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Ho 
Uber die Wirkung des Thymus im Organismus. 

Aus dem Pa~hologischen Inst i tut  des Auguste-Viktoria-Krankenhauses in SchSneberg.) 

(Experimentelle Untersuchungen.) 
Von 

Dr. Yugo Y o k o y a m a  
aus Japan. 

Seit der groBen Abhandlung F r i e d 1 e b e n s fiber die Physiologie der 
Thymusdrtise in Gesundheit and Krankheit, die den Beginn der wissenschaftlichen 
Thymusforschung bedeutet, hat sich unser Wissen tiber das Wesen der Thymus 
in vieler I-Iinsicht vertieft. Aber trotzdem mtissen wit, wie W i e s e 1 schreibt, 
,,heute noeh zugestehen, da~ das R/~tsel der funktionellen Bedeutung der Thymus- 
drtise fast vollkommen ungelSst ist". Eines jedoeh ist immer klarer gew0rden , 
n/imlich, dab die Thymus zu den Drtisen mit innerer Sekretion gehSrt, und es wird 
als fast sichere Tatsache bemerkt, da~ das Organ eine Beziehung zum Blutdruck 
hat, obgleieh einige wenige Autoren es negieren. B in  g e 1 und S t r a u l~ stellten 
die Behauptung auf, ,,da~ das Thymussekret zu den blutdruekerniedrigenden: 
Organsfiften zu ziihlen sei" (zitiert nach A s c h o f f). Diese Ansicht hat dutch 
mehrere Autoren eine Besti~tigung erfahren, jedoch sind die l~einungen tiber das 
Zustandekommen dieser Blutdrucksenkung verschieden. 

6i* 
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S v e h 1 a war der erste, der ein klares Bild der H)nperthymisation des Organismus zu gebsn 
versuehte. Er benutzte ein w~/~riges Thymusextrak~, das er entwedsr ~us frischsr oder aus ge- 
troekneter (Menschen-, Rinder-, Sehwein- und Hund-) Thymus zubereit.ete. Er injizierte Hunden 
verschiedenen Alters 10prozentiges Extmkt intravenSs und beobachtete eine Akzelerution des 
Pulses und ein Sinken ~tes Blutdmckes. Er kam zu dem SehluB, dab die Druekdepression aller 
Wahrscheinliehkeit nach einer Beeinflussung des Vasomotorenzentrums, dis Pulsakzeleration 
hingegen einer direkten Einwkkung aui das Herz selbst zuzusehreiben sei. 

Die Wirkung des Thymusextraktes ist aber nach der Auffassung V i n e e n t s und anderer 
Autoren keine spezifisehe. In gleieher Weise wirken aueh die Extrakte anderer Organe, wie nament- 
lieh Lymphch'tisen. ~'ber die in den versehiedensten Organen enthaltenen, auf den Blutdruek 
EinfluB tibenden S~offe hat man uber noeh unslchere Vorste]lungen. l~ach 1 ~ d p i e 1 s k i hand4~ 
eS sieh am zwei in einem Gegensatz stehenden Stoffe. P o p i e 1 s k i nimmt an, dal~, wenn das 
yasodil~in (blutdrueksenkends Substanz) in den Organextrakten unter gewissen Bedingnngen 
zersetzt wird, die, Einfiihrung eines solehen Ex~traktes ins Blur nut eine ausgepl'agte Blutdruek- 
steigerung dutch ,,u hervorgemfen wird. Abet in Anwesenheit yon Yasoditatin 
kommt das Yasohypertensin nieh~ zur Wirkung. 

S c h w ~ r z and L e d e r e r stellten lest, dab zwei in Wasser und Alkohol lSsliehe, den 
Blutdruck herabsetzende Substanzen im Thymus- (Milz- und Lymphdriisen-) extrakt vorhanden 
sind. Die eine identifizier~en sie mit Cholin, trod yon der aaderen, die sie nicht isslisrsn konnten, 
nahmen s~e ~n, dab sis dsr (}mpps der Histone zuzuredmen sei. 

p o p p e r priifts den S v e h 1 a schen Versuch naeh. Er verwandte bei Kaninehen und 
Hunden artgleiehe Extmkte mit 0,70 prozentiger KoehsalzlSsung. Aul~er plStzlieher Blutdl'uek- 
senkung und Herzstillstand konstatierte er ausgedehnte Gerinnungsprozesse. Wenn er diese dureh 
vorherige injektion yon Blutegelextrakt in die Bintbahn aussehaltete, blieb das Yersuehstier 
am Leben trotz einer relativ sehr grol~en Menge des injizierten Thymusextraktes. Desh~lb ks~m 
or zu dem SehluB: ,,Die blutdruckemiedrigende Wh'kung des Thymusextraktes beruht nieht auf 
einer speziellen Gif~wirkung auf die Zirkulationsorgane oder ihre Innervation, sondem auf der 
Eigenschaf~ des "Extraktes, das Blur in den Gefglten zur Gerinnung zu bringen und mechanisehe 
Zirkula~ionss~Srungen zu erzeugen." In seiner zweiten Arbeit versuehte er, die Geri~mung au~ 
andere Weise auszusehalten; er entzog den Kaninehen groBe Mengen yon Blur und ersetzte es 
dutch R i n g e r sehe LSsung. Unter acht Kaninehen gelang es ibm in ch-ei Versuehen, die Ge- 
rinnungen zu verhiiten. In diesen Fgllen bemerkte er naeh der ThYmusinjektion nicht nu~ keine 
Blu~drueksenkung, sondern die Tiere fiberlebten sogar ~]ie 5--6 faehen Mengen der sonst tSdliehen 
Dosis, wghrend die Kontrolltiere n~eh der ersten Spritze yon tSdlieher Dosis starben. 

P a r i s o ~ injlzierte eine hohe Dose yon Thymusextl"ak~ einem etwa 3 kg sehweren Kaninehen 
und sah sehnelle und starke Blutdruekemiedrigung mit Besehleunigung der Atmung und Kon- 
vulsionen. Bei geringer Dose tra~ die Bintdrueksenkung ]angsam and in geringem MaBe ein, kehrts 
aueh schnell zur Norm ztu-~ick. 

O 1 i v e r u n d  S c h h f e r endlleh konnten ~veder bei intravenSser noeh subkutaner In- 
jektion yon Thymusextrakt hgendeine Wirkung beobaehten. 

Wenn wh" alle diese Versuche zus~mmenf~ssend iibersch~uen, so finden wir, 

d~l~ sich die yon den einzelnen Autoren verwendeten  E x t r a k t e  zw~r ihrem Wesen 

nach einigerm~Ben unterscheiden,  d~B ihnen ~llen ~ber Mangel ~nh~ften, die 

vielleicht ~llzuwenig berficksichtigt  werden. Alle ihre E x t r a k t e  s te l l ten n i ch t s  

anderes dar  ~ls eine Extr~kti0nsfi t issigkeit  (Wasser,  KochsalzlSsung ), in der Thymus 

in mSglichst  fein zertei l ter  Form,  ~ber doch immer  noch korpuskular ,  suspendier t  

w~r. Es ist  offenbar, dab  intravenSse In jek t ion  der~rt iger Ext r~k te  Wirkungen  

ergeben muB, die nicht  ohne weiteres eine Thymuswirkung bedeuten.  Wei te rh in  

ist ~ber von den meisten Autoren d~s in das E x t m k t  i ibergehende und meis t  a r t -  
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fremde Eiweitl der Thymus [hn Durchschnitt sind in ibm etwa 12--14% enthalten 
(M o r i n ,  F r i e d 1 e b e n)] nicht geniigend bertieksichtigt worden. Ich ent- 
sch]oB mich daher, diese Versuehe einmal zu wiederholen, und zwar unter Aus- 
schaltung jener erwi~hnten Mi~ngel, und versuchte, das Eiweifl jedesmal auszufiillen, 
und stellte, ~ihnlich wie A d 1 e r es ffir seine Mammaextrakte angegeben bat, 
in fo]gender Weise meine Ausziige dar: 

Etwa 1 Pfund Kalbsthymus wird yon Fett und Bindegewebe befreit and nach Zermahlen 
griindlich mit Quarz verrieben. Zu 'dem entstandenen gram'Stlichen Brei wir(t die doppelte Menge 
physiologischer KochsalzlSsung gegossen, and dieser Aufgu] kommt, nachdem ibm zm" Vermeidung 
jeder F~iuhfis etwas Toluol zugesetzt ist, auf 24 Stunden in den Eisschrank. Dann Auspressen 
in der t)reBmaschine. Zentrifugieren, Ffltrieren. Einengung auf ein DriP,el im Vakanm bei einer 
Temperatur yon etwa 300 C. EiweiBfiillung mi~ abs. Alkohol. Zen~rifugieren, Filtrieren. Wiederum 
Eiaengung im Vakuum auf ein Drittel. Noehmals EiweiBfiillung mit abs. Alkohol. Zentrifugierer~, 
Filtrieren. Danaeh Einengung im Vakuum, bis dab ein schmieriger, gelblicher Rfiekstand ver- 
bleibt. Dieser wird in physiologischer KoehsalzlSsung aufgenommen and die LSsang sodann noch- 
mals filtriert. Die letzte KochsalzlSsang wird in solcher Menge genommen, dab auf etwa 500 g 
Thymus 12--15 g LSsung kommen. Der Extrakt sieht jetzt hell und l iar  bUS und riecht angenehm 
aromatisch. 

Meine Versuche zur Erforschung der innersekretorischen Funktion der Thymus 
bestanden'zuniichst darin, dutch verstiirkte Zufuhr des Driisensekretes pathologische 
Verfinderungen hervorzurufen. Das mu[~te gelingen einmal dutch gro6e lViengen 
meines Extraktes - -  immer vorausgesetzt, dab das hypothetische Sekret bei der 
Herstellung in den Extrakt iibergeht --,  dann aber auch durch Benutzung yon 
iilteren Tieren, bei denen normalerweise die Thymus wenig oder gar nicht funk- 
tioniert: 

Ich injizierte zuerst Kaninchen 0,15 ccm meines Thymusextraktes ill die Ohrvene und die 
injizierte Dosis wurde mi~ 1--2 tiigigem Intervall so gesteigert, dab sic naeh fiber 3 Mona~en 1,8 cem 
erreichte und die Gesamtmenge 22,5 ccm he,rug. Die Tiere zeigten w~ihrend der gbnzen Dauer 
des Versuches keinerlei StSrung ihres Befinde~ls. Als sic nach der 35. Injektion getStet wurden, 
ergab sieh folgender Sektionsbefand: Der Ern~hrangszustand war nicht gegen die :Norm ver~ndert. 
IJ~berhaupt konnte ich keinen pathologischen Befand erheben mit Ausnahme des Herzens. Dieses 
war stark erwei~ert, und die Erweiterang betraf vor allem den linken Ventrikel. Der Dilatation 
entspraeh eine hochgradige Sehlaffheit des Herzmuskels, an dem aber mikroskopisch keinerlei 
Ver~nderungen festges~ellt werden konnten. Der Schlaffheit and Dilatation des Herzens entspraeh 
eine allgeraei~e ven5se Stauung. Ausdrfieklieh mSehte ich noeh betonen, dal~ ich keinerlei Spuren 
yon Gerinnungsprozessen feststellen konnte - -  ganz im Gegensatz za P o p p e r u n d  B i a n e h i. 

Aueh yon einer wesentlichen Toxizit~t meines Thymusextraktes kann nieht 
die Rede sein, wiihrend bei P o p p e r s Versuehen die mit Thymusextrakt be- 
handelten Tiere oft schon nach der Isjektion yon wenigen Tropfen zugrunde gingen 
und auch B i a n c h i betrgehtliehe Toxizitgt wfiBrigen Thymusextraktes land. 

Ieh stellte nun weiterhin Thymusemnlsionea (1:100) her bUS dem yon M e r e k und 
H o f f m a n n - La R o e h e erhi~ltliehen getroekneten Thymuspulver and injizierte davon 
Kaninchen zuerst 0,2 ecru in die Ohrvene. Die injizierte Dosis wttrde mit 2 tagigera Intervall 
so sehnell gesteigert, daft sie naeh 19 Tagen i cem erreichte und die Gesamtmenge 4,5 cem betrug. 
Naeh der 9. Injektion starb ein Tier. Bei der Obduktion land ich ganz entspreehend den Versuehs- 
kaninehen, die ieh mit meinem oben angegebenen Extrbkt behandelt hatte, ein hoehgradig se~laffes 
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Herz mit Erweiterung des linken Ventrikels. Au~erdem bestand in diesem Falle eine allgemeine 
venSse Stauung der Unterleibsorgane. Abet tln'ombotische Gefi~l~versehliisse konnte ieh nicht 
finden. Bei mikroskopiseher Untersuehung war der Herzmuskel ganz normal; es land sieh ebenso, 
wie bei den oben erw~hnten Kaninehen keine organisehe Yerhnderung. Ein anderes igal abet 
konnte ich Infarktbildung in der Lunge feststellen and land aul~erdem zahlreiehe kleine Ent- 
~findungsherde (Fremdk5rperentziindung), welche um die dutch Klfimpehen yon Thymuspulver 
verstopften Arterien sich entwicke]t batten. Aueh in der Niere fanden sich hie~ und da ~hnliche 
kleine En~zfindungsherde. 

So geht also aus diesen Beobachtungen deutlich hervor, dalg der Verschlu• 
kleiner oder grSi~erer ~ste der Lungenarterie zuriickzuftihren ist auf eine Ver- 
stopfung dutch korpuskul~res Material, um das es sekundi~r zu thrombotisehen 
Prozessen kommt. 

Ich habe fo]genden Eindruek aus meinen Versuchen gewonnen: Die yon 
anderen Autoren beobaehteten pathologisehen Organveranderungen, insbesondere 
die yon P o p p e r beschriebenen Gerinnnngsprozesse und ihre Folgen sind gr56ten- 
tefls au~ die Herstellnngsweise des Thymusextraktes zn beziehen. Die Injektion 
reinen, eiweil3freien Thymnsextraktes seh~digt weder das Blur noeh irgendein 
Organ unmittelbar. Die vorsiehtige Zuftihrung des Thymusextraktes wird im 
allgemeinen yon den Versnchstieren gut vertragen, seine Wirkung aul~ert sieh 
aber in einer zunehmenden Dilatation and Erschlaffung des ~terzens, die wohl 
a]lein auf eine ~nderung des Tonus des Zirkulationsapparates zuriickzufiihren ist. 
Es ist anzunehmen, dal~ bei entsprechend langer Fortsetzung der Versuche and 
weiterer Steigerung der Extraktdosis die Versuchstiere spontan an Erlahmung 
des tIerzens zugrunde gehen. 

Die Dilatation des Herzens glaube ich aussehliel~lich auf die hypotonisierende 
Wirkung des Thymusextraktes zurtiekftihren zu mtissen, nicht allein im Hinbliek 
auf die Versuche S V e h 1 a s, der naeh Thymnsinjektion Blutdruckerniedrigung 
nnd Pulsbeschleunigung feststellen konnte, sondern aueh auf Grand eigener Beob- 
achtungen. Es wurde namlich entsprechend den Versuehen A d 1 e r s der Adrenalin- 
geha]~ des Blntes eines mit Thymusextrakt behandelten Kaninehens am iiber- 
lebenden Meersehweinehenuterus nigher geprtift and naehgewiesen, dal~ das Blur- 
adrenalin eine erhebliehe Vermehrung erfahren hatte. Welcher Art nun aueh der 
Einflu~ der Thymus auI die Adrenalinproduktion sein mag, so seheint mir doch 
in der u des Blutadrenalins in meinen Versuehen ein zweckmi~l.~iger 
u zu liegen, der der Balancierung des Tonus des Zirkulationsapparates 
dient. Da abet das Adrenalin mit Bestimmtheit den Blutdruck erhSht, so ist 
der Sehlul~ gegeben, da]~ durch die Thymusinjektion der Blutdruek meiner Ver- 
suchstiere erniedrigt worden war. 

Nehme ich nun auf die mensehliche Pathologie Bezug, so mu~ ieh an die 
Herzdilatation erinnern, die bei Status thymicus und dem sogenannten Status 
thymico-lymphatieus als charakteristischer Befund gilt. Sowohl naeh der Lehre 
P a 1 t a u ~ s yon der lymphatisehen Konstitution wie naeh der S v e h 1 a s 
yon der Hyperthymisation, anf die yon H a r t und anderen Autoren jetzt wieder 
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ein grfl~erer Nachdruck gelegt wird, handelt es sich bei den pl6tzlichen Todesfallen 
kleiner Kinder und jugendlieher Erwaehsener, bei denen jede andere Erk]~rung 
gem~ den strengen Anforderungeu K o 1 i s k o s, Wi e s e 1 s und L u b a r s e h 
versagt, mn einen Herztod. Dureh die Beobaehtungen und Versuehe 
H a r t s ,  B i r c h e r s ,  K l o s e s ,  B a y e r s  isteswahrseheiulichgeworden, 
da$ die plStzhchen Todesf~lle bei dem sogenannten Status thymieo-lymph~ticus 
ebenso wie der schwere Verlauf maneher Basedowfal]e und der reine, insbesondere 
postoperative Basedowtod bei hyperplastischer Thymus auf eine yon der Thymus 
ausgehende Giftwh'kung zurt~ekzufiihren ist. Diese Autoren nehmen aber auger 
der Hyperthymisation des Organismus noch eine Dysthymisation an. Meine 
Versuehsresultate weisen darauf hin, dal~ aueh ohne die Annahme einer Dysfunktion 
der vergrSgerten Thymus ein reines Zuviel von Thymuswirkung seMdigend auf 
das tIerz wirkt, allerdings night plStzlieh, sondern allm~hlieh. Die dauernde, yon 
vermehrter Thymusfunktion ausgehende Hypotonisierung sehw~eht das Herz und 
ftihrt zu seiner Dilatation. Es stimmen meine Beobaebtungen ~lso sehr gut zu den 
Erfahrungen der meusehliehen Pathologie. Besouders glaube ieh, dal~ man sieh 
gut vorstellen kann, dal~ bei erhShten Ansprtiehen und starken nervSsen Reizen 
ein solehes dilatiertes Herz pl6tzlieh versagen kann, besonders dann, wenn das 
ehromaffine System das zur Ausbalaneierung des Gef~gtonus notwendige Adren~liu 
aus irgendwelehen Griinden night mehr zu liefern vermag. 

Das yon mir verwendete Thymusextrakt sehien mir wegen seiner hypotoni- 
sierenden Wh'kung ein geeignetes Prfiparat zu sein, um mit ihm Untersuehungen 
iiber die Natur der experimentellen Adrenalinsklerose bei Kaniuehen anzustellen. 
Die Entstehung der Arterienver~nderungen beim Kaninehen naeh Adrenalh~- 
injektionen wird bekanntlieh versehieden erkl~rt, dureh eine Blutdrueksteigerung, 
dureh toxisehe Wirkung, dureh eine Kombination beider, endlieh dureh Krampf- 
zust~nde der Vasa vasorum. Namentlieh zwisehen den beiden erstgenannten 
Momenten hat man eine Entseheidung zu treffen gesueht. So hat man zun~ehst 
darnaeh getraehtet, die drueksteigernde ~rirkung des Adrenalins auszusehalten 
und seine toxisehe Wh'kung allein zur Geltung kommen zu lassen. Man benutzte 
Jodpr~parate ( K l i e n e b e r g e r ,  K o r a u y i ,  B i l a n d ,  B o v e r i ) ,  
Amylnitrit ( B r a u n ,  W a t e r m a n n ) ,  Theobromin ( E g i d i ) ,  Kokain 
(M e y e r), Nitroglyzerin (K 1 o t z), Euphthalmin (M i r o n e s e u), Spermin 
(S e h r a n k )  mit dem Resultat, dag das Auftreten der Gefal3ver~nderungen 
in mehr oder weniger ausgesproehener Weise verhindert wurde. 

Andererseits hat man aus der Tatsaehe, dal3 naeh intravenSser Injektiou 
yon Queeksilberpr~tparaten, von Plumbum und Zineum aeetieum die gMehen 
Ver~nderungen beim Kaninehen auftraten, wie naeh Adrenalininjektion (P  h i .  
1 o s o p h o w), den Sehlu[~ gezogei1, dal~ die Adrenalinsklerose aussehlieNieh 
toxiseher Natur sei. 

Im Laufe der letzten Jahre ist man mehr und mehr zu der Uberzeugung 
gekommen, dag auf die Giftwirkung des Adrenalins das Hauptgewieht zu legen ist, 
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wobei es dahingestellt bMben mag, welehe Bedeutung sehnell weehselnden Blut- 
drueksehwankungen, peripherisehem Spasmus, Alterationen der Vasa vasorum 
( K t i l b s ,  L i s s a u e r ,  Z i e g l e r )  zukommt. 

Auf alle diese Arbeiten, insbesondere die aus neuester Zeit, will ieh nieht n~her 
eingehen, weil mieh hier alMn die Wirkung des Adrenalins beseMftigt. Far  meine 
Versnehe verwendete ieh kraftige, tiber 2000 g sehwere Kaninehen, denen ieh 
AdrenalinlSsung und Thymusextrakt gMehzeitig injizierte. Ms Kontrolltiere 
galten einmal die vorerw~hnten, nur mit Thymusextrakt behandelten Kaninehen, 
zum andernmal solehe, die nut Adrenalin erhMten. 

Ich begann zuers~ je 0,t5 ecru in die Okrvene einzuspritzen, injizierte nut am Anfang mit 
1--2 tggigem Intervall und dann wSchentlieh zweimal, well einige Autoren der Meinung slnd, dug 
die Adrenalininjektionen in 4 t~igigen Abstgnden sieherer wirken (L o e b und G i t h e n s). 
Die l~ingste Lebensdauer eines gMehzeitig mi~ Adrenalin und Thymusextrak~ behandelten Kanin- 
ehens betrug 45 Tage; dieses Tier haste zuletzt eine Dosis yon je 0,35 eem erhalten und die Gesamt- 
menge hatte die HShe yon je 4,55 eem erreieht. Im Durehsehnitt war die Lebensdauer der Adrenahn- 
thymuskaninehen die gleiehe, wie die der Adrenalinkaninehen, yon denen allerdings eines vom 
Beginn des Versuches an 70 Tage lang am Leben blieb, naehdem die Adrenalindosis auf 0,8 eem 
gestiegen war. Dagegen waren die nut mit Thymus behandelten Tiere im Durehsehnigt erheblieh 
langer am Leben geblieben, delm sie starben, wie bereits erwghnt, tiberhaup~ niche spontan wS~hrend 
der Versuehsdauer. 

Die Frage war nun, ob gMehzeitige Thymusextraktinjektion imstande ist, 
eine Adrenalinsklerose zu verhindern. Bisher hat nut P a r i s o t Thymusextrakt 

u n d  Adrenalin gMehzeitig injiziert, mn zu prt~fen, ob die dutch Adrenalin erzeugte 
Blutsteigerung dureh die blutdrueksenkende Wirkung des Thynmsextraktes 

ausb~laneiert werden kann. 

P a r i s o t injizierte die beiden Ex~rakte in einer dem Gewieht der Organe proportionalen 
~Ienge in gleieher Dosis und gesonder~ under bemerkte d~bei, dal~ die Blutdruekverminderung 
dureh das Thymusextrakt hSher war, als dureh die $t~eigerung dm-eh Adrenalin. Bei Misehung 
beider Extrakte war die Wirkung auf den Blutdruek die gMehe. 

Wie frt~her erw~hnt, war mein Thymusextrakt ganz konzentriert, Adrenalin 
wurde in der Verdiinnung l : 1000 verwendet. Daher mugte ieh naeh den Versuehen 
L u e i e n s u n d  P a r i s o t s erwarten, dag dureh das Thymusextrakt bei meinen 
Versuehen die dutch Adrenalin auftretende Blutdrueksteigerung nieht nur neu- 
trNisiert, sondern sogar eine Blutdruekerniedrigung erzeugt wurde. 

Bei den mit Adrenalin und Thymus behandelten Tieren fanden sieh N gMeher 
Weise wie bei anssehliel~lieher Injektion yon Adrenalin die bekannten Aorten- 
ver~nderungen, auf die J o s u 6 zuerst die Aufmerksamkeit gelenkt hat. Weder 
makroskopiseh noeh mikroskopiseh war irgendein Untersehied zu entde&en: 
Die Ne~ose der Nedia, die Streekung der elastisehen Fasern, ihr kSrniger Zerfall, 
die Kalkablagerung, die sekund~ren Intimaveranderungen waren stets die gleiehen. 
Bei einem Adrenalinthymuskaninehen fiel besonders die starke Verdiekung der 
Wandung der Lungenarterienaste, bei einem anderen die Bildung der zahllosen 
kleinen :Nierennarben infolge der Erkrankung kleinster Gef~Be auf, bei dem am 
t~ingsten amLeben gebliebenen w~r es zur Bitdung eines ldeinen sackf~rmigen Aneu- 
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rysma am Arcus aortae gekommen. Es entspreehen diese Beobaehtungen denen, 
die man naeh einfaeher Adrenalininjektion machen kann und wie sie oft besehrieben 
worden sind. Ein sehr deutlicher Untersehied war aber doeh in der Intensit~t 
der Gef~igerkrankung festzustellen. Die gleichzeitig mit Thymus behandelten 
Kaninehen zeigten bei etwa gMeher Lebensdauer nicht so hoehgradige Veri~nde- 
rungen, wie die nnr mit Ach'ena]in gespritzten, besonders schien es, als trete die 
Aortenerkrankung spi~ter auf. Diese Beobaehtung war so konstant, da~ sie kaum 
alMn auf Zufiilligkeiten, wie man sie auch bei einfacher Adrenalininjektion ge- 
funden und z.B. auf die indMduelle Disposition zuriickgeftihrt hat, bezogen 
werden kann. 

Auch bei den Adrenalinthymnskaninchen war eine ttypertrophie des llnken 
Herzens festzusteilen, iedoch gMchfaUs nicht in dem Grade, wie bei den nur mit 
Adi'enalin behandelten Tieren. Au~fi~lligerweise habe ich sie sogar einige Nale 
vermigt, wi~hrend sie bei den Adrena]inkaninchen nie fehlte. 

Da ich sicher festgestellt habe, dal~ die Injektion yon Thymusextrakt a]Mn 
Gefal]ver~nderungen nieht hervorruft, so fallen diese auch bei gMehzeitiger In- 
jektion yon Thymusextrakt und Adrenalin dem letzteren allein zur Last. Das 
Ergebnis meiner Versuche ist sehr eindeutig: Es gelingt nicht, dureh Injektion 
des blntdruckerniedrigenden Thymusextraktes die Wirknng des Adrenalins zu 
paralysieren und die Entstehung der Adrenalinsklerose zu verhindern. Das miil]te 
man abet erwarten, wenn diese alMn oder hauptsiiehlich dureh die Blutdruek- 
steigerung bedingt wtirde. Zeine Beobaehtungen spreehen also ebenso wie die 
K o r a n y i s, S e h r a n k s u. a. in dem Sinne, dal~ als wesentliehe Ursaehe 
der AdrenNinsklerose die funktionelle ~)erlastung des Blutl~Mslaufes nieht in 
Frage kommen kann. Ieh mug annehmen, dal3 vielmehr die toxisehe Wirkung 
des Adrenalins yon aussehlaggebender ]3edeutung ist, wie das besonders E r b 
angenommen hat nnd aus den in nenester Zei~ vorgenommenen Versuehen 
(L e e r s u m, L u b a r s e h u. a.) hervorzugehen scheint. Ob diese Wirkung 
des Adrenalins unmittelbar an den NuskeMementen der Nedia angreift, oder 
dureh Beeinflussung der Vasa vasorum wirkt, lasse ieh dahingestellt. Einen Beweis 
ftir die letztere Annahme habe ieh nieht linden kgnnen. Wie aueh S a 1 t y k o w 
sehreibt, ,,ist es in der Tat sehr verftihreriseh, einerVeranderung der Vasa vasorum 
eine Bedeutung etwa im Sinne Z i e g 1 e r s beizumessen; ware sie doeh die nattir- 
liehe Folge sowohl einer toxisehen als einer vasokonstriktorisehen Adrenalin- 
wh'kung gewesen. A1Mn ffillt es sehwer, den Kontraktionszustand der Vasa vasorum 
naehzuweisen, und eine organische Ver~ndernng derselben ist nur selten gesehen 
worden ':. 

Ganz abet kann ieh die Bedeutung der Blutdrueksteigerung nieht leugnen. 
Ieh babe immerhin beobaehten k6nnen, dag der Beginn der dureh Adrenalin 
bedingten Gefi~erkrankung verzSgert und ilu" Ver]auf gemildert wnrde dureh 
gleiehzeitige Injektion yon Thymusextrakt, und mSehte das darauf zuriiekftihren, 
dug zwar dutch das Thymusextrakt nieht die toxische, wohl aber die hypertoni- 
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sierende Wirkung des Adrenalins ausgeglichen werden konnte. Ieh schliege reich 
also der Auffassung derjenigen Autoren an, naeh denen die Adrenalinsklerose 

tier Kaninchen nieht nur dutch einen toxischen, sondern a.uch einen blutdruck- 

steigernden Einflul] des Adrenalins bedingt wird, jedoeh bewerte ich den letzteren 

weit geringer, als den ersteren. Die experimenteUe hdrenalinsklerose des Kaninchens 

ist im wesentliehen eine toxisehe Affektion. 

Es bleibt jetzt  nat' noch eine kurze Betrachtung fiber die Bedeutung des 

Cholins fibrig, das nach den Untersuehungen yon S c h w a r z und L e d e r e r ,  

L o h m a n n ,  G o l d z i e h e r  und M a n s f e l d  als der ausge~prochene 

Antagonist  des hdrenalins aufzufassen ist. Insbesondere ist dureh die Versuehe 

L o h m a n n s ,  D e s g r e z s '  und C h e v a l i e r s  sowie die K o r a n y i s ,  

G o 1 d z i e h e r s und 3I o 1 n a r s gezeigt worden, dab dutch Injektion yon 

Cholin oder cholinhaltigen Substanzen wie SesamS1 (M a n s f e 1 d) eine erheb- 

liehe Blutdrueksenkung erzielt werden kann, auf die das AusbMben der Adrenalin- 

sklerose in solchen ]?iillen im wesentliehen zu beziehen is t .  Nun ist naeh S e h w a r z 

und L e d e r e r wie in anderen parenehymatSsen Organen aueh in der Thymus 

Cholin enthalten. Es erhebt sieh also die Frage, ob die Verztigerung und Milderung 

der Adrenalinsklerose bei meiner Versuehsanordnung auf Cholinwirkung zurtiek- 

zufiihren ist. Es hat  jedoeh D e g r e z s gefunden, dal3 bei gMchzeitiger Injektion 

yon �88 mg Adrenalin und 10 eg'Cholin bei einem Hunde yon 12 kg Gewicht noeh 

keinerM Veriinderungen der Blutdruekkurve auftreten (zitiert naeh G o 1 d -  

z i e h e r), woraus hervorgeht, dal~ erhebliehe Nengen yon Cholin notwendig 

Mind, mn die Adrenalinwh'kung zu paralysieren. In  dem yon mir verwendeten 

Thymusextrakte  ist  aber sieher das Cholin nieht enffernt in einer solehen Menge 

enthalten, die den Versuehsbeobaehtungen D e g r e z s' und anderer entspreehen 

wfirde. Ieh mug also die Frage often lassen, inwieweit aueh bei meinen Versuehen 

das Cholin eine Rotle spMen mag. 

Indem ieh aus meinen Versuehsresultaten den Schlug ziehe, dag es gelungen 

ist, dureh Thymusextraktinjektion die blutdrueksteigernde Wirkung des Adrenalins 

auszusehalten oder herabzumindern, glaube ieh damit  aueh den indirekten Beweis 

erbraeht zu haben, dag die Thymus, wie aus meinen ersten Versuehen hervorgeht,  

hypotonisierend wirkt. 
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Von 

Dr.  L e o A d 1 e r, Assis tent .  

(SIit 9 Kurven.) 

Wh" kennen  in der  menseh l i chen  Pa tho log ie  e inen Zus tand ,  der  eha r ak t e r i s i e r t  

is t  du t ch  t ibe rnormale  P a r e n c h y m w e r t e  der  T h y m u s  u n d  gMchze i t i ge  Verf inde-  

r u n g e n  an anderen ,  v e t  a l lem innersekre to r i schen  Organen.  Man  h a t  zur  E r -  

k l~ rung  der  k l in isehen  E r s e h e i n u n g e n  bei  S ta tus  t h y m i e o - l y m p h a t i e u s  und  m a n c h e r  

Fhl le  y o n  N o t s  t h y m i e a  gerade  dell Kor re ]a t ionen  der T h y m u s  zu diesen inner -  

sekre to r i schen  Organen  A u f m e r k s a m k e i t  gesehenk t  u n d  vo r  a h e m  bei  a b n o r m e m  

T h y m u s b e f u n d e  den Ver f inderungen  des Adrena l sys t ems  eine B e d e u t u n g  zu-  

gesehr ieben.  Wh" k e n n e n  heu te  berei ts  eine grSl~ere Anzah l  yon  diesbezt igl ichen 

Fes t s t e l lungen ,  die auf  einen innigen Z u s a m m e n h a n g  zwisehen ~ ' ebenn ie re  u n d  

T h y m u s  hinweisen.  


