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Melchiors, Mattis und Kloses Chirurgie der Thymusdriise.

II.

Uber die Wirkung des Thymus im Organismus.
Aus dem Pathologischen Institut des Auguste-Viktoria-Krankenhauses in Schioneberg.)

(Experimentelle Untersuchungen. )
Von

Dr. Yugo Yokoyama

aus Japan.

Seit der groBen Abhandlung Friedlebens iiber die Physiologie der
Thymusdriise in Gesundheit und Krankheit, die den Beginn der wissenschaftlichen
Thymusforschung bedeutet, hat sich unser Wissen itber das Wesen der Thymus
in vieler Hinsicht vertieft. Aber trotzdem miissen wir, wie Wiesel schreibt,
,,heute noch zugestehen, daf das Ratsel der funktionellen Bedeutung der Thymus-
driise fast vollkommen ungelost ist”. Eines jedoch ist immer klarer geworden,
nimlich, daB die Thymus zu den Driisen mit innerer Sekretion gehort, und es wird
als fast sichere Tatsache bemerkt, daB das Organ eine Beziehung zum Blutdruck
hat, obgleich einige wenige Autoren es negieren. Bingel und Strau§ stellten
die Behauptung auf, ,,daB das Thymussekret zu den blutdruckerniedrigenden:
Organsiéiften zu zihlen sei” (zitiert nach Aschoff). Diese Ansicht hat durch-
mehrere Autoren eine Bestétigung erfahren, jedoch sind die Meinungen iiber das
Zustandekommen dieser Blutdrucksenkung verschieden.

6*
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Svehla war der erste, der ein klares Bild der Hyperthymisation des Organismus zu geben.
versuchte. Er benutzte ein wiBriges Thymusextraks, das er entweder aus frischer oder aus ge-
trockneter (Menschen-, Rinder-, Schwein- und Hund-) Thymus zubereitete. Er injizierte Hunden
verschiedenen Alters 10prozentiges Extrakt intravents und beobachtete eine Akzeleration des
Pulses und ein Sinken des Blutdruckes. Er kam zu dem SehluB, daf die Druckdepression aller
Wahrscheinlichkeit nach einer Beeinflussung des Vasomotorenzentrums, die Pulsakzeleration
hingegen einer direkten Einwirkung auf das Herz selbst zuzuschreiben sei.

Die Wirkung' des Thymusextraktes ist aber nach der Auffassung Vineents und anderer
Autoren keine spezifische. In gleicher Weise wirken auch die Extrakte anderer Organe, wie nament-
lich Lymphdriisen. Uber die in den verschiedensten Organen enthaltenen, auf den Blutdruck
EinfluB tibenden Stoffe hat man aber noch unsichere Vorstellungen, Nach Popielski handelt
és sich nm zwei in einem Gegensatz stehenden Stoffe. Popielski nimmt an, daf, wenn das
Vasodilatin (blutdrucksenkende Substanz).in den Organextrakten unter gewissen Bedingungen.
zersetzt wird, die. Einfiihrung eines solchen Extraktes ins Blut nur eine ausgepriigte Blutdruck-
steigerung durch ,,Vasohypertensin‘* hervorgerufen wird. Aber in Anwesenheit von Vasodilatin,
kommt das Vasohypertensin nicht zur Wirkung.

Schwarz und Lederer stellten fest, dalf zwei in Wasser und Alkohol 1dsliche, den
Blutdruck herabsetzende Substanzen im Thymus- (Milz- und Lymphdriisen-) extrakt vorhanden
sind. Die eine identifizierten sie mit Cholin, und von der anderen, die sie nicht isolieren konnten,
nahmen sie an, daB sie der Gruppe der Histone zuzurechnen sei.

Popper prifte den Svehlaschen Versuch nach. Er verwandte bei Kaninchen und
Hunden- artgleiche Extrakte mit 0,70 prozentiger Kochsalzlosung. AuBer plotalicher Blutdruck--
senkung und Herzstillstand konstatierte er ansgedehnte Gerinnungsprozesse. Wenn er diese durch
vorherige Injektion von Blutegelextrakt in die Bluthahn ausschaltete, blieb das Versuchstier
am Leben trotz einer relativ sehr groBen Menge des injizierten Thymusextraktes. Deshalb kam
er zu dem SchluB: ,,Die blutdruckerniedrigende Wirkung des Thymusextraktes beruht nicht auf
einer speziellen Giftwirkung auf die Zirkulationsorgane oder ihre Innervation, sondern auf der
Eigenschaft des Extraktes, das Blut in den Gefilen zur Gerinnung zu bringen und mechanische
Zirkulationsstorungen zu erzeugen.* In seiner zweiten Arbeit versuchte er, die Gerinpnung ant
andere Weise auszuschalten; er entzog den Kaninchen groBe Mengen von Blut und ersetzte es
durch Ringersche Losung. Unter acht Kaninchen gelang es jhm in drei Versuchen, die Ge-
rinnungen zu verhiiten. In diesen Fillen bemerkte er nach der Thymusinjektion nicht nur keine
Blutdrucksenkung, sondern die Tiere iiberlebten sogar die 5—6 fachen Mengen der sonst tidlichen
Dosis, wihrend die Kontrolltiere nach der ersten Spritze von todlicher Dosis starben.

Parisot injizierte eine hohe Dose von Thymusextrakt einem etwa 3 kg schweren Kaninchen
und sah schnelle und starke Blutdruckerniedrigung mit Beschleunigung der Atmung und Kon-
vulsionen. Bei geringer Dose trat die Blutdrucksenkung langsam-und in geringem Mafe ein, kehrte
auch schnell zur Norm zuriick.

Oliver und Sehiafer endlich konnten weder bei intravendser noch subkutaner In-
jektion von Thymusextrakt irgendeine Wirknng beobachten.

Wenn wir alle diese Versuche zusammenfassend iiberschauen, so finden wir,
daB sich die von den einzelnen Autoren verwendeten Extrakte zwar ihrem Wesen
nach einigermaBen unterscheiden, da jhnen allen aber Méngel anhaften, die
vielleicht allzuwenig berficksichtigt werden. Alle ihre Extrakte stellten nichts
anderes dar als eine Extraktionsfliissigkeit (Wasser, Kochsalzlosung), in der Thymus
in méglichst fein zerteilter Form, aber doch immer noch korpuskular, suspendiert
war. Es ist offenbar, daf intravendse Injektion derartiger Extrakte Wirkungen
ergeben muB, die nicht ohne weiteres eine Thymuswirkung bedeuten. Weiterhin
ist aber von den meisten Autoren das in das Extrakt iibergehende und meist art-
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fremde EiweiB der Thymus [im Durchschnitt sind in ihm etwa 12—149%, enthalten
(Morin, Friedleben)] nicht geniigend beriicksichtigt worden. Ich ent-
schloB mich daher, diese Versuche einmal zu wiederholen, und zwar unter Aus-
schaltung jener erwéhnten Mangel, und versuchte, das Eiweill jedesmal auszuféllen,
und stellte, dhnlich wie Adler es fiir seine Mammaextrakte angegeben bat,
in folgender Weise meine Ausziige dar:

Etwa 1 Pfund Kalbsthymus wird von Fett und Bindegewebe befreit und nach Zermahlen
griindlich mit Quarz verrieben. Zu dem entstandenen graurdtlichen Brei wird die doppelte Menge
physiologischer Kochsalzlssung gegossen, und dieser Aufgull kommt, nachdem ihm zur Vermeidung
jeder Faulnis etwas Toluol zugesetzt ist, auf 24 Stunden in den Eisschrank. Dann Auspressen
in der Prefmaschine. Zentrifugieren, Filtrieren. Einengung auf ein Drittel im Vakuum bei einer
Temperatur von etwa 30° C. EiweiBfillung mit abs. Alkohol. Zentrifugieren, Filtrieren. Wiederum
Einengung im Vakuum auf ein Drittel. Nochmals EiweiBiallung mit abs. Alkohol. Zentrifugieren,
Filtrieren. Danach Einengung im Vakuum, bis daB ein schmieriger, gelblicher Riickstand ver-
bleibt. Dieser wird in physiologischer Kochsalzlgsung aufgenommen und die Losung sodann noeh-
mals filtriert. Die letzte Kochsalzlgsung wird in solcher Menge genommen, dafl auf etwa 500 g
Thymus 1215 g Losung kommen. Der Extrakt sieht jetzt hell und klar aus und riecht angenehm
aromatisch.

Meine Versuche zur Erforschung der innersekretorischen Funktion der Thymus
bestanden'zunichst darin, durch verstirkte Zufuhr des Driisensekretes pathologische
Veréinderungen hervorzurufen. Das muBite gelingen einmal durch groBe Mengen
meines Extraktes — immer vorausgesetzt, daff das hypothetische Sekret bei der
Herstellung in den Extrakt iibergeht —, dann aber auch durch Benutzung von
alteren Tieren, bei denen normalerweise die Thymus wenig oder gar nicht funk-

tioniert:

Ich injizierte zuerst Kaninchen 0,15 ccm meines Thymusextraktes in die Ohrvene und die
injizierte Dosis wurde mit 1—2 tHgigem Intervall so gesteigert, daf sie nach iiber 3 Monaten 1,8 com
erreichte und die Gesamtmenge 22,6 ccm betrug. Die Tiere zeigten wihrend der ganzen Dauer
des Versuches keinerlei Storung ihres Befindens. Als sie nach der 35. Injektion getotet wurden,
ergab sich folgender Sektionsbefund: Der Erndhrungszustand war nicht gegen die Norm verdndert.
Uberhaupt konnte ich keinen pathologischen Befund erheben mit Ausnahme des Herzens. Dieses
war stark erweitert, und die Erweiterung betraf vor allem den linken Ventrikel. Der Dilatation
entsprach eine hochgradige Schlaffheit des Herzmuskels, an dem aber mikroskopisch keinerlei
Vertinderungen festgestellt werden konnten. Der Schlaffheit und Dilatation des Herzens entsprach
eine allzemeine venose Stauung. Ausdriicklich mé&chte ich noch betonen, daB ich keinerlei Spuren
von Gerinnungsprozessen feststellen konnte — ganz im Gegensatz zn Popper und Bianchi

Auch von einer wesentlichen Toxizitit meines Thymusextraktes kann nicht
die Rede sein, wihrend bei Poppers Versuchen die mit Thymusextrakt be-
handelten Tiere oft schon nach der Injektion von wenigen Tropfen zugrunde gingen
und auch Bianchi betrichtliche Toxizitdt waBrigen Thymusextraktes fand.

Ich stellte nun weiterhin Thymusemulsionen (1 : 100) her aus dem von Merck und
Hoffmann-La Roche erhiltlichen gefrockneten Thymuspulver und injizierte davon
Kaninchen zuerst 0,2 com in die Ohrvene. Die injizierte Dosis wurde mit 2 tdgigem Intervall
so schnell gesteigert, daB sie nach 19 Tagen 1 com erreichte und die Gesamtmenge 4,5 cem betrug.
Nach der 9. Injektion starb ein Tier. Bei der Obduktion fand ich ganz entsprechend den Versuchs-
kaninchen, die ich mit meinem oben angegebenen Extrakt behandelt hatte, ein hochgradig schlaifes
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Herz mit Erweiterung des linken Ventrikels. AuBerdem bestand in diesem Falle eine allgemeine
vendse Stauung der Unterleibsorgane. Aber thrombotische GefiBverschliisse konnte ich nicht
finden. Bei mikroskopischer Untersuchung war der Herzmuskel ganz normal; es fand sich ebenso,
wie bei den oben erwihnten Kaninchen keine organische Verinderung. Ein anderes Mal aber
konnte ich Infarktbildung in der Lunge feststellen und fand auBerdem zahlreiche kleine Ent-
zimdungsherde (Fremdkérperentziindung), weleche um die- darch Klimpchen von Thymuspulver
verstopften Arterien sich entwickelt hatten. Auch in der Niere fanden sich hier und da shnliche
kleine Entziindungsherde.

So geht also aus diesen Beobachtungen deutlich hervor, daf der Verschluf
kleiner oder groBerer Aste der Lungenarterie zuriickzufiihren ist auf eine Ver-
stopfung durch korpuskuléres Material, um das es sekundir zu thrombotischen
Prozessen kommt.

Ich habe folgenden Eindruck aus meinen Versuchen gewonnen: Die von
anderen Autoren beobachteten pathologisehen Organverinderungen, insbesondere
dievon P o p per heschriebenen Gerinnungsprozesse und ihre Folgen sind groBten-
teils auf die Herstellungsweise des Thymusextraktes zu beziehen. Die Injektion
reinen, eiweibfreien Thymusextraktes schidigt weder das Blut noch irgendein
Organ unmittelbar. Die vorsichtige Zufiihrung des Thymusextraktes wird im
allgemeinen von den Versuchstieren gut vertragen, seine Wirkung #uBert sich
‘aber in einer zunehmenden Dilatation und Erschlaffung des Herzens, die wohl
allein auf eine Anderung des Tonus des Zirkulationsapparates zuriickzufiihren ist.
Es ist anzunehmen, daB bei entsprechend langer Fortsetzung der Versuche und
weiterer Steigerung der Extraktdosis die Versuchstiere spontan an Erlahmung
des Herzens zugrunde gehen.

Die Dilatation des Herzens glaube ich ausschlieflich anf die hypotonisierende
Wirkung des Thymusextraktes zuriickfithren zu miissen, nicht allein im Hinblick
auf die Versuche Svehlas, der nach Thymusinjektion Blutdruckerniedrigung
und Pulsheschleunigung feststellen konnte, sondern auch auf Grund eigener Beob-
achtungen. Es wurde namlich entsprechend den Versuchen Adlers der Adrenalin-
gehalt des Blutes eines mit Thymusextrakt behandelten Kaninchens am iiber-
lebenden Meerschweinchenuterus niher gepriift und nachgewiesen, daf das Blut-
adrenalin eine erhebliche Vermehrung erfahren hatte. Welcher Art nun auch der
Einflu der Thymus auf die Adrenalinproduktion sein mag, so scheint mir doch
in der Vermehrung des Blutadrenalins in meinen Versuchen ein zweckmiBiger
Vorgang zu liegen, der der Balancierung des Tonus des Zirkulationsapparates
dient. Da aber das Adrenalin mit Bestimmtheit den Blutdruck erhoht, so ist
der SchluB gegeben, daf durch die Thymusinjektion der Blutdruck meiner Ver-
suchstiere erniedrigt worden war.

Nehme ich nun auf die menschliche Pathologie Bezug, so muf ich an die
Herzdilatation erinnern, die bei Status thymicus und dem sogenannten Status
thymico-lymphaticus als charakteristischer Befund gilt. Sowohl nach der Lehre
Paltauifs von der lymphatischen Konstitution wie nach der Svehlas
von der Hyperthymisation, auf die von Hart und anderen Autoren jetzt wieder
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ein groferer Nachdruck gelegt wird, handelt es sich bei den plotzlichen Todestillen
kleiner Kinder und jugendlicher Erwachsener, bei denen jede andere Hrklarung
gemél den strengen Anforderungen Koliskos, Wiesels und Lubarseh
versagt, um einen Herztod. Durch die Beobachtungen und Versuche
Harts, Birchers, Kloses, Bayers ist es wahrscheinlich geworden,
dal die plotzlichen Todesfille bei dem sogenannten Status thymico-lymphaticus
ebenso wie der schwere Verlauf mancher Basedowfélle und der reine, insbesondere
postoperative Basedowtod bei hyperplastischer Thymus auf eine von der Thymus
ausgehende Giftwirkung zuriickzufithren ist. Diese Autoren nehmen aber auBer
der Hyperthymisation des Organismus noch eine Dysthymisation an. Meine
Versuchsresultate weisen darauf hin, daB auch ohne die Annahme einer Dysfunktion
der vergrofierten Thymus ein reines Zuviel von Thymuswirkung schadigend aut
das Herz wirkt, allerdings nicht plotzlich, sondern allméhlich. Die dauernde, von
vermehrter Thymusfunktion ausgehende Hypotonisierung schwicht das Herz und
tithrt zu seiner Dilatation. Es stimmen meine Beobachtungen also sehr gut zu den
Erfahrungen der menschlichen Pathologie. Besonders glaube ich, daf man sich
gut vorstellen kann, dafl bei erhohten Anspriichen und starken nervésen Reizen
ein solches dilatiertes Herz plotzlich versagen kann, besonders dann, wenn das
chromaffine System das zur Ausbalancierung des GeféBtonus notwendige Adrenalin
aus irgendwelchen Griinden nicht mehr zu liefern vermag.

Das von mir verwendete Thymusextrakt schien mir wegen seiner hypotoni-
sierenden Wirkung ein geeignetes Priparat zu sein, um mit ihm Untersuchungen
itber die Natur der experimentellen Adrenalinsklerose bei Kaninchen anzustellen.
Die Entstehung der Arterienverdnderungen beim Kaninchen nach Adrenalin-
injektionen wird bekanntlich verschieden erklirt, durch eine Blutdrucksteigerung,
durch toxische Wirkung, durch eine Kombination beider, endlich durch Krampf-
zustinde der Vasa vasorum. Namentlich zwischen den beiden erstgenannten
Momenten hat man eine Entscheidung zu treffen gesucht. So hat man zunichst
darnach getrachtet, die drucksteigernde Wirkung des Adrenalins auszuschalten
und seine toxische Wirkung allein zur Geltung kommen zu lassen. Man benutzte
Jodpréparate (Kliemeberger, Koranyi, Biland, Boveri),
Amylnitrit (Braun, Watermann), Theobromin (Egidi), Kokain
(Meyer), Nitroglyzerin (Klotz), Euphthalmin (Mironescu), Spermin
(Sehrank) mit dem Resultat, daB das Auftreten der GefaBverinderungen
mm mehr oder weniger ausgesprochener Weise verhindert wurde.

Andererseits hat man aus der Tatsache, daf nach intravendser Injektion
von Quecksilberpriparaten, von Plumbum und Zincum aceticum die gleichen
Verdnderungen beim Kaninchen auftraten, wie nach Adrenalininjektion (Phi-
losophow), den Schlul gezogen, daB die Adrenalinsklerose ausschlieBlich
toxischer Natur sei.

Im Laufe der letzten Jahre ist man mehr und mehr zu der Uberzeugung
gekommen, daf auf die Giftwirkung des Adrenalins das Hauptgewicht zu legen ist,
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wobei es dahingestellt bleiben mag, welche Bedeutung schnell wechselnden Blut-
“druckschwankungen, peripherischem Spasmus, Alterationen der Vasa vasorum
(Kiilbs, Lissauer, Ziegler) zukommt.

Auf alle diese Arbeiten, inshesondere die aus nenester Zeit, will ich nicht niher
eingehen, weil mich hier allein die Wirkung des Adrenalins beschéiftigt. Fiir meine
Versuche verwendete ich kriftige, iiber 2000 g schwere Kaninchen, denen ich
Adrenalinlosung und Thymusextrakt gleichzeitig injizierte. Als Kontrolltiere
galten einmal die vorerwihnten, nur mit Thymusextrakt behandelten Kaninchen,
zum andernmal solche, die nur Adrenalin erhielten.

Ieh begann zuerst je 0;15 cem in die Ohrvene einzuspritzen, injizierte nur am Anfang mit
1—2 tigigem Intervall und dann wochentlich zweimal, weil einige Antoren der Meinung sind, daB
die Adrenalininjektionen in 4 tigigen Abstinden sicherer wirken (Loeb und Githens).
Die lingste Lebensdauer eines gleichzeitig mit Adrenalin und Thymusextrakt behandelten Kanin-
chens betrug 45 Tage; dieses Tier hatte zuletzt eine Dosis von je 0,35 ccm erhalten und die Gesamt-
menge hatte die Hohe von je 4,55 com erreicht. Im Durchschnitt war die Lebensdauer der Adrenalin-
thymuskaninchen die gleiche, wie die der Adrenalinkaninchen, von denen allerdings eines vom
Beginn des Versuches an 70 Tage lang am Leben blieb, nachdem die Adrenalindosis auf 0,8 cem
gestiegen war. Dagegen waren die nur mit Thymus behandelten Tiere im Durchschnitt erheblich
linger am Leben geblichen, denn sie starben, wie bereits erwahnt, tiberhaupt nicht spontan wihrend
der Versuchsdauer.

Die Frage war nun, ob gleichzeitige Thymusextraktinjektion imstande ist,
eine Adrenalinsklerose zu verhindern. Bisher hat nur Parisot Thymusextrakt

‘und Adrenalin gleichzeitig injiziert, um zu priifen, ob die durch Adrenalin erzeugte
Blutsteigerung durch die blutdrucksenkende Wirkung des Thymusextraktes
‘ausbalanciert werden kann.

Parisot injizierte die beiden Extrakte in einer dem Gewicht der Organe proportionalen
Menge in gleicher Dosis und gesondert und er bemerkte dabei, daB die Blutdruckverminderung
durch das Thymusextrakt hoher war, als durch die Stejgerung durch Adrenalin. Bei Mischung
beider Extrakte war die Wirkung auf den Blutdruck die gleiche.

Wie frither erwéhnt, war mein Thymusextrakt ganz konzentriert, Adrenalin
wurde in der Verdiinnung 1 : 1000 verwendet. Daher mubBite ich nach den Versuchen
Luciens und Parisots erwarten, da durch das Thymusextrakt bei meinen
Versuchen die durch Adrenalin auftretende Blutdrucksteigerung nicht nur neu-
tralisiert, sondern sogar eine Blutdruckerniedrigung erzeugt wurde.

Bei den mit Adrenalin und Thymus behandelten Tieren fanden sich in gleicher
Weise wie bei ausschlieBlicher Injektion von Adrenalin die bekannten Aorten-
verdnderungen, auf die Josué zuerst die Aufmerksamkeit gelenkt hat. Weder
makroskopisch noch mikroskopisch war irgendein Unterschied zu entdecken:
Die Nekrose der Media, die Streckung der elastisehen Fasern, ihr korniger Zerfali,
die Kalkablagerung, die sekundéren Intimaveranderungen waren stets die gleichen.
Bei einem Adrenalinthymuskaninchen fiel besonders die starke Verdickung der
Wandung der Lungenarteriendste, bei einem anderen die Bildung der zahllosen
kleinen Nierennarben infolge der Erkrankung kleinster Gefdfe auf, bei dem am
langsten am Leben gebliehenen war es zur Bildung eines kleinen sackfsrmigen Aneu-
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rysma am Arcus aortae gekommen. Es entsprechen diese Beobachtungen denen,
die man nach einfacher Adrenalininjektion machen kann und wie sie oft beschrieben
worden sind. Ein sehr deutlicher Unterschied war aber doch in der Intemsitit
der GefaBerkrankung festzustellen. Die gleichzeitig mit Thymus behandelten
Kaninchen zeigten bei etwa gleicher Lebensdauer nicht so hochgradige Verande-
rungen, wie die nur mit Adrenalin gespritzten, besonders schien es, als irete die
Aortenerkrankung spiter auf. Diese Beobachtung war so konstant, daB sie kaum
allein auf Zufilligkeiten, wie man sie auch bei einfacher Adrenalininjektion ge-
funden und z. B. auf die individuelle Disposition zuriickgefithrt hat, bezogen
werden kann.

Auch bei den Adrenalinthymuskaninchen war eine Hypertrophie des linken
Herzens festzustellen, jedoch gleichfalls nicht in dem Grade, wie bei den nur mit
Adrenalin behandelten Tieren. Auffalligerweise habe ich sie sogar einige Male
vermiBt, wihrend sie bei den Adrenalinkaninchen nie fehlte.

Da ich sicher festgestellt habe, daB die Injektion von Thymusextrakt allein
Gefafveranderungen nicht hervorruft, so fallen diese auch bei gleichzeitiger In-
jektion von Thymusextrakt und Adrenalin dem letzteren allein zur Last. Das
Ergebnis meiner Versuche ist sehr eindeutig: Es gelingt nicht, durch Injektion
des blutdruckerniedrigenden Thymusextraktes die Wirkung des Adrenalins zu
paralysieren und die Entstehung der Adrenalinsklerose zu verhindern. Das miifite
man aber erwarten, wenn diese allein oder hauptsichlich durch die Blutdruck-
steigerung bedingt wiirde. Meine Beobachtungen sprechen also ebenso wie die
Koranyis, Schranks uw a. in dem Sinne, daB als wesentliche Ursache
der Adrenalinsklerose die funktionelle Uberlastung des Blutkreislaufes nicht in
Frage kommen kann. Ich muff annehmen, dal vielmehr die toxische Wirkung
des Adrenalins von ausschlaggebender Bedeutung ist, wie das besonders Erb
angenommen hat und aus den in neuester Zeit vorgenommenen Versuchen
(Leersum, Lubarsch u a.) hervorzugehen scheint. Ob diese Wirkung
des Adrenaling unmittelbar an den Muskelelementen der Media angreift, oder
durch Beeinflussung der Vasa vasorum wirkt, lasse ich dahingestellt. Einen Beweis
fiir die letztere Annahme habe ich nicht finden kinnen. Wie auch Saltykow
schreibt, ,,ist es in der Tat sehr verfiihrerisch, einer Veriinderung der Vasa vasorum
eine Bedeutung etwa im Sinne Zie glers beizumessen; wire sie doch die natiir-
liche Folge sowohl einer toxischen als einer vasokonstriktorischen Adrenalin-
wirkung gewesen. Allein fallt es schwer, den Kontraktionszustand der Vasa vasorum
nachzuweisen, und eine organische Verinderung derselben ist nur selten gesehen
worden®.

Ganz aber kann ich die Bedeutung der Blutdrucksteigerung nicht leugnen.
Ich habe immerhin beobachten kénnen, daB der Beginn der durch Adrenalin
bedingten GefaBerkrankung verzogert und ihr Verlauf gemildert wurde durch
gleichzeitige Injektion von Thymusextrakt, und méchte das darauf zuriickfithren,
dal zwar durch das Thymusextrakt nicht die toxische, wohl aber die hypertoni-
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sierende Wirkung des Adrenalins ausgeglichen werden konnte. Ieh schlieBe mich
also der Auffassung derjenigen Autoren an, nach denen die Adrenalinsklerose
der Kaninchen nicht nur durch einen toxischen, sondern auch einen blutdruck-
steigernden Einflufl des Adrenalins bedingt wird, jedoch bewerte ich den letzteren
weit geringer, als den ersteren. Die experimentelle Adrenalinsklerose des Kaninchens
ist im wesentlichen eine toxische Affektion.

Es bleibt jetzt nur noch eine kurze Betrachtung iiber die Bedeutung des
Cholins iibrig, das nach den Untersuchungen von Schwarz und Lederer,
Lohmann, Goldzieher und Mansfeld als der ansgesprochene
Antagonist des Adrenalins aufzufassen ist. Insbesondere ist dureh dié Versuche
Lohmanns, Desgrezs’ und Chevaliers sowie die Koranyis,
Goldziehers und Molnars gezeigt worden, daB durch Injektion von
Cholin oder cholinhaltigen Substanzen wie Sesamtl (Mansfeld) eine erheb-
liche Blutdrucksenkung erzielt werden kann, auf die das Ausbleiben der Adrenalin-
sklerose in solchen Fallen im wesentlichen zu beziehen ist. Nun istnach Schwarz
und Lederer wie in anderen parenchymatosen Organen auch in der Thymus
Cholin enthalten. Es erhebt sich also die Frage, ob die Verzogerung und Milderung
der Adrenalindclerose bei meiner Versuchsanordnung auf Chelinwirkung zuriick-
zufiihren ist. Es hat jedoch Degrezs gefunden, dal bei gleichzeitiger Injektion
von 1, mg Adrenalin und 10 ¢g Cholin bei einem Hunde von 12 kg Gewicht noch
keinerlei Verdnderungen der Blutdruckkurve auftreten (zitiert nach Gold -
zieher), woraus hervorgeht, daB erhebliche Mengen von Cholin notwendig
sind, um die Adrenalinwirkung zu paralysieren. In dem von mir verwendeten
Thymusextrakte ist aber sicher das Cholin nicht entfernt in einer solchen Menge
enthalten, die den Versuchsbeobachtungen D egrezs’ und anderer entsprechen
wiirde. Ich muB also die Frage offen lassen, inwieweit auch bei meinen Versuchen
‘das Cholin eine Rolle spielen mag.

Indem ich aus meinen Versuchsresultaten den Schlufl ziehe, dal es gelungen
ist, durch Thymusextraktinjektion die blutdrucksteigernde Wirkung des Adrenalins
auszusehalten oder herabzumindern, glaube ich damit auch den indirekten Beweis
erbracht zu haben, daf die Thymus, wie aus meinen ersten Versuchen hervorgeht,
hypotonisierend wirkt.
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111.
Thymus und Adrenalsystem.

Aus dem Pathologischen Institut des Auguste-Viktoria-Krankenhauses zu Berlin-Schioneberg.).
Von
Dr. Leo Adler, Assistent.
(Mit 9 Kurven.)

Wir kennen in der mensehlichen Pathologie einen Zustand, der charakterisiert
ist durch iibernormale Parenchymwerte der Thymus und gleichzeitige Verénde-
rungen an anderen, vor allem innersekretorischen Organen. Man hat zur Er-
klérung der klinischen Erscheinungen bei Status thymico-lymphaticus und mancher
Falle von Mors thymica gerade den Korrelationen der Thymus zu diesen inner-
sekretorischen Organen Aufmerksamkeit geschenkt und vor allem bei abnormem
Thymushefunde den Verinderungen des Adrenalsystems eine Bedeutung zu-
geschrieben. Wir kennen heute bereits eine groBere Anzahl von diesheziiglichen
Feststellungen, die auf einen innigen Zusammenhang zwischen Nebenniere und
Thymus hinweisen.



