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Untersuchungen fiber die Funktion der Nebenniere, 
mentbildung und Morbus Addisoni. 

(Aus der Pl"osektur des k. k. Garnisonspitals 21 in Temes~ar.) 

V on 

Dr. Erwin Bauer. 

(Hierztl Taf. I.) 

Pig- 

Es wurde schon yon mehreren Seiten angenommen, da6 zwischen tier Mark- 
und Rindensubstanz der 5Tebennieren bzw. dem Adrenal- und Interrenalsystem ein 
inniger f~nktioneller Zusammenhang besteht. Ein Beweis fiir diese ~unktionelle 
Einheit der beiden 5Tebennierensysteme konnte abet bisher nieht erbraeht werden, 
da wit fiber die Funktion d_er Rindensubstanz niehts Sieheres wissen. Den ver- 
schiedensten in der 5Tebennierenrinde naehgewiesenen Substanzen wollte man eine 
funktionelle Bedeutung zusehreiben. Den meisten Anldang land die Annahme, 
dal~ die 5Tebennierenrinde vermSge ihres reiehliehen Lipoidgehaltes eine giftbindende, 
also entgiftende Funktion ausiibt. Die grol~e giltbindende Fi~higkeit der Lipoide 
wurde aueh in vitro naehgewiesen; dab aber eine derartige Giftbindung in tier 
Nebenniere aueh unter physiologisehen Verhgltnissen zustande komm~, konnte 
nieht erwiesen werden. 

Langleis und Abelous habe n znerst die Vorstufen des Adrena]ins in der 
Rindensubstanz gesueht und dutch die Annahme, daft in derselben Gifte, die dutch 
die Muskelti~tigkeit entstehen, entgiftet und sodann zu Adrenalin umgebaut werden, 
eine funktionelle Einheit der beiden gysteme statuieren wollen, iJ-ber die genanere 
Art der zu entgiftenden Substanzen, den ehemisehen Vorgang der Entgiftung und 
den Umbau ztl Adrenalin finden wir nur wenig Angaben. Seit den Arbeiten yon 
Meirowsky und 5Teuberg sind bier aueh genauere Vorstellungen zutage ge- 
treten. Und zwar nahm Meirow;sky an, da$ die ,,Nebennieren den Pigment- 
stoffwechsel der Hant regulieren und helnmen, indem sie bestimmte Eiweii~spal- 
tungsprodukte der Epidermis (Tyrosin und Dedvate) weiter verarbeiten". Und 
es wurde auf Grund ~eubergs Untersuehungen weiter angenommen, daft diese 

u Archly f. pathol. Anat, Bd. 225. Hft. 1. 1 



Spal~ungsprodukte iiber die Reihe: Tyrosin, p-Oxyphenyl/~thylamin zn Adrenalin 
umgebaut werden. So sehreibt Bi t torf  auf Grund der Tatsaehe, dab dutch die 
Einwirkrmg einer Oxydase auf Tyrosin Farbstoff entsteht: ,,Die Entstehung der 
Pigmentsehieht der Nebenniere is~ jetzt vielleicht ebenfa]ls erkl/~rlieh. Die zu 
entgiftende Substanz wird bier zun/~chst zu Tyrosin oder einem /~hnliehen Kfrper, 
viel]eicht p-Oxyphenyl/~thylamin umgewandelt, das in den oxydierenden Zellel~ 
der Rindens~hicht zum Farbstoff wird, am gleieh darauf in der naehgewiesener- 
m~Ben stark redttzierenden !V[arksubstanz zn Adrenalin sieh nmzuwandeln." 

Die Langiois-Abeloussehe und die 1V[eirowsky-Neubergschen Theo- 
rien g~hen beide im wesentliehen yea der Annahme ans, dab Abbanprodukte, die 
unter physiologisehen Verh~ltnissen im Organismus st~ndig entstehen, in der 
Nebennierem'inde gebunden nnd dann im Mark zu Adrenalin umgebaut werden. 
Da die im Organismus sieh bildenden physiologisehe~ Abbauprodukte meist aueh 
to~scher Natnr sind., so w/ire dureh eine derartige Theorie die entgiftende T/itigkeit 
der Nebennierenrinde unter physiologisehen Verh/~ltnissen und ihr enger funktio- 
neller Zusammenhang mit der 1Vfarksubstanz gleiehzeitig gegeben. Eine derartige 
Theorie isf natiirlieh sehr anspreehend; zum Beweise derselben w~re aber vor allem 
nOtig, dab tier Zusamraenhang zwischen dem angenomrnenen Abbanprodukt einer- 
s~its and ~lem Adrenatingehalt der Nebenniere nnd c~es Blutes andrerseits festge- 
stellt werde. Es mii~te bei Vermehrung des fragSchen Abbauproduktes auch die 
Adrenalinmenge tier Nebennieren vermehrt sein, da mehr produziert wird; und 
zweitens rniigte bei Ansfatl der Nebennierenfunktion das fl'agliehe Abbauprodukt 
wegen ~angel des Verbranehes ebenfalls vermehrt sein. Diese oder/~hnliche Be- 
weise sind abet fiir die obigen Theorien noeh nicht erbracht. 

Ans den bisherigert Untersuehungeil I/~l]t sieh aber ganz eindeutig entnehmen, 
dab der Adrenalingehalt der Nebennieren und des Blutes bei StSrungen der Niei'en- 
funktion eine ~nderung, und zwar eine ErhShung, erf/~hrt. So fanden G el d zi eh e r, 
Sehmorl nnd Ingier bei Nephritiden eine ErhSh'ang des Adrenalingehaltes der 
Nebennieren. Naeh experimentellen Nierenseh~dignngen fanden Sehnr und 
Wiesel und Nowie.ki eine Verminderung der Chl"omierbarkeit der Markzellen, 
begleitet yon einer Adrenalinvermehmng im Blute. Naeh Injektion yon I~ierenbrei 
konnten Goldzieher und !V[olnhr eine Adrenalinvermehrung im Blnte und eine 
Hypertrophie tier Mal"ksubstanz konstatieren. Sehnr und W~eset beriehten 
ebenfalls yon einer Hypertrophie der Marksubstanz naeh 1/~nger dauernden l'qieren- 
sch/~digungen. Diese Hypertrophien kSnnen wohl als funktionelle Hyper-- 
trophien bzw. als Zeiehen der Mehrproduktion der Marksubstanz aufgefaL3t werden. 
Fiir eine Vermehrnng der Adrenalinproduktion bei Nephritiden sprieht aueh die 
sehon mehrererseits naehgewiesene Eyperglyk/~mie bei denselben. 

Da nun bei StSrungen der Nierenfunktion eine Ansammlung der harnf/~higen 
Abbauprodukte im Blute stattfindet, so liegt es nahe, a.nzunehmen, dab die ver- 
mehrte Adrenalinprodnktion dutch die Vermehrung der harnfahigen Abbaupro- 



dukte bedingt ist. Andrerseits ist beim Addison die s aufge- 
hoben. So fanden Sehmorl  und Ingier  den Adrenalingehalt der !~ebennieren 
bei dieser Krankheit gleieh Null; uad Biedl erhielt yea I~ebennierenextrakten 
Addisonkranker ebenfalls keine Blutdrueksteigerung. Die Stoffwechselunter- 
suchuugen beim Addison ergaben aber, dal] bei denselben parallel mit der Abnahme 
des Blutdruekes der Harnstoffgehalt des Blutes steigt. Weiterhin wurde yon Wolf 
und T haeher  beim Addison eine Verminderung der endogenen Itarnsaure- 
ausseheidung gefunden, dagegen findet auf Adrenalin nach Angabe Fal tas  und 
anderer eine betr/~ehtlich erhShte Harns/~ureausseheidung statt. Diese Tatsaehen 
sprechen nun eindeutig dafiir, dab beim Addison bzw. bei verminderter Adrenalin- 
produktion auch eine Vermehrung der Harns/~ure im Organismns stattfindet. 

Wenn wir also annehmen, da~ die harnf/~higen Abbauprodukte es sind, die in 
tier I~ebennierem'inde gebunden und zu Adrenalin umgebaut werden, so haben wit 
die oben aufgestellten Postulate ffir diese Annahme erfi~llt: 

1. Vermehrung des Adren. alins bei Vermehrung der harnf~higen 
Abbauproduk te .  

2. Vermehrung derselben bei ve rminder t e r  A d r e n a l i n p r o d u k t i o n .  
Eine weitere Stfitze flit die Annahme, dal~ die harnf/~higen Abbauprodukte in 

der Rinde gebunden und verarbeitet werden, erblickten wir in dem VerhMten d e r 
R i n d e n s u b s t a n z  bei  N i e r e n s t S r u n g e n .  Wirkonntenin einer sehr grol]en 
Reihe yon Fallen konstatieren, dal~ bei Nephritiden, besonders bei Schrumpf- 
nieren die Nebennieren meist ein hohes Gewieht besitzen, und zwar wh'd diese Ge- 
wiehtsvermehrung durch eine Hypertrophie der Rinde bedingt, welche mit einer 
meist aueh makroskopisch siehtbaren Vermehrung des Pigmentes einhergeht. 
Uber einen/~hnliehen Zusammenhang konnten wit in der Literatur auffallender- 
weise keine Angaben finden, obwohl derselbe sich nach unserer Beobachtung imraer 
wieder best~tigte. Aus der beigeffigten Tabelle yon 30 F/~llen, die wh ~ in der sp/~ter 
zu besehreibenden Weise at~eh histologisehen Untersuehungen unterzogen, ist 
dieser Zusammenhang auch deutlich ersiehtlich. Als Durchschnittsgewicht der 
beiden Nebennieren bei Indi~riduen jenseits des 20. Lebensjahres gibt $im m o n d s 
naeh seinen Messungen 11,0 g an. Ein etwas hSheres yon 11,2 g gibt Seheel an, 
].etzterer bestimmt das Durchsehnittsgewieht der 5dematSsen • 
mit 12,30 g. Aus den 30 in unserer Tabelle angeffihrten F~llen ergibt sieh ein 
hSherer Durehsehnittswert yon 12,60 g, was sieh aus den vielen ~uBerst hohen Ge- 
wichten bei sehweren Nephritiden und bei der Bronzekrankheit erkl~rt, welche in 
die Tabelle au[genommen wurden. S/~mtliehe F~lle, we in der Diagnose eine 
NierenstSrung angegeben ist, zeigten ein Gewicht, das den angegebenen Dureh- 
schnittswert welt fibertrifft. Gleiehzeitig eine betr/~ehtliche Breite der Rinde und 
eine ausgesprochene Vermehrang des Pigmentes. Dasselbe ist in den Fhllen :con 
l~Iorbus Addisonii zu sehen, in welehen die Nebennieren keine grobanatomisehen 
Ver~nderungen aufwiesen. Die h6ehsten Gewiehte fiber 18 g finden wit in den 
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Fallen 13, 18 und 22, in welchen sich eine Nephritis mit M. Addisonii kombinierte 
und in einem Falle eine beiderseitige Zystenniere vorhanden war. 

Diese Tabelle ergibt uns also, da~ bei Nie rens tSrungen  und beim 
M. Addisoni ,  we keine g robana tomischen  Ver~nderungen  der ~e-  
bennie ren  zu sehen sind, eine Vermehrung  des ~ebennie rengewich-  
tes ,  und zwar auf Rechnung  der R indensubs tanz ,  s t a t t f i nde t ,  die 
in diesen Fallen eine auffallende Breite zeigt, mit einer meist schon makroskopisch 
sichtbaren Pigmentvermehrung. Eine gro~e Reihe yon weiteren Beobachtungen 
fiberzeugte uns yon der Riehtigkeit dieses Zusammenhanges. 

Es ist nun bekannt, dal~ bei der experimentell erzeugten kompensatorischen 
Hypertrophie der einen Nebenniere nach Exstirpation der anderseitigen diesdbe 
Erseheinung zu konstatieren ist: eine betrachthche Hypertrophie der Rindensub- 
stanz und eine betrachtliehe Vermehrung des Rindenpigmentes. Bei dieser kom- 
pensatorischen Hypertrophie nehmen auch die Beizwischennieren Anteil. 

Die Beobachtung yon einer Hypertrophie des Rindengewebes bzw. des Inter- 
renalsystems beira M. Addisonii ist schon 5iters ge~acht worden, so yon Pende  
und Varvaro ,  die bei einem typischen Addison bei Jntakten Nebennieren eine 
hypertrophische akzessorische Nebenniere fanden; weiter berichtet L ippmann  
fiber einen in 18 Tagen letal geendeten Addisonfall ~i t  verkasten .Nebennieren, 
abet einer stark hypertrophisehen Beizwisehenniere. Besonders hebt Mar cha~_d 
die Bedentung dieser Hypertrophien der Beizwischennieren als Kom~e~satio~s- 
erscheinnng bei dem Nebennierentode hervor. 

Wir kfnnen also auf Grund der vorliegenden t~eel~aehturgen den Satz auf- 
stellen, dal~ bei ~ i e r e n s t S r u n g e n  hSheren Grades und beim ~ .  Addi- 
soni, also S tSrungen,  w e l c h e i m O r g a n i s m u s m i t  einer Ansammlnng  
der ha rn fah igen  A b b a u p r o d u k t e ,  speziell der Harnsi~ure, e inher-  
gehen,  eine kompensa to r i s che  Hyper t ropb ' ie  der R indensubs t anz  
s t a t t f i n d e t .  

Dadurch war nun auch die anatomische Grundlage flit die Annahme einer 
funktionellen Beziehung der Rindensubstanz zu den harnfi~higen Abbauprodukten 
und zur Adrenalinprodnktion sowie fiir eil/e funktionelle Bedentung des ~eben- 
nierenrindenpigmentes gegeben. 

Von den harnfahigen Abbauprodukten wiirde hier in erster Linie die Ham- 
saute in Betraeht kommen, da dieselbe naeh den bisherigen Stoffwechselunter- 
suehungen eine innige Beziehung zu der Adrenalinprcduktion und bekanntlich 
aueh zur Haut besitzt. Bei der Annahme, daI~ die Harnshure in der ~ebennieren- 
rinde gebunden und zum Aufbau des Adrenalins benntzt wird, war es zu erwarten, 
da[~ dieselbe in der Nebenniere naehzuweisen ist. Zum mikroehemischen Naehweis 
derselben bedienten wir uns der yon C our m o nt  und An dr 6 angegebenen Methode. 
Da diese Methode die einzige ist, die es gestattet, die Harnsi~ure anf Grand ihrer 



Nr. 

8 21 

9 34 

10 19 

12 30 

13 23 

14 10 

!5147 

Diagnose 

Erysipel,  parenehy- 
matSse Nephrit is  

Appendizitis, Perito- 
nitis 

C~Tcinom~ ventrie., 
K~chexie 

Tbc. miliaris, Tbk. d. 
linken Niere, 
Aplasie d. rech- 
ten Niere 

Nephritis parenehy. 
matosa, Meningitis 
pm'ul. 

Dekompensierte Mi- 
tralinsuffizienz 

Morbus Addisoni 

I 

Eitrige Pleuritis, 
Bronzehaut .Tbk.  
der Nieren 

Sepsis nach SehuS- 
frak~ur 

Leberzirrhose, Aszifes 
lkterus 

Erysipe], Sepsis 

Tbc. universalis 

E r y s i p e l ,  Ne-  
phritis,  Bronze- 
h~ut 

Apoplexie naeh Sinus- 
thrombose 

Nephrit is ,  abge- 
heilte Ty.-Gesehwfi- 
re, 0dem 

Gewicht 

g 

linke: 7,00 
rechte: 6,00 
Summe: 13,00 
linke: 5,00 
rechte: 6,00 
Summe: 1100 
linke: 5,00 
reehte: 5,00 

8umme: 10,00 

linke: 7,00 
reehte: 6,00 
Summe : 1-'3~,00" 

linke: 7,50 
reehte: 6,00 
Summe: 14,00 
linke: 4,20 
reehte: 5,00 

Summe: 9,20 
linke: 6,60 

i reehte: 8,30 
[ Summe : 14,90 

linke: 4,40 
rechte: 7,30 
Summe: 11,70 

linke: 7,50 
rechte: 7,00 

Summe: 14,50 

linke: 4,50 
reehte: 4,00 

Summe: 8,50 
linke: 4,20 
reehte: 6,80 

Summe: 11,0q 
linke: 6,10 
rechte: 5,80 

Summe: 11,90 

linke: 9, 20 
rechte: 8,95 
8tlmme: 18,15 

linke: 10,00 
rechte: 7,60 
Summe: 17,60 

Makroskopisch 
Harns~tu'e- 

(Pigment)gehalt 
mikroskopisch 

Rinde breit, Pig- reichlieh 
mentzone deutlieh 

RiMe papierdtinn, 
Pigmentzone un- gering 
deutlieh 

RiMe sehmal, Pig-. 
mentzone wenig gering 
deutlieh 

l~inde breit (bis 
3 ram), Pigment- 
zone deuflieh 

Rinde breit (2-3 ram), 
Pigmentzone deut- 
lich 

RiMe schmal, Pig- 
mentzone undeutl. 

reichlieh 

reiehlich 

gering 

Rinde breit  (3-4 
ram), Pigmentzone sehr reichlich 
deutlich breit 

Rinde breit ( 2 " 4  
ram), Mark sehr 
wenig, Pigmentzone 
breit 

Rinde breit, hellweiS- 
gelb, homogen; Pig- 
mentzone nicht er- 
kennbar 

Rinde schmaI, Pig- 
mentzone undeut]. 

Rinde sehmal, Pig- 
mentzone undeutl. 

RiMe 1--2 mm breit, 
Pigmentzone un- 
deutlieh 

Rinde fiberMl 3--5 
mm brei t ;  Pig- 
mentzone deutlieh, 
breit 

Rinde gelb, sehma], 
Pigmentzone un- 
deutlieh 

Rinde 3--4  mm 
breit ,  Pigment- 
zone deutlieh, breit 

sehr reiehlieh 

gering 

gering 

m~.gig 

gering 

sehr reichlich 

gering 

sehr reichli~,h 

Anmerkungen 

Herzgew. : 200 g; 
Breite d. Aorta: 
6 cm. Klinisehe 
Diagn.: IV[. Ad- 
disoni. 

Amyloidose. 



~ Haxns~ure- 
Mr. ~ Diagnose Gewieht Makroskopiseh (Pigment)gehalt Anmerkungen 

mikroskopisch 
g 

25 

36 

29 

24 

18 

32 

20 

40 

46 

27 

26 

27 

28 

29 

30 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

41 

51 

2O 

42 

43 

143 

Tbe. miliaris 

TetSnus 

Nephr i t i s  pareneby- 
mat., Bronzehaut  

Sehitdelbasisbrueh, 
lilzruptur, Th y- 
mushype r t rop  hie 

Meningitis basilaris, 
Tbe. pnlmonum 

Tetanus 

t~uhr, Endocarditis 
ulcerosa. Zahh'. 
Milzinfarkte. Zys- 
t enn ie ren  

Tb e. universalis. M o r- 
bus Addi~onii  

Verblutung naeh Milz- 
ruptur 

Pnetl l i lonia easeosg~ 
Tbe. renis sin., Ad- 
dison 

Mesoortitls luetiea, 
5eberzirrhose, bei- 
lerseit .  Schrump [- 

nieren 

Sepsis 

Eitrige Peritonitis, 
Nephr i t i s  par-  
enehymatosa ,  
gro~e, bunte Nieren 

Carcinoma ventrieuli 
Kaehexie 

Gieht,  Sehrumpf-  
nieren,  UrSmie 

linke: 6,25 
reehte: 5,80 

Summe: 12,05 
linke" I " 5,70 

! reehte: 6,10 
8umme: 11,80 

linke: 9,80 
reehte: 8, 20 
Summe : 18,00 
linke: 3,60 
reehte: 3,00 

Summe: 6,60 
linke: 6,20 
reehte: 6,00 

Summe: 12,20 
linke: 5.65 
reehte: 6100 

Summe: 11,65 

linke: 7,80 
reehte: 10,80 
Summe : 18,60 

linke: 7,60 
reehte: 6,40 
Summe : 14,00 

linke: 4,60 
reehte: 5,90 

8umme: 10,50 

[linke: 7,70 
I reehte: 6,80 
Summe : 14,50 

linke: 5,25 
reehte: 5,50 

Summe: 10,75 

linke: 5, 20 
reehte: 5,80 

8umme: 11,00 

linke: 8,60 
reehte: 5,50 
Summe: 14,10 

linke: 3.20 
reehte: 3120 

8umme: 6,40 
linke: 7,00 
reehte: 7,50 
8umme: 14,50 

I Rinde sehmal, Pig- 
mentzone ', undeutl. 

\ 

Rinde sehma!, Pig- 
mentzone deutlich, 
sehmal 

g inde  bre i t ,  3--4  
ram, Pigmentzone 
deutlich, breit 

Rinde sehmal, Pig- 
mentzone deutlieh, 
relativ breit 

Rinde sehmal, Pig- 
mentszone erkenn- 
b~r 

Rinde sehmal, Pig- 
mentzone undeutl. 

Rinde br aung~elb, 
4 mm bre i t ;  Pig- 
mentzone deutlieh 

Rinde bre i t ,  Pig- 
mentzone deutlieh, 
breit; Mark wenig 

Rinde sehmal, Pig- 
mentzone undeutL 

Pdnde bre i t ,  Pig- 
mentzone deutlieb, 
breit 

l~inde 1--2 ram, Pig- 
mentzone deutlieh; 
Mark relativ reieh]. 

ginde sehmal, Pig- 
mentzone undeuti. 

Rinde bre i t ,  Pig- 
mentzone deutlieh: 
Mark reichlich 

Rinde sehmal, Pig- 
mentzone deutlieh 

Rinde sehr bre i t ,  
4 - -5  ram, Pig- 
mentzone breit 

gering 

gering 

sehr re ichl ich 

sehr re ichl ieh 

gering 

gering 

sehr reieh]ieh 

sehr re ichl ich 

gering 

sehr re ichl ieh  

reichl ich 

gering 

sehr re ichl ich 

mfil3ig 

sehr re iehl ieh  

Haut stark pi E 
mentiert. Her~ 
gewieht: 230 
Maalgel d. Axil 
larha~re. 

Mikr. Tuberkel i: 
der Pdnde. Hy 
perpigm~ntie- 
rung an Hand 
riicken, Bmst 
Hals. Herzgew. 
220 g. 



chemischen Affinit~t im histotogischen Schnitt nachzuweisen, so seien uns bier 

einige technische Bemerkungen gestattet. 

Die Methode bemht auf der Tatsache, daft die Silbersalze dm'ch die Harnsiiure chemisch 
gebunden werden. Die Chloride, die als silberbindende Substanzen bier nochin Betracht kamen, 
werden durch eine AmmoniaklSsung ausgelSst. Nun wird das dutch die Hamsiiure gebundene 
Silber mit~els eines photographischen Entwicklers reduziert und die so entstandenen reduzierten 
schwarzen SilberkSmehen zeigen uns genau den Ort und dieMenge der im Schnitte vorhandenen 
Hams~ure. Schmorl bemerkt, da~ ihm die Methode keine guten Resultate eJ'geben hat. Dem- 
gegeniiber miissen wir betonen, da~ sigh die Methode uns sehr gu~ bew~hrte. Wir verfuhren genau 
nach der Originalvorschrift, blol~ achteten wit ganz besonders auf ein gl'tindliches Auswasehen 
des nicht_chemiseh gebundenen Silbers. Dieses erreiehten wir dutch 24stfindiges Wiissem ~ter 
Schnitte in h~ufig gewechseltem destillierten Wasser. Damit sieh nicht viel ungebundenes Silber 
auf die Schnitte ablagere, mtissen die Objekttriiger bei der Si]berung und beim Wasehen ani die 
Kante gestellt werden. Km'z zusammengefal~t fiihrten wit also die Methode wie folg~ aus: Fixfen ng 
in Mcohol. absol, oder Carnoy-Gemiseh, Einbettung in Paraffin; Entparaffinieren in XyGI, 
Abspiilen in Alkohol und Wasser, Einlegen in eine ]proz. AmmoniaklSsung auf eine halbe Stunde, 
kurzes Abspiilen in destilliertem Wasser; Einlegen in eine lpromil]. SilbernitratlSsung anf 24 Stun- 
den im Dunkeln; Einlegen in destilliertes Wasser auf 24 Stunden, welches 10 12real gewechsdt 
werden sell; Einlegen in einen photographischen Entwickler (Methel-Hydrochinon 9der Brenz- 
kateehin) auf 10--15 Minu~en, griindliches Answaschen, Fgrben. Die 8ilberbehandtung und das 
Auswasehen des nieht chemiseh gebundenen $ilbers mul~ unbedingt unter vS]ligem Liehtabsehlufi 
gesehehen. Die F~rbung .kann auch mit wgsserigen FarblSsungen geschehen, da das reduzierte 
Silber durch diese]ben nieht gel5st wird. Wit f~rbten mit Pikrokarmin, da neben Rot und Ge]b 
die schwarzen KSrnehmgen im Kern sowie im Protoplasma "am deutliehsten hervortreten. Bei 
dieser Ausfiikrung erhidten wir absotut sichere und klare Ergebnisse. 

Bei der Behandlung der Nebennieren nach dieser Methode ergab sich nun 
folgendes Resultat: Wiihrend sich das Pigment dutch das Silber nur etwas b~aunte, 
z e i g t e n  die s y m p a t h i s e h e n  G a n g l i e i i z e l l e n  des M a r k e s  in i h r e m  

P r o t 0 P l a s m a  k o n s t a n t  e ine m e h r  ode r  m i n d e r  r e i e h l i c h e  S i l b e r -  
k S r n e l u n g .  Anl~er den Kernen, die ja Purinbasen enthalten, zeigten sonst weder 
in der RiMe noch im Mark andere Zellen diese KSrnehen. 

In Fig. 1, Tar. I, geben wit eine Abbildung aus dam Marke einer 5[ebenniere, 
we dieses Verhalten Mar zii sehen ist. Das Bild zeigt bei GI. die mit SilberkSrnchen 

beladenen Ganglienzellen. Dies zeigt aueh das mittlere Mall ihres Silbergehaltes. 
Stellen- bzw. fallweise ~anden wit abet auch einen ganz besenderen Reichtum 
derselben, so dal~ die Ganglienzellen dureh die KSrnchen wie iiberladen erschie- 

lien. gTber die Mengenverhaltnisse dieser SilberkSmchen in den Ganglienzellen, 
in bezug auf d i e  verschied_enen Krankheiten konnten wir uns kein sicheres 
Urteil bilden, da die Ganglienzelten nieht in allen Sehnitten vorhanden sin& 
und so h~tte dazu in jedem Falle die ganze • in Serienschnitte zerlegt 
warden miissen. Hervorzuhebenist aber, dal~ wit es hier schdiibar m i t  e iner  
s p e z i f i s c h e n  E i g e n s c h a f t  der s y m p a t h i s e h e i i  Gar~gl ienze l len  des ~ 
e h r o m a f f i n e n  Gewebes  zu t u n  h ~ b e n .  Wie wit uns an:Koiitrollunter- 
suchungen genau iiberzeugen konnten, enthalten die Ganglienzellen des Zentral- 
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nervensystems sowie die der nicht chromaffinen sympathisehen Ganglien diese 
Silber- bzw. HarnsaurekSrnchen nicht, wahrend die Ganglienzellen der ehromaf- 
finen Gewebe sie konstant aulweisen. 

Da das Nebennierenpigment lipochrom ist, so ist es mSglich, dal~ die 
Bindung resp. Reduktion des Silbers dureh die Fettkomponente gest6rt wird. 
Wit versuchten daher vor der Silberbehandlung das Pigment mittelst Reduk- 
tionsmittel zu zerstSren. 

Als Reduktionsmittel benutzten wit Pyrogalluss~ure trod Natriumbisulfit, welch letzteres 
Mittel auch ia der Chemie als entfSrbendes Reduktionsmittel vielfach Ar~wendung finder. Es 
warden in Alkohol fixierte dfinne Nebennierenseheiben au~ ein bis zwei Tage in verdiinnte Pyro- 
galluss~arelSsung getan, w0bei sie an der Oberfli~che diffus gebr~unt warden, dann in Paraffin 
eingebettet und die Schnitte nach der angegebenen Methode behandelt. Oder es warden die ent- 
para~finierten Schnltte in eine 5proz. Natriumbisulfitl6sung gelegt trod auf 24 Stunden oder liinger 
(bis die yore Pigment bedingte F~rbung verschwand) in den Thermostat bei 37 o gesteilt. Auch 
warden beide Methoden kombiniert. 

Bei allen diesen Reduktionsmethoden ergab sich, da~ nunmehr das Proto- 
plasma der Rindenzellen auch einen ganz besonderen Reichtum an schwarzen 
SilberkSrnehen aufwies, und zwar besonders in der Pigmentzone. 

Entsprechend der makroskopisehen Beobaehtung ergab sich aber hier auch 
bei einer mikroskopischen Untersuehung ein eindeutiges quantitatives Verhfiltnis 
zwisehen dem so da~'gestellten Harns~uregehalt der Rindenzellen und der Eigenart 
der Erkrankung. Dieses Verh~ltnis geht aus unserer Tabelle deutlich hervor und 
besteht darin, dal~ der H a r n s i i u r e g e h a l t  der R indenze l l en  bei Nephr i -  
t i den  u n d b e i m A d d i s o n  e i n g e g e n t i b e r  den a n d e r n F a l l e n b e d e u t e n d  
e rhSh te r  ist .  Als bemerkenswert w~re der Fall 19 besonders hervorzuheben. 
Dies wal" ein Fall eines ausgespr0ehenen Status thymieus, mit einer hochgradigen 
Thymushypertrophie, in we]ehem das Nebennierengewicht ein gar~z besonders ge. 
ringes, der Karnsauregehalt der Rindenzellen aber ein ganz auffallend reicher wal". 
Leider fehlten uns mehrere hhnliche Fiille, am beurteilen zu kSnnen, ob dieses 
Verhalten ein rogelm~iges ist. 

In Fig. 2, Tar. I, gebe~l wir das Bild aus einem Tell der Rinde yon Fall 30 
(Sehrumpfniere, Uramie), wo, ahnlieh wie bei den andern Fallen yon Sehrumpf- 
nieren und Addison, der Karns~nregehalt der Zellen naeh der oben beschriebenen 
Reduktion nfittels Pyrogallussaure und 5Tatriumbisulfit dargestellt, ein ganz beson- 
ders reiehlicher ist. 

Es ware bier nun noch die Frage zu beantworten, ob es sieh bei diesen K(irnchen 
wirklieh um Harnsaure handelt. Die Methode ist naeh den Angaben der Autoren 
fiir Purinbasen spezifiseh. Wir glauben, dal~ die Tatsaehen, da6 es Kiirnehen sind, 
die bei Zust~nden, in welchen eine Ansammlung der Harnsaure im Organismus 
stattfindet, vermehrt sind, alkoholunlSslich, silberbindend und i~~ Ammoniak 
nieht ltisbar sind, die Annahme, da6 es sich tatsitehlich um ttarnsanre oder 



Derivate derselben handelt, auch ohne eine genanere chemische Analyse recht 
gut stiitzen. 

Die Vermehrung des Pigments bei der kompensatorisehen Hypertrophie der 
Rinde nnd die funktionelle Bedeutung derselben geht aus diesen Beobachtungen 
auch deutlieh horror. Die Rinde hypertrophiert, weil sie durch die im Blute ver- 
mehrte Harnsaure eine grSBere Arbeit zn verrichten hat. Das Pigment vermehrt 
sich, weit diese Arbeit in der Bindung und Oxydation der Harns/iure besteht und 
d~s Pigment eben dieses Oxydationsprodukt der Karnsaure darstellt. Dureh die 
Umarbeitung des vermehrten Pigmentes zu Adrenalin finder eine vermehrte Adre~ 
nalinproduktion statt, wie sie bei den 5~ierenstSrungen beobachtet wird. Finder eine 
StSrung dieser Umarbeitung im l~arke start, wie dies beim Addison der Fall ist, 
so h/~uft sich in der Rindensubstanz die I-Iarnsaure bzw. ihr Oxydationsprodukt: 
das Pigment, eben[alls an, und es entsteht ebenfalls eine Arbeitshypertrophie der 
Rinde, wie dies sehon yon mehreren Autoren beschrieben und auch dutch unsere 
F/ille bekraftigt wird. Nun ist aber be ider  verminderten Adrenalinproduktion 
aueh eine verminderte Harnsi~ureausseheidnng, also eine Vermehrung derselben 
im Organismus zu konstatieren, und wit wissen, dab die Harnsi~ure sieh zum grol~en 
Toil in den Zellen der Kaut ablagert. Wenn daher das Pigment der Haut ebenso, 
wie das der I~ebennierenrinde ein Oxydationsprodukt der Harnsiiure darstellt, 
so ware dadurch aueh die vermehrte ttautpigmentierung beim Addison erkli~rt. 
Wir gingen daher an die Priifung dieser Frage mit Hilfe der experimentellen Pig- 
mentationsversuche yon l~ei rowsky.  

l~e i rowsky konnte nachweisen, dal] yon Leichenmaterial gewonnene Haut 
alas Phanomen der iibermaSigen Pigmentbildung beim Stehen in odor tiber Wasser 
in 560 Wiirme nut beim Addison zeigt, dagegen an der Haut yon an andern Krank- 
heiten ve~storbenen Leiehen nicht eintritt. Daraus schlo]] er, ,,dal~ in der Haut des 
Addisonkranken Propigmente in grol~en Mengen vorhanden~ sein mt~ssen, und es 
bedarf alsdann nur der Oxydation, um auf diesem Wege eine Hyperpigmentierung 
hervorzurufen". 

Ist unsero Auffassung richtig und ist die Harnsaure die Vorstufe des Pigments, 
so mu~ das Phanomen der iibermi~l]igen Pigmentbildnng bei dem Verfahren naeh 
Mei rowsky auger beim Addison in Fallen yon hoehgradigen I~ierenstSrungen, 
wo also eine Vermehrung der Harnsaure in der Haat vorhanden ist, auch statt- 
finden. DaB dies tatsachlich der Fall ist, erwiesen uns aufs klarste folgende Ver- 
suche: 

Wit nahmen kleine tIautsttickchen yon Leicheri 24--48 Stunden naeh dem 
Tode yon Fallen schwerer Nephritis und Uramie und yon solchen, die weder kliniseh 
noch anatomisch irgendwelche NierenstSrungen aufwiesen; fixierten dieselben in 
Alkohol und stellten sie dann einfach in einem Flasehchen mit destilliertem Wasser 
in den Thermostat bei 56--60 ~ auf 3 Tage. Das Resultat war ganz eindeutig: 
w a h r e n d  sich die H a u t s t i i c k e  yon den Fa l l en  mi t  N i e r e n s t S r u n g e n  
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moist  schon am ers ten  Tage deu t l i ch  b raun  fi~rbten und  diese Braun-  
f i irbung his zum 3. Tage immer  i n t ens ive r  wurde,  ze igten die Kon-  
t ro l l s t t i ckchen  i ibe rhaupt  keine F a r b e n v e r ~ n d e r u n g  w~hrend der  
ganzen  Prozedur .  

Wenn diese Versuehe unsere Annahme vOllig bestiitigten, so lieferten die histo- 
logisehen Untersuchungen einen weiteren Beweis ftir dieselbe. 

Wit untersuehten vor allem Sehnitte yon den I-Iautstiicken, bevor ~4r sie dem 
Meirowskyschen Verfahren aussetzten, indem wit dieselben naeh einer einfachen 
Kernfi~rbung in Glyzerin einlegten, um uns tiber die Menge und Loka]isation des 
schon vor der Behandlung vorhandenen Pigmontes zu orientieren. Ein Untersehied 
im Pigmentgehalt war unter diesen Verh~ltnissen nicht bemerkbar; die ttautsehnitte 
yon Nephritikern zeigten ebenso wie die der Kontrol]stiicke etwas Pigment in den 
Basalzellen und vereinzelte pigmentbeladene Bindegowebszellen des Korium. Um 
so auffallendor war der Unterschied, wie das zu erwarten war, bei dot Behandlung 
dot Schnitte naeh der Courmontschen Methode. Wi~hrend in der Haut der 
5[ephritiker die Ze]len der Epidermis in allen Schichten, besonders aber in der 
Basalsehicht, reiehlich mit SilberkSrnehen beladen waren, zeigten die Schnitt~ 
aus der Haut der Kontrollfi~lle nut in der Basalschicht diese SilberkSrnehen. Dieses 
Verhalten ist wichtig zum Beweise,  dal~ du tch  dieses Ver fah ren  n i e h t  
das f e r t ige  P i g m e n t  gefi i rbt  wird,  sondern  nu t  die t tarnsi~ure, denn 
die Menge des Pigmentes zeigte ja in der Voruntersuehung keinen Untersehied. 
Fig. 3, Tar. 1:, stellt ein Bild aus der Haut eines ~ephritikors dar~ naeh der Co ur- 
montsehen Methode behandelt. In dorselben sind die oben beschriebenen Verhi~lt- 
nisse klar zu sehen. Bei E sind die mit Silberk6rnchen beladonen Epidermiszellen 
allot Schiehten und bei K die Koriumzellen zu sehen. ~'un wurden Schnitte ans 
den Hautsttiekchen gemaeht, we]che nach dora Verfahreu yon Meirowsky 3 Tage 
im Thermostat standen. Wahrend die Kontroi]stticke~ die auch makroskopiseh 
keine s ihrer Farbe zeigten, nur in dor Basa]sehieht etwas vermehrtes 
Pigment aufwiesen, also dort, wo naeh der Silberbehandlung auch die Harnsaure- 
kSrnehen auftraten, zeigten die Schnitte ai~s den ttau~sttickchen mit schwerer ~u 
phritis tiberall das Pigment doff, wo sic vor der Behandlung im Thermostat die 
KarnsiinrekSrnchen aufwieson, also in allen Sehiehten der Epider~nis und in zahl- 
reichen Bindegowebszellen des Koritlm. In Fig. 4, Ta~. ], soll dieses Verhalten 
dargestellt werden. Diese]be ist aus einem Schnitte yon demselben Falle wie Fig. 3, 
abet nach der Behandlung im Thermostat mit Karmin ge~i~rbt. Wit sehen, das 
Bild zeigt dieselben Verhiiltnisse wie das in Fig. 3, Tar. I, nut mit dora Unter- 
schiede, dale, wo dort Harnsi~urekUrnchen zu sehen sind, bier naeh der Oxydation 
im Thermostat natttrliehes Pigment auftritt. Bei E ist das Pigment in allen $chich- 
~en der Epidermis und bei K in den Bindegewebszellen des Korium zu sehen. 

Es k(innte nun der Einwand gemaeht werden, dal~ nach dot Courmontschen 
Silbermethode aul~er der Harns~ure aueh die Propigmente dargestellt werden, wie 
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das bei andern Silbermethoden bekanntlich auch der Fall ist. Dal~ dieses Pro- 
pigment abet eben die Harnsaure ist, daftir spricht die Tatsache, dal] sie bei hoch- 
gradigen Nierensti~rungen vermehrt sind, und zwar in dem Mal~e der Funktions- 
untiichtigkeit der Nieren und am reichlichsten dort vorhanden sind, wo die Harn- 
saure am reichliehsten ist. Wenn wir nnn noch dazu nehmen, da~i diese Propigmente 
die charakteristischen ehemischen Eigenschaften mit der Harnsiiure gemein haben, 
so kiinnen wit daraus schliel]en, dal] die Propigmente nichts weiter ats Harnsaure 
oder D erivate derselben darstellen und wit durch ihre Oxydation Pigment 
erhalten. 

Wir glauben daher, dal~ ~ir aus den obigen Versuchen mit Sieherhei~ schliel]en 
kSnnen, dal~ das P igmen t  c[er menschl ichen Haut  und der Nebennieren 
ein D e r i v a t  der Harnsaure  dars te l l t .  

Es geht aus diesen Versuchen aueh klar hereof, dal~ es sieh bei der Mutter- 
substanz des Pigments nieht um Zer[allsprodukte der Epidermis handelt, da es 
nicht erkliir]ich ware, warum dieselben bei Nephritiden stark vermehrt sind, und 
es mull auch gegentiber der Meirowskyschen Annahme nieht angenommen 
werden, dal~ diese Abbauprodukte der Epidermis in der Haut der Addisonkranken 
oxydiert werden, bevor sie noch dureh den Lymphstrom eliminiert werden. Aueh 
ist die Adrenalinmenge, die yon der Nebenniere produziert wird, eine relativ allzu 
geringe, um eine ausreiehende Erklarnng dafiir zu geben, dal~ dutch die fortbleibende 
Umarbeitung der Zerfallsprodukte der Epidermis sieh dieselben in so hohem Mal~e 
anhaufen. Dagegen ist die Ansammlnng der ttarnsaure beim Addison eine nach- 
gewiesene Tatsaehe; und weiterhin ist das Propigment ein Produkt des Kernes, 
und wir wissen, da~ der Gehalt an Purinbasen fiic die Kerne eharakteristisch ist. 

Diese Tatsaehen, die mit unseren Untersuehnngen in vollem Einklang stehen, 
erseheinen uns flit die Annahme beweisend, dal~ die I - iyperpigment ierung 
beim Addison dureh eine Ansammlung  der Harnsaure  ix der Hau t  
bedingt  wird, welehe Ansammlung  ihren Grund in der ve rminde r t en  
Adrena l i np roduk t ion  hat ,  die eine Verminderung  der Harns~ure-  
ausscheidung nach sieh zieht. 

Aus dem Vorangehenden geht also hervor, dal~ bei der Ansammlung der ttarn- 
saure im Organismus dieselbe bzw. ihr Oxydationsprodukt in der Nebenniere eben- 
falls vermehrt ist; da~ diese u mit einer kompensatorischen FIypel- 
trophie der Rinde einhergeht und. ~a]ls die Adrenalinprodukfion nieht gest~rt wird 
yon einer Mehrprodnktion des Adrena]ins nnd oft einer H~-pertrophie der Mark- 
substanz begleitet ~4rd. Ist abet die Adrenalinproduktion gestSrt, wie dieses beim 
Addison der Fall ist, so findet eine Ansammlung der ttarnsaure bzw. ihres Oxyda- 
tionsproduktes in der Nebenniere und in der Haut statt, zumeist eben~alls yon 
einer Hypertrophie des Interrenalsystems begleitet. Aus diesen Zusammenhangen 
erscheint uns der Sehlul] berechtigt, daft die Nebennier'en das Adrenal in  
dutch  Verarbe i tung  der in der Rinde oxydier ten  und zu P igmen t  
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gebi lde ten  Harnsi~ure aufbauen.  Dieses geschieht wahrscheinlich durch 
eine fortgesetzte Reduktion und Zerstiirung des Pigments und neuerlicher 
Synthese, wobei zura Aufbau des Adrenalins die in der Ha~'nsaure vorhandenen 
NH-Gruppen  benutzt werden. Wenn wit diesen Proze~ der ZerstSrung und 
des Aufbaus aueh chemiseh nicht verfolgen kSnnen, so ist doch die obige An- 
nahrae biologisch and anatoraisch gleich gut gesttitzt. 

Als bedeutungsvoll erseheint uns hier die Tatsaehe, da~ ein physiologisches 
Abbauprodukt: die Harnsi~are, welches toxische Eigenschaften besil;zt and dureh 
die 5~ie~en ausgeschieden wird, in der Nebenniere zu einera Horraon: dera Adrenalin, 
uragebaut wird, das seinerseits die Eigenschaft hat, die AnsscheidLlng dieses Abbau- 
produktes und wahrscheinlieh auch den Abbau der Purinbasen zu fSrdern. 

In dieser Tatsache erblicken wir einen regula tor i schen  Prozel~, der viel- 
leicht in der Lehre der inneren Sekretion nicht ohne Analogien dastehen dtirfte. 
Die Niere besitzt nach unseren bisherigen Kenntnissen keine funktionsinnervierende 
5Terven, and ihre Fankiion hiing~ yon physikalisehen Bedingungen des Xreis- 
laufes: der Geschv~indigkeiS des Blutstroraes and tier HiShe des Blutdruckes, ab. 
Es ist aber auch aus experiraentellen Untersuchungen bekanrit; dal~ gegentiber tier 
drucksteigernden Wirkung des Adrenalins die Nierengefiil~e am empfindliehsten 
sind, d. h. dieselben reagieren schon auf Adrenalindosen, auf welche andere Gefal~- 
gebiete noohkeine Reaktion zeigen. Je gr51~er nun die Menge der im Blute  
z i rku l ie renden  harnf i ih igen Abbaup rodak t e  ist ,  urn so raehr Adrena-  
lin wird gebi lde t  und dutch  dasselbe der  A b b a u  tier P u r i n b a s e n  
u n d  die Ausscheidung der e n d o g e n e n  Harns~ure  befSrdert .  Die 
5~ebenniere funktioniert also unter physiologischen Verhiiltnissen wie ein Mano- 
raeterventil der 5Tieren und verhindert die Ansararalung der toxischen Harnsaure 
ira Organismus, wodureh sie den Organisraus sozusagen yon einer Uri~mie rettet. 
In dieser Funktion der Nebennieren erblicken wit die der Rindensubstanz zuge- 
schriebene en~gif tende Funkt ion .  

Findet nun eine priraiire StSrung der Nierenfunktion start, so haben die 
Nebennieren dureh die angesamraelte Harnsgure im Blur eine grSl~ere Arbeit zu 
verriehten, sie binden im Interrenalsystera raehr Harnsiiure and p~:oduzieren aus 
ihr raehr Adrenalin; es entsteht eine funktionelleittypertrophie der Rinde, mit 
einer Vermehrung der in den Rindenzellen enthaltenen Harnsgure und eventuell 
eine korapensatorische Hypertrophie des Markes (Goldzieher, Schur and Wie- 
s el) rait einer erhShten Adrenalinproduktion, welehe dann die Aasscheidung der 
Harnsgure dutch die Nieren gtinstig beeinflu.l~t. Die giinstige Wirkung des Adrena- 
fins bei Nephritiden wurde aueh schon therapeutisch ausgenutzt, s~J yon Moln~r, 
der bei Scharlachnephritiden eine Zunahme der Diurese und ein Abnehmen der 
Hi~raatra'ie and Alburainurie dureh Adrenalin beobachtete, weiterhin yon Gais- 
b6ek, der durch Adrenalin sogar die sehon auftretenden ur~mischen Syraptorae 
gtinstig beeinflussen konnte. 
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Liegt dagegen die primiire StSrung in der 57ebenniere, wird die Umarbeitung 
der angesammelten Itarnsiiure zu Adrenalin gestSrt, so finder eine Ansammlung 
derselben start, da ihre Ausscheidung dutch die 5Tieren wegen Mangels an Adrenalin 
im Blute nieht befSrdert wird, sie vermehrt sich im Blute, in der Haut und in der 
~ebenniereminde, falls letztere dutch grobanatomische Li~sion~n nicht Zerstiirt ist. 
Da abet die Harnsi~ure die Mutters•bstanz des Pigments darstellt, sowie auch 
to~sche Eigenschaften hat, entstehen Intoxikationserseheinungen, Hyperpigmenta- 
tion, verminderte ttarnsiiureaasseheidung nsw. ; wir haben das Bild des Morbus 
Addisoni. Die beobachteten ttypertrophien des Interrenalsystems beim Morbus 
Addisoni sind somit auch einfach dutch die funktione]le ttypertrophie der- 
selben erk]~rlieh. 

Dutch diese Auffassung seheinen uns aueh die Gegensatze der Theorien fiber 
den M. Addisoni gel6st zu seth. D~ese Theorien der Pathogenese der Addison- 
sehen Xrankheit legten einesteils dem sympathisehenSYrvensystem, andernteils 
dem chromaffinen System eine Bedeutung zu. Besonders hatte Wiesel die Am- 
sieht, da~ der M. Addisoni dutch eine ttypoplasie des ehromaffinen Systems bedingt 
set, dutch anatomische Untersuehnngen gestiitzt. Doeh zeigte es sieh (v. Hanse- 
mann,  Xarakascheff ,  Bit torf) ,  dal~ die Wieselsche Theorie auch nicht ge- 
eignet ist, den ~[. Addisoni in jedem Falle einheitlieh zu erk]i~ren, da hiinfig eine 
Hypoplasie des chromaffinen Systems beobaehtet wurde, ohne ein Anftreten des 
M. Addisoni sowie auch die Erkranknng der Rindensubstanz allein zu einem 
Addison fiihren kann. 

Alle diese gegenteiligen Beobachtungen finden abet ibre befriedigende Er- 
kliirung in der yon uns auseinandergesetzten Auffassung. Es kann eine Hypoplasie 
oder eine andersartige anatomische StSrung des ehromaffinen Systems die natur- 
gemi~i~e Fo]ge haben, daI~ diein der Rinde gebundene und zu 1)igment umgearbei- 
fete Harnsaure nieht zu Adrenalin umgebant werden kann, wodurch es zur An- 
sammlung der ttarnsiiure in der oben beschriebenen Weise und zum Addison 
kommen kann. Auch die nerviise Theorie scheint abet ihre Bereehtigung zu haben. 
Wie aus den Versuchen yon Biedl,  Dreyer,  Tseheboksaroff  and Asher 
hervorgeht, ist der Splanehnikus der sekretorisehe 1Nerv der 57ebennieren, es 
wurden sogar nach Splanehnikusdurehsehneidung aueh anatomisehe Verhnde- 
rungen am Mark gefnnden. Wenn nnn das sympathisehe 5[ervensystem bzw. 
der Splanehnikus in seiner Tiitigkeit in dem Mal]e gehemmt wird, dal~ die 
Fnnktion der Marksubstanz nicht mehr ansreicht, die in der Rinde gebundene 
Harnsiiure umzuarbeiten, so kann das ebenfalls zu einem Addison ftihren. Ist aber 
nut die Rindensubstanz gesehi~digt, so kann das zur Folge haben, dal~ die Mark- 
substanz die gentigende )/[enge Harnsiinre gar nicht znr A~ffarbeitung und 
Adrenalinbildung erhglt, wenn die freigebliebenen Teile des Interrenalsystems 
dutch eine kompensatorisehe ttypertrophie dieses nieht besorgen. 

Naeh unserer A~ffassung glauben wit, dal~ der M. Addisoni  durch eine 



14 

St~rung der ~ 'ebennierensys teme bedingt  ist ,  die darin bes teh t ,  
da~ die Harnsaure  in der Rinde n ich t  in aus re ichendem Mal~e ge- 
bunden  oder im Mark n ieh t  in aus re iehendem Mal~e umgearbe i t e t  
werden kann,  wodureh es zur StSrung der Adrena l i np roduk t ion  und 
dadurch  zur Anh~ufung der Harnsaure  im Organismns kommt .  

Zum Sehlusse wollea wir noeh den Zusammenhang des Status thymicus mit 
dem Addison erw~hnen; auf das Zusammentreffen dieser beiden Krankheiten 
wurde sehou oft hingewiesen. In der einen Beobaehtung in unserem Falle 19, wo 
eine ausgesproc, hene Itypertrophie der Thymus vorhanden war, zeigte die Neben- 
niere dureh ihren hoehgradigen Harns~uregehalt der Rindenzellen ein auffallendes 
Verhalten. Es seheint, da~ dutch die Thymushypertrophie die Umarbeitung zu 
Adrenalin gehemmt wurde, was in der h3~sammlnng tier Itarns~ure in den Rinden- 
zellen ihren histologiseh naehweisbaren Ausdruek fund. Liel~e sieh diese Beob- 
aehtung best~tigen, so h~tten wit fiir diesen Zusammenhang aueh eine Erkl~rung 
und kSnnten denselben stets nach der yon uns angegebenea Redaktion u~d dem 
Courmontschen Silberverfahren mikroskopisch kontrollieren. 

Zusammenfassung:  Bei Vermehrung der Harns~ure im Organismus finder 
eine erhShte Adrenalinproduktion start, dagegon ist bei verminderter oder sistieren- 
der Adreualinproduktion eine ttarns~urevermehrung im Organismus zu konsta- 
tieren. 

Bei NierenstSrungen hSheren Grades und beim ~orbus Addisonii, also bei 
Zust~tnden, die =,nit einer ttarnsgureansammlung im Organislmls einhergehen, 
findet eine kompensatorisehe ttypertrophie des Interrenalsystems start. 

Die Vermehrung der Harnsgure wird yon einer Vermehrung des Nebennieren- 
pigments begleitet, aus welehem durch Reduktion mikroehemiseh Harnsgure nach- 
zuweisen ist. Diese Reduktion finder auch physiologisch start, und das reduzierte 
Pigment ist demgemal~ in den Ganglienzellen des ehromaffinen Gewebes als Harn- 
sgure naehweisbar. 

Die vermehrte Karns~ure ist au~h in der Haut naehzuweisen und dureh Oxyda- 
tion nach Meir o Wsky in Pigment iiberfiihrbar. Demgem~l] entsteht bei Nephri- 
tiden und beim M. Addisonii im Gegensatze zu den andern F~llen in der Haut der 
Leiehen eine reiehliehe kSrnige Pigmentierung dort, wo die Harnsgure vorhan- 
den war. 

Das Pigment der mensehliehen I~aut und der Nebennieren ist also ein Derivat 
der Harns-~ure. 

Aus diesen" Tatsaehen folgt, dal~ die Nebennierenrinde die Harnsgure binder 
und die Marksubstanz sie zu A&enalin umbaut. Da das A&enalin die Harn- 
saureausseheidullg befSrdert, so stellt die ~ebenniere einen regulatorischen Appafat 
dar, indem sie um so mehr Adrenalin produziert, je mehr Karns~,ure im Blnte 
zirkuliert, und verhindert somit die Ansammlung der toxisehen Harnsgure im Or- 
ganismus. Darin besteht die entgiftende Funktion der Nebennieren. 
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Dm'ch die Vermehrung  der Harnsi~ure be i  Funk t ionss tSrungen  der Nieren ent-  

s teh t  die kompensa tor i sche  H~per t roph ie  der Rinde  und  eventuel l  der Marksub-  

s tanz,  mi t  einer erhShten Adrena l inprodukt ion .  

Liegt  dagegen die primfi~e Sti~rung in der Nebenniere,  sei es du tch  eine H y p o -  

plasie  des chromalf inen Sys tems ( W i e s e l )  oder du tch  eine StSrung im sekre tor i -  

sehen 5~erven (Sp lanehn ikus )  oder in der Rinde,  so en t s teh t  eine Ansammlung  

der Harnsi~ure im Organismus,  die zu In toxika t ionserseheinungen,  zur H y p e r -  

p igment ie rung  in der H a u t  und  sehlie~lieh zum A d d i s o n  fiihren kann.  

E r k l i t r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  T a r .  I .  

Fig. 1. Aus der ~[arksubstanz einer Nebenniere. Behandelt nach Courmont,  gef~rbt mit 
Pikrokarmin; bei Gl sympathische Ganglienzellen mit Harnsfim-ekSrnchen gefiillt. 

Fig. 2. Nebennierenrinde, Behandlung wie Fig. 1~ naeh vorangegangener Reduktlon mittels 
Pyrogallussi~m'e und Natriumbisulfit. 

Fig.  3. Hattt eines Nephdtikers, dieselbe Behandlung wie Fig. 1, E Epidermiszellen, K Korium- 
zellen mit Harns~ure beladen. 

Fig.  4. Haut aus dem F a]le wie in Fig. 3, behandelt nach ~ e i r o w s k y ,  g e f ~ t  mit saurem 
Karmin, E Epidermiszellen mit nattirlichem Pigment beladen, K Koriumzellen. 
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