bezirke zu sehen, in  denen die Septen zwischen den einzelnen 
Alveolen stark verbre i ter t  und  5dematSs aufgelockert s ind;  m i tun t e r  
ist das ()dem so erheb]ich, d~B die Lungens t ruk tu r  kaum mehr e rkennbar  
ist. Die Alveolarepithel ien sind etwas geschwollen und  vereinze]t in  
die Lich tung  abgestoBen. Eine Beziehung dieses vorwiegend inter-  
sti t iellen 0dems  zu den Lappengrenzen  besteh~ sieher nieht  - -  mancher  
Sehni t t  ]~Bt eher an  eine Gef/~l]bezogenheit denken.  Gelegentlich 
grenzen die ()dembezirke an  Absehni t te  mi t  deut l ichem Emphysem.  
Nur  se]ten finde~ sich ein 0 d e m  in  den Alveolen; wenn, dann  ist es n u r  

Virchows Archiv. ]3d. 324. 45 
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auf relativ kleine, umschriebene Abschnitte beschr~nkt. Vereinzelt in 
der Lichtung der Alveolen und der Bronchien zu sehende Erythrocyten 
sind mit Wahrscheinlichkeit aspiriert. 

Eine besondere Be~chtung verdienen die Veri~nderungen an den 
Lungengefi~Ben, die 24 Std nach Gaben yon Anti-Lungenserum zu 
beobachten sind. Die sonst schmMen und kaum sichtbaren perivascu- 
I/iren Bindegewebsabschnitte vorwiegend der mittleren und grSBeren 
Lungengef~Be sind stark verbreitert, die kollagenen Fasern des Binde- 
gewebsnetzes in der ganzen Zirkumferenz auf das Vielfache ihrer 
ursprfinglichen Dicke verquol]en. Verquellungen und ~)dem der Medi~ 
der Gef/iBe finden sich weniger hi~ufig, bzw. nicht stark ausgepr/~gt. 
Darfiber hinaus ist abet moist reichlich freie, schwach eosinanf~rbbare 
homogene ~)demfliissigkeit in dem lockeren Maschenwerk des perivascu- 
l~ren Bindegewebes und in den perivascul/~ren Lymphbahnen naehweis- 
bar; oft soviel, daB der Gefi~Bquerschnitt f6rmlich zentral in einem 
0demsee schwimmt. Don Ubergang zum Lungenloarenehym bildet eine 
mehr oder weniger intensive cellul/ire Reaktion, vorwiegend yon mono- 
nuele/~ren, lymphoiden und eosinophflen Elementen0 an denen die 
Rattenlunge schon normalerweise reich ist. Nicht immer lassen Mle 
dureh den Schnitt getroffenen Gef~Be einen gleichen Grad yon peri- 
vasculi~rem 0dem und Verquellung erkennen, vielmehr sind deutliehe 
graduelle Unterschiede die l%egel. 

Wir haben don Eindruck, dab die Art der beschriebenen perivascu- 
]~ren (~dembildung abh~ngig ist in ihrer unterschiedlichen Ausbfldung 
yon der Art, wie das Serum gegeben wird. W/~hrend wir bei subcutaner 
App]ikation meist neben einem geringeren Auftreten freier ()dem- 
flfissigkeit eine eindrucksvolle Verquellung des perivaseul/~ren lockeren 
Bindegewebes sehen, findet sich bei intraven6ser Serumgabe meist 
vorwiegend Ireies ()dem in den Lymphspa]ten mit Verdr~ngung des 
Bindegewebes gegen den Rand des (~demsees bin. Die Verquellung 
des Bindegewebes tritt hier erst nach mehreren Tagen in Erscheinung. 
Wit halten es ffir mSglich, dab die Schnelligkeit, mit der die Fliissigkeit 
in den Kreislauf gelangt, den Unterschied in der Auswirkung bedingt. 

In den Pri~paraten der Tiere, die 8, 9, l0 und 14 Tage naeh der 
Behandlung mit Anti-Lungenserum getStet wurden, finder man fast 
stets noch eine deutliche Verbreiterung und Verquellung dos lockeren 
perivasculi~ren Bindegewebes, aber kein interstitielles (Jdem. Dagegen 
stSBt man zus~tzlich oft anf gr56ere, meist hflusnahe gelegene Atelektase- 
bezirke mit reiehlich zugrunde gehenden groBen, wie blasig aufgetriebenen 
Alveolarepithelien. 

Die Bewertung solcher Atelektasen ist erschwert durch die Tatsaehe, 
dab sie sich h/~ufig auch in unbehandelten l%attenlungen finden. AuBer- 
dem ist zu berficksichtigen, dab sie artefiziell bedingt sein kSnnten. 
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Nach unsertn Erfahrungen genfigt es z. B. sehon, bei der Herausnahme 
der Lungen die Oberfl/iehe mit der Pinzette leieht zu berfihren. Es 
bleibt dann an ditser Stelle eine mit  dem bloBen Auge erkennbare 
Delle bestehen, die sieh bei der histologisehen UDtersuehung als um- 
sehriebene Atelektase erweist. Trotzdem glauben wir, diese naeh Strum- 
behandlung beobaehteten gr61]eren Atelektasebezirke aus dem Kreis 
der h~ufigeren kleinen , ,Spontanatelektasen" herausnehmen zu kSnnen. 

Kont~ollve~'suche. Zur wesentliehen Frage der Spezifit~t des Behaud- 
lungseffektes waren bier die Kontrollversuche mit Applikation yon 
,,Behring':-Diphtherieserum und 1% iger physiologisehtr KongorotlSsung 
yon ganz besonderer Bedeutung. Sit lassen keinen Zweifel darfiber, 
dab sich die gleiehen eindrueksvollen Ver/indernngen, insbesondere 
gleiehe Grade yon perivaseul/~rem und interstitiellem ()dem, wie bei 
den mit  Anti-Lungenserum behandelten Rat ten  beschrieben, dureh 
gleiehdosierte Gaben sowohl yon Diphtherieserum als auch yon Kongorot 
hervorrufen lassen; eine eingehende Besehreibung trfibrigt sieh deshMb. 

Lebe~ ~. Eine entspreehende GtfgBreaktion, wie in der Lunge be- 
sehrieben, finder sieh in der Leber nieht, oder nur kaum angedtutet .  
Gelegentlieh - -  abet  inkonstant - -  lassen sieh naeh Gabe yon Anti- 
Lungenserum morphologisehe Zeiehen eintr mehr oder weniger sehweren 
Leberseh/~digung naehweisen, die sieh zungehst naeh 24 Std in ~'orm 
wolkig-fleekiger Cytoplasmazusammenballungen der Leberzellen in meist 
diffuser, unseharf begrenzter Ausbreitung zeigt. Sehreitet dieser ProzeB 
fort, so sind die Leberzellen naeh 8--10 Tagen eigent/imlieh ver/indert: 
sie sind deutlieh aufgetrieben und nieht mehr homogen yon Zelleyto- 
plasma ausgeftillt. Das Cytoplasma ist verdiehtet zu floekig-wolkigen 
Massen und grSBtenteils randst/indig an die Zellgrenzen auseinander- 
gewiehen. Dadureh treten perinuelegr nut  yon Cytoplasmaresten 
erffilltt, breite helle HSfe auf nnd die Zellen erhalten ein Aussehen, 
das an Pflanzenzellen erinnert. Meist finder man aueh noeh um den 
Zellkern herum einen Saum verdiehteten Cytoplasmas, yon dem f~dige 
Br/ieken und Zipfel zu dem randst/~ndigen Plasma reiehen. Der Zell- 
kern selber ist etwas verwasehen strukturiert  und unseharf begrenzt. 
Dureh Gegebenheiten der histologisehen Sehnitteehnik fgllt der Kern 
aus soleherart ver&ndtrten Zelltn gtlegentlieh heraus: die Zellen er- 
seheinen dann, bis auf einige klumpige, f~dige Cytoplasmareste optiseh 
leer. Die Sternzellen sind gesehwollen, abet nieht vermehrt.  

Als Ausnahme kommt  es aueh - -  sehon naeh 3- -4  Tagen - -  zu 
ausgedehnten, regellos fiber die Sehnittfl/~ehe verteilten Nekrosen. Den 
I~and dieser polyeyeliseh geformten, seharf begrenzten Nekrosebezirke 
bildet durehweg ein sehmMer Saum mittel- his grobtropfig verfet teter  
Leberzellen. Klein- bis mitteltropfige Verfettung in geringer Aus- 
dehnung tr i t t  5fter auf, aueh bei den mit normalem Kaninchenserum 
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gespritzten Tieren. Eine Gesetzm~Bigkeit fiir die Leberver~nderungen 
ergibt sich lediglich insofern, als die schwereren Grade der Leber- 
sch~digung ausschliel~lich bei den mit Anti-Lungenserum intravenSs 
yon der Schwanzvene her gespritzten Tieren auftreten, bei subcutaner 
Applikation linden sich keine Nekrosen und auch keine schweren Grade 
yon Protoplasmaentmischungen. Leichtere Grade yon Entmisehungen 
in kleineren Bezirken, mit Andeutung randst~tndiger Zusammenballung 
beobachteten wir aueh naeh Gabe yon ,,Behring"-Diphtherieserum und 
nach Kongorot, ebenfalls nur bei intravenSser Injektion allerdings un- 
physiologisch groI~er Mengen (3 em s intravenSs). Selbst dann linden sich 
diese Ver~nderungen nur in relativ geringer Ausdehnung, ohne Nekrosen. 

Niere. Bei den 24 Std nach Anti-Lungenserumbehandlung getSteten 
Tieren sind die morphologischen Ver~nderungen wenig eindrucks- 
roll. Die meisten Glomeruli sind unver~tndert. Nur gelegentlich sind 
leieht gesehwollene Glomerulusschlingen zu beobachten, die aber immer 
einen deutliehen Kapselraum freilassen. Die Sehlingen enthalten wenig 
Erythroeyten. Im Kapselraum finder sieh hin und wieder etwas f~dig- 
geronnen aussehendes Eiwei~. Die distalen Tubulusabschnitte zeigen 
durchweg eine deutlieh ausgepr~gte trfibe Schwellung mit reiehlich 
EiweiB in der Liehtung yon fadenfSrmigem oder klumpigem Aussehen. 

8--10 Tage nach der Behandlung hut sich das histologische Bfld 
deutlieh gewandelt. Im Vordergrund stehen jetzt - -  wiewohl nieht 
ohne Ausnahmen - -  Ver~nderungen im Bereich der Glomeruli. Die 
Endothelien der Bow~A~sehen Kapsel sind deutlieh gesehwollen und 
vermehrt; dadureh erscheint die ganze Kapsel verdickt, gelegentlich 
bis zu angedeuteter H~lbmondbildung. Oft finder sich EiweiB im 
Kapselraum, und zwar in der Regel mehr, ~ls bei den naeh 24 Std 
getSteten Tieren. Die Glomerulusschlingen selbst sind stellenweise 
hyalinisiert, stellenweise stark gebl~ht und an der Xapsel adherent. 
Vereinzelt stSBt man auf keilf5rmige Nekrosen yon Glomerulusschlingen 
(s. Abb. 1), wie sie als typisch ffir die LS~LEINsche I-Ierdnephritis 
beschrieben worden sind. In den abfiihrenden Harnwegen lassen sich 
granulierte Zylinder nachweisen. Die histologischen Vergnderungen 
gleiehen den Bildern, wie sie zuerst MASUGI bei seinen Versuchen mit 
nierenantikSrperhaltigen Seren beschrieben hat. Daneben lassen sich in 
unseren Prgparaten stets such --wie ffir die beginnende Masugi-Nephritis 
als typisch beschrieben - -  reichlich v511ig intakte Glomeruli nachweisen. 

Kontrollversuche. Nach Gaben yon ,,Behring"-Diphtherieserum fin- 
den sich 24 Std nach der Behandlung die gleichen Anfangsveriinderungen, 
wie sie nach Gaben des Anti-Lungenserums beschrieben wurden. Es 
bildet sich Mso gleichfalls eine Schwellung und Bl~hung der Glomerulus- 
schlingen aus, bei m~l~igem Gehalt der Schlingen an Erythrocyten, 
gelegentlich ist Eiweil~ im Kapselraum und eine deutliche trfibe Schwel- 
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lung der Tubuli contorti mit EiweiB in der Lichtung zu sehen. Die 
exzessiven Grade triiber Schwellung mit Farbstoffspeicherung in den 
Tubulusepithelien nach Applikation yon Kongorot gehSren nicht in 
den Rahmen dieser Untersuchnngen hinein, sie seien deshalb lediglich 
am Rande vermerkt. 

Dagegen unterscheiden sieh die histologischen Veri~nderungen 8 bis 
10 Tage n~ch der Behandlung mit ,,Behring"-Diphtherieserum deut- 

Abb.  1. I% 12. 2 x 2,0 An t i -Lungense rum (24 Std In terval l ) .  Naeh  14 Tagen  get6te t .  
Van Gieson, VergT. e twa  900faeh. I fe i l f6rmige Schlingennekrose wie bei L/JHLEINScher 

Herdaephr i t i s .  

lich von denen, die als Folge der Behandlnng mit Anti-Lungenserum 
angesehen wurden. Zwar linden sieh aueh in diesen F~llen noeh Zeiehen 
einer erh6hten Eiweigloermeabilitgt. Immer abet fehlen Sehlingen- 
nekrosen sowie Proliferationsvorggnge im Bereieh der ]3owgAz~schen 
Kapsel. Das Bild yon Eiweigthromben in den Glomerulussehlingen, 
wie wit es bei den mit Behring-Serum behandelten Tieren hin und wieder 
fanden, lgl3t sieh unsehwer abgrenzen gegeniiber den Sehlingennekrosen 
bei den mit Anti-Lungenserum gespritzten Tieren. 

Entsprechende oder /ihnliehe Ver~nderungen an den Gef~gen der 
Niere, wie wir sie in den Lungen der behandelten Tiere gefunden haben, 
lieBen sich weder bei den mit Anti-Lungensernm, noeh bei den mit 
,,Behring"-Serum behandelten Ratten naehweisen. 
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Besprechung der Ergebnisse. 
In einer Kritik zu unseren Befunden wollen wit uns zun~chst den 

in der Lunge beschriebenen Veriinderungen zuwenden. Eindrucksvoll 
und unseres Erachtens bedeutungsvoll war insbesondere das laerivascul~ire 
t~dem 24 Std nach Seruminjektion, verbunden mit einem mehr octer 
weniger ausgepriigten interstitiellen Odem. Es war ein ausnahmslos 
~nzutreffender Bcfund, der auch in der Intensitiit nur gering schwankte. 
Wir hat ten den Eindruck, dal~ die perivascul~ren t ~ u m e  der Lungen 
iSrmlich als eine Art Uberlauf dienten bei plStzlicher Serum-Flfissigkeits- 
vermehrung. Mitunter waren ~uch deutliche Auflockerung und Ver- 
quellung der eigentlichen Gef~il~w~nde nachweisbar. Noch 8 Tage nach 
der Behandlung liel]en sich Verquellung und HyMinisierung des peri- 
vascul~ren Bindegewebes nachweisen. 

In der Intensitiit des perivascul~iren ~)dems fanden sich keinerlei 
Unterschiede zwischen den mit Anti-Lungenserum gespritzten Tieren 
und den mit gleichen I)osen ,,Behring"-Diphtherieserum behandelten; 
es lief~ sich gleichermaBen eindrucksvoll auch mit 1% iger physiologischer 
KongorotlSsung erzeugen. Man kann deshMb unmSglich im Zusammen- 
hang mit unseren Befunden eine etwMge ,,endothe]iotrope" AntikSrper- 
wirkung diskutieren. Offenbar handelt es sich vielmehr um eine 
PermeabilitiitsstSrung, die ihre prim~ire Ursache in einer Ver~nderung 
der Menge und Zusammensetzung des Blutserums hat. Diese Ver~inde- 
rung des EiweiI~bildes darf man zweifellos bei Injektion yon 2 cm a 
Fremdserum bei Rat ten nicht nur als gegeben, sondern darfiber hin- 
aus als erheblich ansehen. Inwieweit, abgesehen yon der durch die 
Injektion bedingten rein quantitativen Vermehrung der zirkulierenden 
Fliissigkeit, im einzelnen Verschiebungen ra5glicherweise zur grob- 
dispersen Phase bin mit einer relativen Albuminverminderung bedeu- 
tungsvol] sind, wurde in den vorlicgenden Versuchen nicht untersucht. 

An den Gef~l~en der fibrigen untersuchten Organe (Leber, Niere, 
Milz, I-Ierz) haben wir entsprechende oder ~hnliche Veriinderungen 
vergeblich gesucht. Ob nur die Lungengef~l~e zu diesem Fliissigkeits- 
durchtri t t  durch die Besonderheit ihres Wandaufbaus disponieren, l~l~t 
sich schwer entscheiden. Mitunter h~tten wir den Eindruck, dab das 
perivasculs ~reie 0dem sich innerhalb der einzelnen Gef/il~wand- 
sektoren in Richtung des geringsten Widerstandes entwickelte, also 
wenn etwa ein Gef~I~ unmittelbar an einem Bronchus oder Lymph- 
knoten lag (s. Abb. 2). Inwicweit fiber diese rein mechanische Er- 
kliirung hinaus die Befunde einen Hinweis geben ffir eine Funktion 
der Lunge neben ihrer Rolle im Gasaustausch, soll hier nicht n~iher 
erSrtert werden, sondern Gegenstand einer eigenen Untersuchung sein. 

Bei der histologischen Beurteilung der Rattenlungen haben wir 
uns der Feststellungen yon JAVF~, KnAVsP]~, KAMPMA~ U. ~. fiber 
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die tleaktionsbereitsehaft der Nagerlungen erinnert nnd diese immer 
wieder best/ttigt gefunden: kleinere, umsehriebene Verquellungsbezirke 
und Atelektasen finder ma.n aueh bei normMen I~attenlungen relativ 
h~ufig. Trotzdem glauben wit, dab die ausgedehnten hilusnahen 
Atelektasen bei den nach 8--10 Tagen get6teten Tieren als eine Folge 
eines interstitiellen 0dems aufzufassen sind. 

Entz/indliehe Ver/~nderungen in den Lungen wurden in jedem FMle 
vermil3t. Das nrsprfingliehe Versuehsziel, in ParMlele zur Masugi- 
Nephritis mit entspre ehendem Anti-Lungenserum Ver~nderungen serum- 

Abb. 2. R 2~9. 2,0 cm 3 Anti-Ltmgenserum intraven6s. Nach 24 Std get6tet. H.-E.- 
F&rbtmg, Vergr. etwa 100fach. Perivascul&rer 0demsee, in Richtung des geringsten 

Widerstandes. 

spezifischer Art in den Lungen zu erzielen, lief3 sieh also nieht erreichen. 
Dieses negative Ergebnis steht insofern in Einklang mit den weiter 
eingangs sehon erw/~hnten Versuehen fiber Mlergisehe Pneumonie, als 
sieh dort zwar lokale, entzfindliehe Ver/~nderungen fanden, die Ms dureh 
die Gegebenheiten der Versuehsanordnung bedingt aufzufassen sind, es 
abet auf keine Weise gelungen ist, morphologiseh vergleiehbare Bilder 
zur lob~ren Pneumonie zu erzeugen. 

Den Lebervergnderungen haben wir insofern Beaehtung gesehenkt, 
Ms sie sehon yon MAS~GI ~hnlieh besehrieben worden sind, gedeutet 
als eine Cberlappung der AntikSrperwirkung. Im Zuge dieser Vor- 
stellung ist es nieht fiberrasehend , dab unsere dutch Immunisierung 
mit Lunge gewonnenen Antik6rper genau so iiberlappende Reaktionen 
zeigen, wie jene antik6rperhaltigen Seren, die Maseai dureh Immuni- 
sierung mit Niere gewann. Ahnliehe Beobaehtungen in vivo wie in 
vitro haben fast alle Naehuntersueher der Masugi-Nephritis gemaeht. 
Im iibrigen stellen die Leberver/~nderungen unseres Eraehtens noeh 
weniger, wie die welter unten noeh zu bespreehenden Nierenver~nde- 
rungen, einen Beweis ffir ei~e organotrop geriehtete Antik6rperwirkung 
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dar. Sie dfirften ein morphologischer Ausdruck dessen sein, dab in 
der Leber die stoffwechselm~l~ige Auseinandersetzung mit den zu- 
geffihrten, reaktionsbereiten AntikSrpern stattfindet. 

Die beschriebenen Nierenver~nderungen entsprechen in ihrem zeit- 
lichen Einsetzen nach der Seruminjektion und in ihrem histologischen 
Bild ]eichten Formen der Masugi-Nephritis. Bemerkenswerterweise 
fanden sich diese Ver~tnderungen nicht bei den mit,,Behring"-Diphtherie- 
serum behandelten Tieren. Es ist also offenbar die im Organismus 
ablaufende Antigen-Antik6rper-Reaktiofl eine der wesentlichen Voraus- 
setzungen ~fir das Zustandekommen dieser experimentellen Glomerulo- 
nephritis. In we]chef Weise es jedoch dabei zu der Nierenerkrankung 
kommt, ist durch die zunehmende Zahl theoretischer und experimenteller 
Arbeiten fiber die Masugi-Nephritis eher problematischer, als klarer 
geworden. Die ursprfingliehe Vorstellung yon der ,,spezifischen Nephro- 
toxinwirkung" wird sicher einer sehr wesentlichen Richtung der Ver- 
suchsergebnisse nicht mehr gerecht. Es kann wohl kein Zweifel be- 
stehen, dal~ die typischen Ver~nderungen der Masugi-Nephritis sich 
auch dutch andere antik6rperhaltige Serumgaben auslSsen lassen, und 
zwar Antik6rper, die im Empfiinger ein Antigen vorfinden. MASVGI 
selber konnte durch Injektion yon EiereiweiB in die Nierenarterie 
nach vorausgegangener Sensibilisierung ebenfalls ghnliche morphologi- 
sche Ver~tnderungen hervorrufen. 

S T I ~ E ~  erzielte nach Injektion yon Immunserum gegen Aorta bei Kaninchen 
(AntikSrperbildner: ~eerschweinchen) eine ukute Glomerulonephritis, in einigen 
F~llen bekamen die Tiere aul~erdem eine Endokarditis. MoRE und WAVGH konnten 
eine diffuse Glomerulonephritis erzeugen lediglich dutch Injektion yon artfremden 
y-Globu]inen, bei zweimaliger Injektion in 10tggigem Intervall. Ebenfalls mit 
Plazentaautolysat liel~ sich der ,,Antiniereneffekt" erzeugen, such dabei ergab 
sich, daI~ die Wirkung nicht auf die Niere beschrankt ist (S~EG~ und LOEB). 

Es nehmen diese Versuchsergebnisse der Vorstellung yon dem streng 
spezifischen ,,NierenantikSrper" irgendwie an Beweiskraft. Es ist 
schliel31ich auch klinisch doch nicht sehr wahrscheinlich, dal~ das Heer 
der belebten Krankheitserreger, bei denen es im Verlaufe eines Infektes 
zur Glomerulonephritis als Parallel- oder Nacherkrankung kommt, stets 
denselben spezifischen ,,Antinierenfaktor" in seinem Wirt induziert. 
Darfiber hinaus sei an die in der letzten Zeit mehrfaeh mitgeteilten 
F~lle yon Glomernlonephritis nach Sulfonamidallergie erinnert. 

Diesem ganzen klinischen und experimentellen Er~ahrungsgut wird 
man zun~chst nur mit der viel allgemeineren Formulierung gerecht, 
da~ offenbar eine Voraussetzung fiir das Zustandekommen einer Glome- 
rulonephritis der Ablauf irgendeiner Antigen-AntikSrper-Reaktion ist, 
wobei wahrscheinlich ist, dab die rein quantitative Massivit~t dieser 
l~eaktion eine bedeutsame Rolle spielt. Im fibrigen ist es eine keineswegs 
gekl~rte Frage, inwieweit die experimentelle Masugi-Nephritis mit der 
menschlichen Glomerulonephritis gleichzusetzen ist. 
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Ffir die Masugi-Nephritis ist wahrseheinlich gemacht women, dal~ 
das Einsetzen einer Phase allergischer Reaktionsbereitschaft  naoh der 
antikSrperhaltigen Seruminjek~ion bedeutungsvoll sei. Vor ahem das 
zeitliche Infervall  yon der Injektion his zum Manifesfwerden histo- 
logischer Vergnderungen sprieht daffir. Wogegen sich jedoch diese 
Allergie der Versuchstiere richten sell, ist unseres Wissens noch nich~ 
eingehender untersucht worden. Sicherlich bedingt die Allergielage 
alleine noch keine Glomerulonephri~is, denn nach den mannigfaltigen 
und umfangreichen anaphylaktischen Experimen~en ist hie yon einer 
Glomerulonephritis berichtet worden. 

Wohl unter diesen Gesichtspunkten hat ANDIaI~I bei einschl~gigen F~llen 
eine prophylaktische Behandlung mit Antihistamins~offen empfohlen. Er berichtet 
yon 6 eigenen klinischen Beob~chtungen. Sein Vorschlag ist mit den hier diskutier- 
ten experimentellen Ergebnissen theoretisch begrfindet. Im Tierversuch lgl~t 
sieh jedoeh - -  eigentlieh wider Erwarten -- ,  wie die Yersuche yon H~INTZ und 
LOSSE und yon H~Lr~a~, T~OLLIET und 1VIa~TIx gezeig~ haben, mit Antihista- 
minik~ die Masugi-Nephritis nieht~ immer verhindern. 

Es ist die Frage, ob nicht bei der experimentellen Nephritis - -  neben 
der offenbar notwendigen ablaufenden Antigen-AntikSrper-Re~ktion und 
dem Einsetzen einer Phase allergischer Reaktionsbereitsehaft - -  noch 
andere, bislang weniger diskutierte Momente eine Rolle spielen. Wir 
denken insbesondere an die schon hervorgehobene Ausscheidungs- 
belastung und vielleicht auch an die offenbar als gegeben anzusehende 
Verschiebung im Eiweii3bild des Serums, die wir ffir die in unseren 
Versuchen erzielten Ver~nderungen an den Lungengef~Ben verantwort- 
lich gemacht haben. 

Am Beispiel der sog. ,,traumatischen Glomerulonephritis" ist allein 
die Bedeutung der toxischen Eiweil~belastung als auslSsendes Moment 
ffir eine Glomerulonephrifis in Betraeht  gezogen worden. Voraus- 
setzung dafiir sind (KI~c~) schwere Traumen mit  erheb]icher Gewebs- 
zertrfimmerung, yon we eine iibermgl~ige Resorption giftiger EiweiB- 
zerfallsprodukte angenommen wird. Beachtlich ist, da~ bei den wenigen 
beobachteten Fgllen die Nierenvergnderungen schon wenige Tage naeh 
dem Trauma nachgewiesen wurden. 

ZOLLI~GEI~, E~J)E~LII~ und SPi~gLE~ konnten yon Cortison nach- 
weisen, dab es die Masugi-~ephritis in geeigneter Versuchsanordnung 
verhindert. ZOLLI~aE~Z konnte terrier zeigen, dal] die Antik6rperbildung 
der Kaninchen (also der ,,Nephro~oxinempfgnger") gegen das Enten- 
serum -- also gegen die ,,EiweiBhypot, hek" des Masugi-Serums --fast 
vollkommen unter Cortison ausblieb. Al]erdings ist dieser Umstand in 
frfiheren Arbeiten kaum kontrolliert worden, so da~ der Vergleich 
fehlt. ZOLL~aEa sieht darin, und nicht in der antiproliferafiven Wirkung 
des Cortison, den Haupteffekt des Einflusses. 

Andere wie KC~OWLTO~, STOEm~, LOSS und SEs~Ar~ sahen im 
Gegensatz zu den Befunden ZOLLI~]SI~s keinen Einflul~ yon Cortison 
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auf die Masugi-Nephritis - -  der Untersehied in der Versuchsanordnung 
bestand unter anderem darin, da$ die letzteren Ratten, ZOLLI~G~ 
dagegen Kaninchen, als Versuchstiere verwendeten. 

Bei ZOLLI~OERS Arbeitshypothese zur Masugi-Nephritis, die hier 
nicht welter ausgeffihrt werden sol1 und die zweifellos vor allem didaktisch 
die M6glichkeit der Erkl/~rung eines gro•en Tells der oft sehr wider- 
sprechend erscheinenden Versuchsergebnisse gibt, bleibt auch noch die 
Frage often, wieso es nach Behandlung mit nichtnierenspezifischen 
AntikSrpern ebenfalls zu den der Masugi-Nephritis unbedingt ~hnlichen 
Ver~nderungen kommt (MAsvG~, ST~EHLE~, SE~GAL und Lo~B, M o ~  
und WxvG~). Im Gegensatz zu manchen als eindeutig imponierenden 
Erkl~rungen mSehten wit uns der Auffassung ZOLLI~G~s ansehlieften, 
da$ das Problem der Pathogenese der Masugi-Nephritis yon seiner 
LSsung noch welt entfernt ist. 

Wean wh' fiber diesen l~ahmen hinaus noah eine allgemeine Betrach- 
tung zu der vieldiskutierten Frage organotroper AntikSrperwirkung 
anffigen, so sollen damit nicht alle Einzelheiten des einleitend bereits 
Gesagten noch einmal wiederholt werden. Es wurde schon betont, 
da~ morphologische Ver/~nderungen an Organen, wie Leber und Niere, 
dutch entspreehende antikSrperhaltige Seren nieht unbedingt die Ver- 
allgemeinerungen zulassen, die vielfach daraus gezogen werden. Wit 
haben bei unseren Versuchen ffir die Existenz eines spezifischen Lungen- 
oder endotheliotropen AntikSrpers aus morphologischen Betrachtungen 
heraus keinen Anhaltspunkt gefunden. Die beschriebenen Ver~tnderungen 
in den Lungen lieSen sich ausnahmslos auch mit unspezifisehen Mitteln 
erreichen. Dabei dfirfen wir voraussetzen, da$ unsere Seren einen 
hinreiehenden AntikSrpertiter hatten, den wir dutch die Pr~zipitin- 
reaktion naeh der klassischen Methode yon U ~ L ~ v ~  und WEIDANZ 
laufend kontrolliert haben. Es ist nieht ohne weiteres einzusehen, 
warum die Lunge als Organ in dieser Versuchsanordnung etwa un- 
geeignet sei. Die Problematik yon der Vorstellung und experimentellen 
Begrfindung eines spezifisehen Antik6rpers gegen Gewebe im Organ- 
verband haben wir in der Einleitung schon n~ther berfihrt. 

An einer Reaktion des zugdfihrten AntikSrpers im Organismus 
kann und sol1 gar nicht gezwe~felt werden. Abet solange nicht einrnal 
sieher bekannt ist, ob diese Reaktion intra- oder extracellul/~r start- 
finder und bei Berficksiehtigung der Tatsache, dab man yore Chemismus 
und der Physik der Antigen-Antik5rper-Reaktion nur unzureiehende 
Fragmente weif~, spreehen die bisherigen Versuehe zur Frage organo- 
troper Antik6rper mit der notwendigen Sicherheit nur eines bUS: dal~ 
diese Reaktion oder ihre Produkte an Organen, die am Stoffwechsel 
oder an der Ausscheidung beteiligt sind, morpho]ogische Ver~nderungen 
hinterlassen. D~raus auf eine organotrope Spezifit/~t zu schliel~en, ist 
unseres Eraehtens noeh eine unbegrfindete VerMlgemeinerung. 
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Zusammen/assung. 
1. I n  Ana log ie  zu r  V e r s u c h s a n o r d n u n g  bei  der  Masug i -Nephr i t i s  

w u r d e n  K a n i n c h e n  m i t  R a t t e n l u n g e n e x t r a k t e n  i m m u n i s i e r t .  D~s 
e rh~ l t ene  an t ikSrpe rh~ l t i ge  Se ru m (,,Anti-Lungenserum") wurde  R a t t e r  
i n t r a v e n S s  oder  s u b c u t ~ n  e ingespr i t z t  u n d  die Tiere  n~ch  I n t e r v ~ l l e n  
y o n  24 S td  bis 14 T~ge n~ch  der  I n j e k t i o n  getSte t .  Z u r  K o n t r o l l e  
w u r d e n  R a t t e n  e n t s p r e e h e n d e  M e n g e n  y o n  D i p h t h e r i e s e r u m  oder  
l % i g e r  phys io logischer  K o n g o r o t l S s u n g  eingespri tz~.  

2. Die  d u r c h  die A n t i - L u n g e n s e r u m b e h a n d l u n g  erz ie l ten  Veri~nde- 
r u n g e n  in  der  L u n g e  ( in ters t i t ie l les  ( )dem, per ivaseul~res  (~dem) ]leBen 
sich in  gleieher A r t  auch  m i t  D i p h t h e r i e s e r u m  u n d  K o n g o r o t  erzielen.  
D a g e g e n  t r a t e n  n a c h  A n t i - L u n g e n s e r u m  in  d e n  N i e r e n  V e r ~ n d e r u n g e n  
auf ,  die  als ]eiehte F o r m e n  der  Masug i -Nephr i t i s  gedeu t e t  werden .  Sie 
f a n d e n  sich bei  d en  K o n t r o l l t i e r e n  n ich t .  

3. Die e rz ie l ten  B e f u n d e  w e r d e n  im Z u s a m m e n h a n g  m i t  d e m  Begriff  
des  , , o rgano t ropen  A n t i k S r p e r s "  d i sku t i e r t ,  ffir dessen  A n n a h m e  sich 
n i c h t  u n b e d i n g t  z w i n g e n d  e in  Beweis  ergibt .  
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