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mechanischen Einwirkungen eine im Verhiltniss zu ihrer Masse
recht ausgedehnte Fliche darbietet.

Zum Schlusse erfillle ich nur eine angenehme Pflicht, wenn
ich Herrn Geheimrath Virchow fiir die Ueberlassung eines
Arbeitsplatzes im Pathologischen Institut, und dem hochver-
ehrten Prof. O. Israel fiir die giitige Ueberlassung des Materials
und stets bereitwillige Unterstiitzung bei dieser Arbeit meinen
verbindlichsten Dank ausspreche.

X.

Ueber compensatorische Hypertrophie
der Nebenniere.

Voo Dr. M. Simmonds,

Prosector am Allgem. Krankenhause, Hamburg-St. Georg.

(Mit 4 Textabbildungen.)

Eine Reihe anatomischer und klinischer Arbeiten aus den
letzten Jahrzehnten hat uns die Erkenntniss gebracht, dass die
Nebennieren zu den lebenswichtigen Organen gehiren, dass die
Zerstorung derselben fast ausnahmslos die schwersten, zum Tode
fiihrenden Storungen im Gefolge hat, und mit dieser Erfahrung
stimmen die durch experimentelle Forschung erzielten Resultate
vollig iiberein. Andererseits wissen wir aber auch, dass weit-
greifende Destruction dieser Organe durch Tuberculose, Tumoren
und andere pathologische Prozesse, dass volliger Untergang einer
Nebenniere in vielen Fallen ohne jeglichen Schaden fiir den
Organismus ertragen wird, und es liegt fiir derartige Fille die
Vermuthung nahe, dass das iibrig bleibende intacte Gewebe die
Functionen der ausgeschalteten Abschnitte mit iibernimmt, wie
wir das bei Lisionen anderer Organe — ich erinnere an Schild-
driise und Pankreas — vorauszusetzen pflegen.

Dem gegeniiber muss es nun auffallen, dass es bei partieller
oder einseitiger Erkrankung der Nebennieren beim Menschen
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niemals zu einer deutlich erkennbaren compensatorischen Hyper-
trophie der gesunden Nebenniere oder der intacten Gewebsreste
kommt, dass einwandsfreie Beobachtungen tber vicariirende
Hypertrophie dieses Organs beim Menschen tberhaupt nicht
mitgetheilt worden sind, — so weit ich wenigstens die Literatar
verfolgen konnte. Die einzige hierhergehiorige Notiz fand ich
in einer Arbeit von Hanau tber acute Miliartuberculose (Dieses
Archiv. Bd. 108. S. 238). Bei Beschreibuag eines Falles, in
welchem eine Nebenniere atrophisch war, die andere hingegen,
die im Mark einen grossen Solitirtuberkel enthielt, sich durch
Breite und Blutreichthum der Rinde auszeichnete, fligt dieser Autor
in einer Anmerkung die Frage hinza, ob es sich wohl um eine
compensatorische Hypertrophie gehandelt haben konne. Das ist
Alles, was ich iiber dieses Thema gefunden habe. Es war mir
daher sehr {iberraschend in der Monographie von Neusser iiber
die Erkrankungen der Nebenniere (Nothnagel’s Handb. d. sp.
Path. u. Ther. Bd. 18. IIL. 8. 7) den Satz zu finden: ,Mit gutem
Recht kann man von einer Hypertrophie sprechen, wenn es sich
um eine einseitige Vergrisserung bei Ausschaltung der Function
des zweiten Organs durch Erkrankung oder Entfernung desselben
handelt. Wir sprechen dann 'von compensatorischer Hypertro-
phie; dieselbe betrifft beide Substanzen.* Da die von Neusser
citirte Literatur keine derartigen Publicationen enthielt, vermag
ich nicht zu sagen, auf welche Beobachtungen seine Angabe
sich griindet.

Im verflossenen Jahre habe ich nun bei der Autopsie eines
58 Jahre alten, an Carcinom des Gesichts und der Halsdriisen
und an Schluckpneumonie verstorbenen Manne sein Verhalten der
Nebennieren angetroffen, welches mit Sicherheit auf eine compen-
satorische Hypertrophie schliessen ladsst.

Die linke Nebenniere war bhochgradig atrophisch, fast papierdinn.
Sie wog kaum 2 g und hatte bei einer Linge von 54 cin und einer Breite von
2 cm eine Dicke von nur 5 cm. Die Oberfliche war dabei im Ganzen
glatt, nur hier und da von kleinen flachen Buckeln unterbrochen; das Ge-
webe war schlaff und stelite auf dem Durchschnitt eine Bindegewebsmembran
dar, die nur hier und da von kleinsten bis mohnkorngrossen gelben circum-
seripten  Kndtchen von nebennierenéhnlichem Aussehen durchsetzt war.

Bei “durchfallendem Lichte konnte man diese kleinen Nebenniereninseln
deutlich innerhalb des Bindegewebes erkennen. Nur am #ussersten Pol des
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Organs fand sich eine gerstenkorngrosse, derbere Partie, sonst war nichts
Auffallendes erkennbar. Die zufiihrenden Gefisse waren simmtlich frei
durchgingig.

Villig abweichend war das Verbalten der vechten Nebenniere. Sie
dbertraf mit einem Gewicht von 15 g das der linken um mehr als das

v
r

Hypertrophische (A) und atrophische (B) Nebenniere und Querschnitte
in natirlicher Grosse.

siebenfache. Linge und Breite (6% :3% em) wichen nicht sehr erheblich
von den normalen Maassen ab, wihrend die Dicke von 14 cm die der
Jinken Nebenniere um das 10—15fache iibertraf. Die Oberflache bot, abge-
sehen von der auffallend groben Wulstung, keine Abnormitit und auf dem
Durchschnitt waren die einzelnen Schichten gut differenzirbar. Mikrosko-
pisch zeigte sich, dass die Hypertrophie alle Theile betroffen hatte, am
meisten indess die mittlere Zone der Rindenschicht. Indess liess sich
weder bier, noch in anderen Abschnitten eine Vergrosserung der einzelnen
Zellen durch Messung feststellen. Irgend welche pathologische Einlagerung
war an keinem aus verschiedemen Theilen des Organs gewonnenen mikro-
skopischen Priparaten erkennbar.
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Es lag also eine hochgradige Atrophie der einen,
eine michtige Hypertrophie der anderen Nebenniere
vor, wobei noch die Thatsache hervorgehoben zu werden ver-
dient, dass das hypertrophische Organ um ein Erkleckliches das
Durchschnittsgewicht beider Nebennieren zusammen iibertraf.
Nach Wigungen, welche ich bei 50 Individuen jenseits des
zwanzigsten Jahres angestellt habe, schwankt nehmlich das Ge-
wicht der beiden Nebennieren zusammen zwischen 7,2 und 14,2 g
und betrdgt im Durchschnitt 11 g. In unserem Falle wog die
rechte Nebenniere 15 g, also etwa 4 mehr als das Durchschnitts-
gewicht beider Nebennieren betriigt. Die compensatorische Hyper-
trophie hatte also wahrscheinlich mehr Gewebe geliefert, als
urspriinglich verloren gegangen war, ein Verhalten, dem wir
gelegentlich auch beim Thierexperiment begegnen.

Es erhob sich nun zunichst die Frage, wie die abnorme
Kleinheit der linken Nebenniere zu deuten wiire, ob es sich um
eine angeborne Hypoplasie des Organs oder um eine erworbene
dchte Atrophie handelte.

Die Grissenverhiltnisse, die fast normale Linge und Hohe
neben der hochgradigen Verdiinnung machten es von vornherein
wahrscheinlich, dass es sich nicht um eine angeborne Bildung
handelte, sondern dass die Atrophie aus einer Periode stammte,
wo das Organ schon die definitiven Dimensionen erreicht hatte.
Wir haben ja bei Anencephalen &fter Gelegenheit, Hypoplasie
der Nebenniere zu beobachten und wissen, dass es sich dabei
um Bildungen handelt, bei welchen das Organ nach allen
Richtungen und in allen Schichten gleichmiissig verkleinert er-
scheint. ~ Aber auch eine angeborne hochgradige Abplattung
des Organs war auszuschliessen, da fiir diesen Fall ein Weiter-
wachsen der nur kleine Nebennierenkeime enthaltenden func-
tionslosen Bindegewebsplatten zu der normalen Grésse nicht zu
erwarten gewesen wire., Es blieb somit nur die Annahme
tibrig, dass nicht eine Entwickelungshemmung, sondern eine
spiitere Erkrankung die hochgradige Atrophie des Organs herbei-
geflihrt hatte.

Die makroskopischen Verhiiltnisse boten eben so wenig wie die ersten.
mikyoskopischen Untersuchungen irgend welchen Anhalt zur Bestimmung
jener Erkrankung. Das Bindegewebe war fusserst kernarm, frei von Pig-
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mentirung oder Einlagerungen irgend welcher Art. Nur hier und da war
ausser den spirlichen, normale Wandungen zeigenden Gefissen ein Biindel
glatter Muskelfasern zu erkennen. Die makroskopisch erkennbaren gelben
Knétchen bestanden aus ziemlich scharf gegen die Umgebung abgegrenzien
Heerden von Zellstringen, welche der Nebennierenrinde entsprachen und
sich nur durch fast génzlichen Mangel an Fett auszeichneten. Neben den
grbsseren Heerden waren auch kleinere und kleinste, nicht scharf abgegrenzte
Haufen von Zellen vorhanden, die zum Theil wieder Rindenelementen ent-
sprachen, zum Theil aber dem Markgewebe angehérten. Kurzum es war zu-
nichst nichts zu finden als Bindegewebe, in welchem sich kleinste Reste
von Nebennierengewebe erhalten hatten.

Erst die Untersuchung der kleinen Verhirtung am &ussersten Pol des
Organs gab Aufschluss @iber das Wesen der Erkrankung. Es handelte sich
um das Resultat einer Tubereulose der Nebennievre. Mitten in den hier ge-
legenen kleinen Parenchym-Inseln fanden sich nehmlich isolirte und gruppen-
férmig angeordnete Gebilde, welche einen reticuliren Bau zeigten, aus
kleinen Rundzellen und epithelioiden Zellen sich zusammensetzten und im
Centrum ein oder zwei vielkernige Riesenzellen enthielten. Daneben waren
andere, die central in mehr oder minder grosser Ausdehnung kérnig zer-
fallen waren und in deren zerfallenem Gewebe wir gelegentlich die Reste
der Riesenzelle noch gewahrt haiten. Wenn es mir auch nicht gelang,
Tuberkelbacillen nachzuweisen, wird man wobl nicht daran zweifeln, dass
es sich um Miliartuberkeln gehandelt habe.

Teh bemerke noch, dass die ganze ibrige Section absolut nichts
von Tuberculose erkennen liess; dagegen fanden wir zu unserer Ueber-
raschung bei der mikroskopischen Untersuchung der carcinomatds in-
filtrirten Halsdriisen mehrfach mitten zwischen den Krebselementen deut-
liche riesenzellenhaltige Miliartuberkeln. Die linke Nebenniere und die
Halslymphdriisen waren also die einzige Localisation der Tuberculose ge-
wesen.

Dass die Tuberculose sich auf die Nebenmeren allein und
selbst nur auf eine beschrinkt, ist bereits mehrfach beobachtet
worden; dass indess der Prozess in solcher Ausdehnung zur
Heilung gelangen kann, dass es hinterher kaum noch méglich
ist, die urspriingliche Erkrankung zu erkennen, diirfte wohl ein
seltenes Vorkommniss sein. Trifit nun die Atrophie einer
Nebenniere, wie in zwei Fillen Hanau’s (a. a. 0.), mit Ver-
kisung der anderen Nebenniere zusammen oder handelt es sich
um tuberculds erkrankte Individuen, so wird die Annahme einer
durch Tuberculose herbeigefiihrten Atrophie sehr nahe liegen;
in Fillen hingegen, wo jeder Anhalt fehlt, wie in meiner Be-
obachtung, da wird man gut thun, jedes Stiickchen der atrophi-
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schen Nebenniere einer genauen mikroskopischen Untersuchung zu
unterwerfen, um nicht die Tuberculose zu iibersehen. Vor Allem
denke ich dabei an die in der neueren Zeit sich hiufenden
Mittheilungen iiber idiopathische Atrophie der Nebenniere bei
Morbus Addisonii. Wenn man erwigt, dass es in meinem Falle
makroskopisch gar nicht, mikroskopisch erst nach langem Suchen
gelang, einen Rest der Tuberculose zu erkennen, dann dringt
sich gewiss die Vermuthung auf, dass die eine oder die
andere jener idiopathischen Atrophien der Neben-
nieren vielleicht den Ausgang einer doppelseitigen
Tuberculose dargestellt habe.

Meine Beobachtung zeigt aber ferner, dass eine Neben-
nierentuberculose dauernd local bleiben und ausheilen kann,
und wenn sich die von Oestreich (Zeitschr. f. klin. Med.
Bd. 31) mitgetheilte Beobachtung bestiitigt, dass die Entfernung
einer tuberculdsen Nebenniere die Addison’sche Krankheit dauernd
geheilt bat, so ist auch die Maglichkeit gegeben, dass eine auf
einseitiger Nebennierentuberculose beruhende Addison-Erkrankung
spontan auszuheilen vermag.

Jedenfalls war durch meinen Fall der Beweis geliefert,
dass beim Menschen im Anschluss an eine durch
diffuse Erkrankung hervorgerufene Atrophie einer
Nebenniere eine compensatorische Hypertrophie der
anderen sich gebildet hatte. Bei dem giinzlichen Mangel
analoger Beobachtungen beschloss ich die experimentelle Priifung
der Krage.

Einseitige Exstirpationen der Nebenniere waren zwar hinfig
ausgefithrt worden (von Nothnagel, Tizzoni u. A.), indess
diese Forscher hatten nur die Allgemeinwirkung studirt und
dem Grossenverhiltniss des zuriickbleibenden Organs offenbar
keine Aufmerksamkeit geschenkt. Sie beschrinken sich in
ihren Angaben darauf, das normale Aussehen des azuriick-
bleibenden Organs hervorzuheben. Der einzige Autor, welcher
die Grossenverhiiltnisse der einen Nebenniere nach Ausschal-
tung der anderen sorgfiltig studirt hat, ist Stilling gewesen,
welcher in einem Aufsatz tiber die compensatorische Hyper-
trophie der Nebenniere (Dieses Archiv. Bd.118. S. 569) dariiber
berichtet.
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Er experimentirte an Kaninchen und fand dabei, dass bei
jungen Thieren auf die Ausschaltung der einen Nebenniere stets
eine deutliche Hypertrophie der zweiten erfolgte, wihrend bei
ausgewachsenen Thieren dieses Resultat ausblieb. Er ging dabei
so vor, dass er eine Nebenniere durch Unterbindung oder Ex-
stirpation ausschaltete und dann das Gewicht des bleibenden
Organs nach lidngerer Zeit (4—7 Monate) mit dem durch Con-
trolwigungen an gleichaltrigen Thieren gewonnenen Durchschnitts-
gewichten verglich.

Bei meinen an Meerschweinchen und Kaninchen angestellten
Versuchen ging ich etwas anders vor. Ich exstirpirte stets die
linke Nebenniere ‘ohne Verletzung des Organs, bestimmte genau
das Gewicht derselben und verglich damit spiter das Gewicht
der zweiten nach Todtung des Thieres gewonnenen Nebenniere.
Da bei jenen Thierarten in der Regel nur #usserst geringe
Unterschiede im Gewicht der beiden Nebennieren vorkommen, und
noch dazu nach Stilling’s Angabe ein kleines Plus fast immer
auf die linke Seite entfillt, konnte ich mit Sicherheit den Ge-
wichtsiiberschuss der rechten Nebenniere als nach der Operation
entstanden ansehen.

Meine Resultate entsprechen nun véllig den von Stilling
mitgetheilten Angaben, Die wenigen an &lteren Thieren
ausgefithrten Versuche blieben erfolglos, bel jungen
Thieren hingegen konnte ich ausnahmslos, wenn sie
den Eingriff geniigend lange iiberlebten, eine ausge-
sprochene vicariirende Hypertrophie wahrnehmen. Ich
bemerke dabei, dass alle diese Thiere, welche den Eingriff
lingere Zeit iiberlebten, vollig gesund blieben. Sie frassen gut,
verloren nicht an Gewicht, ja eines derselben, das erst nach
sieben Monaten getodtet wurde, hatte inzwischen mehrere ge-
sunde Junge geworfen. Es steht diese Beobachtung in Wider-
spruch zu der Mittheilung Tizzoni’s (Ziegler’s Beitriige.
Bd. 16), der nach einseitiger Nebennierenexstirpation schwere
Allgemeinstorungen und bisweilen sogar den Tod der Thiere er-
folgen sah. : \

Ich gebe in Folgendem eine Uebersicht der von mir aus-
gefiihrten, von positivem Resultat begleiteten Versuche:
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Gewicht der Gewicht der

Getddtet

exstirpirten nach zurl'%ckbleil_)enden
Nebenniere Nebenniere
Kaninchen 1 0,25 10 Tagen 0,4
- 2 0,25 14 - 0,45
- 3 0,20 30 - 0,35
- 4 0,20 66 - 0,35
- 5 0,25 80 - 0,3
- 6 0,25 210 - 0,3
Meerschweinchen 1 0,20 40 - 0,6
- 2 0,115 92 - 0,4.

Wir sehen also, dass bei den operirten Thieren eine deut-
licheVergrésserung der zuriickbleibenden Nebenniere zu verzeichnen
war, dass diese Vergrésserung sich schon in ungemein kurzer
Zeit einstellte, dass die Gewichtszunahmen zwischen 20 und 80 pCi.
des urspriinglichen Gewichts bei den Kaninchen betrugen, bei
den Meerschweinchen sogar 160 und 200 pCt. Dieser letaten
Zahl mdchte ich indess kein grosses Gewicht beilegen, da in
diesem einen Falle sich Hamorrhagien in dem Organ zeigten,
welche die Beurtheilung storen.

Sehen wir von dieser einen Beobachtung indess ab, so bot
die makroskopische Besichtigung des hypertrophischen Organs
keine Besonderheit. Alle Schichten waren verbreitert, vorwie-
gend war aber von der Zunahme betroffen die mittlere Schicht
der Rinde, die Zona fasciculata, wihrend das Mark und die
iibrigen Rindenschichten eine geringere Verbreiterung zeigten.
Farbe und Consistenz waren dabei nicht wesentlich veriindert,
so dass eine Vergrosserung des Organs in den friihzeitig secirten
Féllen nicht etwa durch grésseren Blutreichthum oder wissrige
Durchtrinkung erklirt werden konnte. Auch die mikroskopische
Priifung bot keine pathologische Verinderung. In manchen
Fillen war es mit Hiillfe von Messungen méglich, eine Vergrosse-
rung der Rindenzellen festzustellen, meist war das indess nicht
sicher zu erkennen; dagegen gelang es ofter deutliche Kern-
theilungsfiguren nachzuweisen, und wir mussten daher voraus-
setzen, dass die Vergrosserung des Organs auf einer Vermeh-
rang der zelligen Elemente, speciell in der mittleren Rindenschicht
beruhte.

Vergleichen wir nun die mit Hiilfe des Thierexperiments

Archiv f. pathol. Anat. Bd.153. Hft. 1. 10



146

gewonnenen Resultate mit unserer Beobachtung aus der mensch-
lichen Pathologie, so ergeben sich manche Analogien. Wir finden
hier wie da eine compensatorische Hypertrophie einer Neben-
niere nach Ausfall der anderen; hier wie da liegt der Hyper-
trophie nicht eine Vergrisserung, sondern eine Vermehrung der
Zellen zu Grunde; hier wie da sind alle Schichten betroffen,
am meisten indess die mittlere Schicht der Rinde. Wir diir-
fen somit schliessen, dass auch beim Menschen die
Nebennieren zu den paarigen Organen gehoren, welche
vicariirend fiir einander eintreten und dabei gelegent-
lich eine compensatorische Hypertrophie erfahren
konnen. Wenn dieser Vorgang beim Menschen so ausserordent-
lich selten zur Beobachtung kommt, so mag das daran liegen,
dass auch beim Menschen vielleicht die fiir das Thier experi-
mentell festgestellte Regel gilt, dass nur in der Jugend die
compensatorische Hypertrophie zu erfolgen pflegt, nach vollende-
tem Wachsthum indess ausbleibt. —



