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Das Problem der Urticaria kann in zwei Fragen zerlegt 
werden, yon denen die eine sich auf die 5rtlichen Ursachen 
und Verh~ltnisse der Quaddelbildung, die andere auf den Zu- 
sammenhang der letzteren mit inneren Yorg~ingen bezieht. Bei 
der Ahnliehkeit der durch ~ul]ere und innere Ursachen ent- 
standenen Quaddeleffloreszenzen liegt es nahe, den Entstehungs- 
modus beider zu identifizieren und mit P h i l i p p s o n  (1), TSrSk  
und H a r i  (2) das wichtigste Moment ia derAnwesenheit eines 
reizenden Stoffes zu suchen, der yon aul~en oder durch den 
Blutstrom zugefiihrt als Produkt einer entziindliehen Gef~l]- 
wandalteration die Quaddel erzeugt. Eine Stiitze fiir diese 
recht bestechende Ansehauung haben die genannten Autoren 
mit dem Nachweise geliefert, dal] eine grSl~ere Reihe yon 
Stoffen, deren Anwesenheit im Blute man in F~llen yon Urti- 
caria sicher annehmen kann (gewisse Substanzen des normalea 
Organismus, Ptomaine, Toxine, Antitoxine, Medikamente) nach 
ihrer Einfiihrung ins Cerium tats~ichlich Quaddeln hervorbringt. 
Der durch W~gung [T 5 r 5 k und u a s (3)] und refraktometrisch 
[Kr e i b i c h und P o 11 a n d (4)] erhobene grSl]ere Eiweil]gehalt 
des Quaddelblaseninhaltes kSnnte in gleichem Sinne gedeutet 
werden: das QuaddelSdem sei kein einfaches Transsudat, 
sondern ein entziindliches Exsudat. Und diese Beweisfiihrung 
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kSnnte dutch P h i  l ip  p s o n a l s  volist~ndig geschlossen ange- 
sehen werden, dem es gelang, durch Injektion einiger Stoffe 
ins periphere Arterienende im zugehSrigen Hautgebiete Urti- 
caria hervorzarufen. 

Der einfaehen Ubertragung dieser experimentellen Er- 
gebnisse auf die Erkl~rung der Urticariagenese ist jedoch auch 
in neuerer Zeit [ J a d a s s o h n  (10), J a r i s c h  (5), W o l f f  (6), 
K r e i b i c h  (7)] widersproehen worden und diirtte gegenwiirtig 
eine kombinierte Erkl~irung, welche die toxisch reizenden Eigen- 
schaften der eingeiiihrten Stoffe nnd die eigentiimliche Reaktion 
der Gef~f~nerven gleiehzeitig beriicksichtigt, die meiste Geltung 
beanspruchen. 

Ich (8)habe bereits vor l~ngerer Zeit (1890--94) behufs 
Priifung entziindungserregender Eigenschaften eine grSl]ere Reihe 
yon Stoffen subkutan eingefiihrt, darunter aueh solehe, welche 
die friiher genannten Forscher fiir Quaddelerzengung benutzt 
haben; es erschien mir daher yon Interesse, unsere Resultate, 
soweit mit iinnlichen Stoffen erhalten, zu vergleichen und so 
gewissermal~en der urticariogenen Wirkung mancher Substanzen 
an der Haut die entziindungserregende am Unterhautzellgewebe 
gegeniiberzustellen. Behufs eigener Information babe ieh manche 
Quaddelversuche angestellt. Ich begntige reich hier mit der 
Angabe meiner Resultate und mit ether kurzen Beurteilung 
ihrer Verwertbarkeit fiir die Urticariafrage. Nach hbsch]u~ 
noch im Gange befindlicher Versuehe hoffe ich, sp~iter einge- 
hender berichten zu kSnnen. 

Beziiglich des Methodischen set erw~hnt~ dal~ P h i l t  p p s o n 
und TSr  5k ihre Versuchsstoffe mit feinster Glaskapillare in 
die Cutis eingefiihrt haben, T 5 r 5 k verwendete konzentrierte 
LSsungen~ - -  die Kapillare 1/~--1 Minute daselbst belie~en, so 
dab nur minimale Mengen in die Haut gelangten. Diese Versuche 
babe ich in gleicher Weise bet einigen Personen und bet Hunden 
angestellf, wobei ich reich auch 5fter bemiihte, durch mSglichst 
flache Einfiihrung mit der Kaioil]are in der Epidermis selbst 
zu bleiben. 

Die Versuche an der Subcutis habe ich mit Pravazspritze 
und mehreren Kubikzentimetern der betreffenden LSsungen 
ausgefiihrt. (Die yon mir angezogenen u sind 
bisher nur zum Teile verSffentlicht worden). 



Einige Bemerkungen fiber Urticaria arteficialis. 265 

Meinen nur auszugsweise angefiihrten Versuchen, welche 
bei chemisch einfacheren Stoffen beginnen, fiige ich jene 
T S r S k s  zum Vergleiche an. 

Versuehe. 
1: Subkutane Injektion yon 30 cm 3 auf 60 ~ C. und dariiber 

e r w ~ r m t e n  W a s s e r s  ergab beim Hunde eine leichte Infil- 
tration des subkutanen Gewebes (verdickte Hauffalte), die bald 
schwand. 

2. Bei Injektion yon je 5--6 cm 3 0"6--5~ K o c h -  
s a l z l S s u n g  f e h l t e  in 4 Versuehen j e d e  L o c a l -  
e r s c h e i n u n g ; dagegen ergaben die in achtVersuchen gemachten 
Injektionen yon k o n z e n t r i e r t e n  L S s u n g e n  yon  N e u t r a l -  
s a l z e n  (20--33~ Kochsalz, 17:~/a~ Natriumsulfat, 35% Na- 
triumnitrat) in Mengen yon 2 - - 4  cm a l e i c h t e ,  m~f i ig  5de -  
m a t S s e S c h w e l l u n g e n ,  w e l c h e  i n 2 4 S t u n d e n s p u r l o s  
s c h w a n d e n. Zwei dieser Schwellungen ergaben bei der Inzision 
Zeichen yon l e i e h t e r  A n K t z u n g  d e s  Gewebes in Gestalt 
weil~er Yerf~rbung; aus dem umgebenden 5dematSsen Zellgewebe 
entleerte sich, wie in einem Falle verzeichnet ist, serSse leicht 
getriibte Fliissigkeit. 

T S r S k  sah naeh heiSem Wasser nur eine 4 mrn grof~e 
flache Erhebung, bei 25% iger KochsalzlSsung an einzelnen 
Stellen eine Quaddel. 

3. Mit A l k a l i e n  Und S ~ u r e n  (1/lO--4/io Normalnatron- 
lauge, 1/, 0 Normalsalpeters~ure, 1/1o--1/i Normalmilchs~iure, 
znsammen neun Versuehe) erhielt ich N e k r o s e n  und p e r i -  
n e k r o t i s c h e  E n t z i i n d u n g s e r s e h e i n u n g e n .  

T 5 r 5 k s diesbeziigliche Resultate lauten nicht einheitlich, 
indem 1/10 N. Kalilauge nicht anders wie destilliertes Wasser 
wirkt, 30% ige Kalilauge aueh keine typischen Quaddeln erzeugt, 
ebenso eine '/1o Normalsalzs~ure; trotzdem verzeiehnet T 5 r 5 k 
unter den Substanzen, welche typische Urtieariaquaddeln ver- 
ursachen, Salzsaure (mit gesperrten Lettern.) Auch Milchsgure 
iSt yon ibm unter den urticariogenen Substanzen (ohne gesperrte 
Lettern) angefiihrt. 

Also kSnnte man yon Stoffen, welche ~itzen und hiedurch 
Entziindung erregen (Alkali und S~ure)nut  aussagen, daI~ sic 
tells nicht, tells mehr oder weniger deufiieh urticariogen Wirken. 
(Salz- und Milchs~ure.) 

4. Von P r  o t e i n s u b s t a n z e n  verzeichnete ieh bei E i e r -  
e iwei l3  g e r i n g e ,  in 1 T a g  s c h w i n d e n d e  S c h w e l l u n g  
(ein Versuch yon sechs), bei n e u t r a l i s i e r t e m  N a t r i u m '  
a l b u m i n a t  S c h w e l i u n g e n  mit geringer oder grSl~erer 
Schmerzhaftigkeit (3 Versuche), mit P e p t o n s e h m e r z h a f t  e, 
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w e i e h e  S c h w e l l u n g e n ,  d i e  in 24 S t u n d e n  z u r i i c k -  
g i n g e n .  

T 5 r S k  beobachtete bei C a s e i n  geringes 0dem (mit 
gesperrten Lettern) ; P e p t o n erzeugt nach ibm und P h i l i  p p- 
son  typische Urticariaquaddeln. 

Proteinsubstanzen resp. das yon uns beiden verwendete 
Pepton machen somit rasch voriibergehende Reizungen (ser5se 
Entziindung) im Unterhautzellgewebe und externe Urticaria. 

5. Mit S t a p h y l o k o k k e n t o x i n  erhielt ieh bei sub- 
kutaner Injektion yon 5--10 c m  a eines (auf 1/a eingeengten) 
fraktioniert steriliserten Filtrats nnter 3 Versuchen einmal b e- 
d e u t e n d e  S e h w e l l u n g  mit 0 d e m  und R S t u n g  der ober- 
liegenden Haut, einmal l e i e h t e s ,  e n t z i i n d l i c h e s  0 d e m ;  
st~rkere Einengungen (auf 1/12) maehten bedeutend heftigere 
Entziindungserscheinungen - -  s e h r s e h m e r z h a f t e, iib e r 
f a u s t g r o l ] e  S c h w e l l u n g e n - - d i e  a b e r  n a c h 2 T a g e n  
v o 11 s t ~i n d ig  oder mit Riicklassung eines kleinen, knopf- 
iSrmigen Infiltrats s e h w a n d e n. 

Wie heftig, gewebsreizend dieses toxinhaltige Filtrat war, 
ergab sich aus der zum Tell nekrosierenden Wirkung yon 
Alkohol- und J(therextrakten des betreffenden Filtrats. 

Mit staphylokokkentoxinhaltiger Bouillon hat T 5 r 5 k 
typisehe Quaddeln erzeugt: 

6. M o r p h i n  und A t r o p i n .  Diese Stoffe babe ich in 
LSsungen yon 1:100 und 1:1000 in Kapillarversuchen, wie 
P h i l i p p s o n ,  T S r S k  und H a r i  verwendet und kann die 
betreffenden Angaben bestiitigen. Dabei war bei verschiedenen 
Personen bei m5gliehst gleichem Vorgehen die GrSl]e der 
Quaddeln resp. ihre Ausbildung verschieden. An meinem eigenen 
Arm variierte dies so sehr, dal] auf einander folgenden Tagen 
bei gleicher Konzentration Quaddeln entstanden, die so ver- 
sehieden aussahen, dal] sie yon demselben Beobaehter als echte 
Quaddeln oder als blol] flaehe Erhebungeu hiitten diagnostiziert 
werden kSnnen. Auch der Zusammenhang yon Konzentration 
und Quaddelentwicklung war nieht immer ausgedriickt, indem 
z. B. naeh 10fach geringerer St~rke der MorphinlSsung eine 
welt schSnere Quaddel entstehen konnte, als bei Verwendung 
der MutterlSsung (0"1 : 10). 

7. U r t i c a u r e n s. Typische Quaddeln wurden sowohl 
mit den an den Bl~ttern als am Stengel sitzenden Brennhaaren 
erzeugt. [Aul]erdem versuchte ieh, den eigentiimliehen Reizstoff 
der Pflanze zu entziehen. Ich konnte beobachten, dab voll- 
st~ndiges Eintrocknen das BrennvermSgen der Haare ver- 
niehtet, Aufquellenlassen der noch nicht ganz vertrockneten 
Pflanze dieses VermSgen wieder zum Tell herstelle. 



Einige Bemerkungen fiber Urticaria arteficialis. 267 

Der Reizstoff ist nicht sehr fliichtig, denn nach einer mit 
physiologiseher KochsalzlGsung vorgenommenen ErwKrmung 
(Destillation im Vakuum) hatten die Haare der nicht vollst~indig 
untertauchten, resp. nachher wieder abgetrockneten BlOtter ihr 
BrennvermSgen nicht eingebiiflt. 

Dutch Verreibung mit physiologischer KochsalzlGsung, 
O1. olivarum, O1. vasetini liel3 sich der reizende KGrper in 
Emulsion bringen und die Filtrate der letzteren gestatteten in 
typischer Weise die iiu$erliche Quaddelerzeugung. Extraktion 
der feinzermahlenen Pflanzenteile mit 96% igem Alkohol lief3 
den Reizstoff absondern, der nach Abdunsten des Alkohols, in 
physiologische KochsalzlSsung oder Wasser aufgenommen, die 
gleichen Experimente gestattete, die bedeutend pr~gnanter 
ausfielen, als die Kontrollversuche mit physiol. KochsalzlSsung, 
�9 erdiinntem Alkohol, sehr verdiinntem Ammoniak etc. Der 
l~eizstoff scheint thermostabil zu sein, denn 5 Minuten langes 
Kochen der Extrakte zerstSrte die F~higkeit tier Quaddel- 
bildung nicht.] Durch intravenGse Injektion des Alkoholextraktes 
(in Wasser aufgenommen) war beim Hunde weder allgemeine 
Urticaria noeh Reizung der SchIeimhaut (Nie•en) zu erzeugen (9). 
Die beobachtete Herzwirkung des Urticariaextraktes wurde als 
Kaliwirkung erkannt. Peripherw~rts in eine Schenkelarterie 
eingespritzt, war der Urticariaextrakt wirkungslos. 

Sohlul3bemerkungen. 
Aus den vorliegenden, fremden und meinen Versuchen 

erhellt die somit leichte MSglichkeit, Ef~loreszenzen, welche 
man Urticariaquaddeln nennt, hervorrufen zu kSnnen. Hiebei 
ist ein Zusammenhang mit dem Reiz- oder Entziindungsmoment 
deutlich. Reize geringer Stiirke~ die man aueh ganz vernaeh- 
l~ssigen zu diirfen glauben kGnnte, sind im stande ein qua- 
litativ gleiches, quantitativ geringeres Ph~nomen zu erzeu- 
gen. Mit der trockenen Kapillarspitze, mit der als indifferent 
geltenden physiologischen KochsalzlSsung erh~lt man, wie 
iibrigens auch T G r 5 k verzeichnet, nach etwas l~ngerem 
Intervall, ldeinere und rascher verschwindende Effloreszenzen, 
die man kaum anders denn als Quaddeln bezeichnen 
kann. Hiebei ist kurze Zeit nach dem Stich dieselbe sensible 
Reaktion tier Haut, n~mlich ein Kitzelgefiihl zu verzeichnen, 
wie bei Versuchen mit wirksameren Substanzen, wenn auch 
viel schw~cher und kiirzer dauernd. St~irkere Konzentrationen 
solcher Stoffe und stark reizende, ~tzende Substanzen, die 
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entweder selbst leicht diffusibel sind oder ]eicht lSsliche hn- 
tei le  en~halten , erzeugen schSne, typische Quaddeln. Letztere 
kSnnen jedoch insoferne aus dem Rahmen der Quaddelcharak- 
teristik treten, als sie in der Mitre der Quaddel tiefgehende 
Gewebsalterationen z. B. Ne]~rosen zeigen. Wie T S r S k  bei 
Verwendung der konzentrierten Karbolsiiure nekrotische Spitzen 
der sonst typischen Effloreszenzen finder, so konnte ich sie bei 
Salz- and Essigsi~ure sehen und gerStete, entziindete Fleckchen 
ware n noch nach mehr als 24 Stunden an den betreffenden 
Stellen vorhanden. 

Es ist also bei Beriicksichtiguug dieses Parallelismus yon 
Reizst~rke (Konzentration) und Entwicklung yon Efl'loreszenzen, 
die als verschieden grol]e Quaddeln ohne oder mit riiekblei- 
benden Ver~nderungen Nekrose, Entziindung p sich pr~- 
sentieren, gestattet die Quaddel als eine der Haut eigentiim- 
liche Reaktion auf Entziindungsreize anzusehen. 

Doch ist dieser Gesichtspunkt selbst bei der Urticaria 
arteficialis nicht ausschliel]lich festzuhalten. Aueh Stoffe, die 
selbst in konzentrierter Gabe 5rtlich keine Entziindung, Ei- 
terung oder Nekrose hervorrufen, gestatten in verdfinnter LSsung 
Quaddeln zu erzeugen, so Morphin und Atropin. 

Hiebei variiert GrSl]e und SchSnheit der Quaddelent- 
wicklung bei an versehiedenen Personen gleich ausgefiihrten 
Versuchen, bei einer und derselben Person an verschiedenen 
Tagen. huch die Konzentration der LSsung scheint nicht immer 
fiir die SchSnheit der Quadde! mal]gebend zu sein. Erw~gt man 
die Faktoren, die in den Capi!larversuchen bei der Morphinquaddel 
in Frage kommen, so ist der meehanisehe durch die Verletzung 
gesetzte Reiz derselbe, wie bei ieder indifferenten Kapillarein- 
ffihrung, der sensible abet st~irker als bei der Einfiihrung yon physio- 
!ogischer KochsalzlSsung. Ob diese Empfindlichkeit nieht doeh 
auf eine st~rl~ere Gewebsreizung ira Sinne tier Entziindung zu 
beziehen ist, vermsg ich nieht zu entscheiden, mSchte es ~ber 
bezweifeln, well eine Entziindungswirkung des Morphin (und 
Atr0pin) auf das Gewebe unbekannt ist und es mir auch nicht 
gelungen ist, dieselbe durch direkte Versuche an der Schwimm- 
haut des kurarisierten Frosehes nachzuweisen. 
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Es scheint somit, dal3 n ieht einmal fiir jede Art yon 
u I5 e r e r Quaddelbildung die Entziindung als solche als aus- 

schlie151iches, resp. prim~tres Moment in Frage kommt. 
Die Verwendung des Entziindungsmomentes, das bei der 

Urticaria externa im Vordergrund steht, als eines ausschlie15- 
lichen und wichtigsten Faktors zur Erkl~rung der Urticaria 
i n t e  rna ,  ist also schon deshalb nicht ganz gerechtfertigt. 
Konzentriertere LSsungen mit ausgesprochenen Lokalwirkungea 
zirkulieren ge~il~ nu r  zum geringeren Teile bei den klinischen 
Ur~ieariaf~llen im Blutstrome. Die Wirku~g tr~ite dana gewil~ 
mit jener annRhernden Gleichm~tl~igkeit und Sicherheit bei 
allen Menschen auf, wie dies bei der Urticaria arteficialis der 
Fall ist. 

Bei Zirku]ation e i n i g e r m a 1 5 e n  konzentrierter LSsun- 
gen reizender Substanzen im Blute ist aber mindestens ebenso 
friih eine Reizwirkung auf zentrale und periphere vasomo- 
torischen Apparate als auf das Wandgewebe der Gefal]e zu 
erwarten, da die nervSsen Apparate auf jede Anderung des 
Gasgehaltes des Blutes, auf jede physikalisehe A n d e r u n g -  
K~lte, W~rme u. a. - -  prompt reagieren. 

Einige Substanzen, die Urticaria erzeugen, weisen schon 
durch ihre bekannte Wirkung auf nervSse Apparate und Vor- 
g~nge auf diese Erkl~rungsm5glichkeit bin, wie beispielsweise 
Morphia und Atropin. Bei anderen ist neben 5rtlich reizenden 
Eigenschaften, die Fiihigkeit, eine Gefs in der 
Peripherie herbeizufiihren, bekannt, so bei der Salizyls~ure und 
Antipyrin, worauf auch die antipyretische Wirksamkeit dieser 
Stoffe beruht. Abet noch mehrere Momente, wie die Idio- 
synkrasie bestimmter Individuen fiir ganz bestimmte Stoffe, die 
begtinstigende Wirkung gewisser Nervenreize, wie Abkiihhng 
und Erw~rmung der Hautoberfl~iche, auf das Auftreten der 
Urticaria, das sogenannte reflektorische Auftreten yon Urticaria, 
ihre H~iufigkeit bei nervSsert Erkrankungen, riicken die Wichtig- 
keit der Beeinflussung der Gef~tl3nerven durch die im Blute 
zirkulierenden Substanzen in den Vordergrund. Mit einer bei 
empfindliehen Personen besonders leicht eintretenden Erweiterung 
der Hautgef515e ist aueh die MSglichkeit einer bedeutenderen 
Anh~ufung der die Gefiil~wand reizenden oder schgdigenden 
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Substanzen gegeben. Von der Art der Stoffe muB dann die 
IntensitEt der GefiiBwand- und Gewebsl~sion abh~ngen uncl je 
nachdem die betreffenden Substanzen auch in anderen Geweben 
die verschiedenen Grade der Entziindung vom einfachen ent- 
ziindlichen 0dem his zur Eiterung und Nekrose erzeugen, 
werden sie dies nach ihrem Austritt aus den erweiterten Ge- 
f~iBen in der Haut bewirken. 

DaB im allgemeinen nicht sehr reizende Stoffe in sehr 
verdfinnten Konzentrationen aus den erweiterten Gefdl]en aus- 
treten und bald aufgesaugt werden, erkl~rt den leichten Ent- 
ziindungsgrad und die Fliichtigkeit der Erscheinungen bei der 
Urticaria; heftiger auch schon in sehr verdiinntem Zustande 
wirkende oder schwer 15sliche Stoffe, wie Toxine, Terpene u. a. 
kSnnen l~nger dauernde und tiefere Entz~indungen an der Haut 
hervorrufen. 
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