Uber die experimentelle akute Myokarditis durchk'.l‘hyreoidin
und Jodsalze.
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(Eingegangen am 20. April 1925.)

In den Mitteilungen iiber die pathologischen Verdnderungen des
Herzens bei Morbus Basedowi finden wir meist Angaben, daB das
Herz vergroBert ist. '

Mibius sagh: Nach dem Tode hat man gewdhnlich eine mehr oder
weniger groBBe Hypertrophie des Herzens, besonders der linken Kammer,
Sattler fand VergroBerung des Herzens (Erweiterung, bisweilen ohne,
gewdhnlich mit Hypertrophie der Wandungen), und zwar an der linken
Kammer gewdhnlich starker als an der rechten. Maiti fand in 10 Fallen
7mal das Herz vergroBert und zwar 4mal vorwiegend oder allein das
linke Herz, 3 mal beide Kammern und Vorhéfe, Pettavel fand von 6 obdu-
zierten Fallen einmal das Herz erweitert, in 4 Fallen exzentrisch, und
zwar 2mal die linke, 2mal beide Kammern. Er gibt an, daf} die Er-
weiterung und Hypertrophie die Regel ist, daB es aber auch schwere
Fille mit normalem Herzen gibt.

Simmonds findet ziemlich regelmaBig eine Erweiterung der rechten
und eine méabBigere Vergréflerung der linken Kammer.

Jedenfalls geht aus den vorliegenden Befunden nur hervor, dafi sich
verhaltnism#Big haufig bei den zur Obduktion gekommenen Fillen von
Morbus Basedowi Herzverdnderungen finden, die aber fiir den Morbus
Basedowi weder einen kennzeichnenden, noch einen stéindigen Befund
bedeuten.

Was die histologische Veréinderung des Herzens bei Morbus Base-
dowi betrifft, so finden sich verschiedene Angaben. Askanazy gibt an,
stirkere = braune Pigmentierung, fettige Degeneration, interstitielle
Myokarditis gesehen zu haben, Saitler erwihnt, da Myokarditis und -
Fettdegeneration teils allzufillige Komplikation, teils als Folgezustand
anzusehen ist. Matti fand in 8 untersuchten Fillen 6mal herdweise
Verfettung, je einmal kérnige Triitbung und segmentiren Zerfall der
Muskelfasern, Pettavel fand konstant fleckige und diffuse fettige Degene-
ration, auch in Fallen ohne sonstige Veréinderungen am Herzen und in
einem Fall auBerdem noch eine Myokardschwiele, Chrustlew fand in
7 untersuchten Iéllen Spuren einer parenchymatésen Verdnderung,
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Hezel konnte in einem Fall mit vergréBertem Herzen eine genaue
Untersuchung des Herzmuskels durchfithren, ohne am Muskel selbst
oder an den Gefiaflen Verinderungen nachgewiesen zu haben. Simmonds,
der 8 Fille untersuchte, fand nur ein einziges Mal in einem Fall mit
gleichzeitiger Synechie der Herzbeutelblitter kleine fibrose Herde -in
der Muskulatur, sonst meist nur eine ganz leichte Verfettung der Muskel-
fasern in recht beschréinkter Ausdehnung.

Diese bisher vorliegenden Befunde rechtfertigen aber durchaus
nicht die daraus gezogenen Schliisse. Es waren die gefundenen Ver-
anderungen vielfach so geringfiigig, dal wir sie eigentlich als innerhalb
des Normalen gelegen ansehen miissen, denn es wird kaum ein Herz
eines Menschen in mittleren Jahren geben, bei dem nicht solche
Verdnderungen nachgewiesen werden kénnten.

In neuerer Zeit fand Fakr in 5 untersuchten Fillen 2mal inter-
stitielle Myokarditis mit Lymphocyteninfiltration, Fibroblasten zwischen
den Muskelfasern und um die Gefifle, ferner Muskeldegeneration,
weiter fand er 2mal Lymphocyteninfiltration nebst unregelmiBig zer-
streuten Lymphocyten. Ich habe auch bei drei von mir obduzierten
Basedowherzen entziindliche Rundzellenanhiufungen, die von den
gleichzeitig gefunden Lymphocytenanhiufungen zu unterscheiden
waren, bewiesen in Tokioer med. Zeitschr. 1923).

Da die Basedowsche Krankheit hauptsichlich aus Verinderungen
der Schilddriisenfunktion hervorzugehen scheint und da die Schild-
driise ein Stapelplatz fiir Jod ist, so wurde die Frage aufgestellt— ob
nicht diese interstitielle Myokarditis bei dieser Krankheit mit Jodstoff-
wechsel in niherem Zusammenhang steht,

Fiitterungsversuche von Ratten mit Thyreoidin.

Die erste Gruppe des Versuchstieres bestand aus sechs je 50 g wie-
genden Ratten, denen 0,03 Thyreoidin (Park Davis) tdglich per os
gegeben wurden.

Einige von den Ratten gingen in 10—12 Tagen zugrunde. Bei der
Sektion fand man in den Lungen leichte Stauung, Herz als ganzes ctwas
vergroffert, an der Seitenwand des linken Vorhofes und der linken
Kammer findet sich eine Vorwélbung von grauer und weiBlicher Farbe,
Untersucht man diesen Teil mikroskopisch, so findet sich im Myokard
des lateralen Teils des linken Herzens (hiufig aber auch fast iiber das
ganze linke Herz  verbreitet) diffuse oder angehidufte Rundzellen-
infiltrationen zwischen den Muskelfasern. Die Zellen bestehen haupt-
séichlich aus polymorphkernigen Leucocyten, Mononucleiren und
Lymphocyten. Die Muskelfasern zeigen starke fettige Degeneration
oder Fragmentierung und Zerfall. Histologisch handelt es sich im
wesentlichen um eine interstitielle Myokarditis und parenchymatise
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Degeneration. Die Ratten, die am 12. Fiitterungstage nicht starben,
wurden durch Chloroform getétet. Die histologischen Befunde am
Herzen waren &hnlich, nur weniger stark.

An der 2. Gruppe von Ratten wurden die zeitlichen Verhaltmsse
untersucht, und zwar vor allem wann diese histologische Veréinderung
sichtbar wird, und es wurde gefunden, daf3 es schon am 7. Fiitterungs-
tage deutlich hervortritt. Ferner wurde festgestellt, daBl der Gipfel
der entziindlichen Veranderungen dem 12. oder 13.Tag entspricht,
und daB dann der ProzeB chronisch wird, wenn die Ratten noch die
Fiitterung iiberleben.

An der 3. Gruppe von Ratten wurde weiter die quantitativen Ver-
haltnisse des Thyreoidins aufs Herz studiert. Fiitterung mit 0,05 bis
0,08 Thyreoidin verursacht deutliche Myokarditis, gibt man aber noch
gréBere Dosis, so sterben die Ratten vor dem Entstehen der myokardi-
tischen Verdnderung. Fiitterung mit 0,025 bis 0,015 verursacht eben-
falls Myokarditis oder kleine knotige oder perivasculire Rundzellen-
infiltration.

Die Fiitterungsversuche von Meerschweinchen mit Thyreoidin.

Ca. 300 g schwere Meerschweinchen wurden téglich mit 0,05—0,1 Thyreoidin
gefiittert, und auch hier war der Befund gleich wie bei den Ratten.

Fiitterungsversuche von Kaninchen mit Thyreoidin.

Es waren meist ca. 3000 g wiegende Kaninchen, die mit 0,3—0,5 Thyremdm
gefiittert wurden. Auch hier war typische Myokarditis nachzuweisen. Das zeitliche
Verhéltnis der Thyreoidinwirkung aufs Herz ist gleich, wie bei den Ratten.

Fiitterungsversuche mit Jodkalium und Jodnatrium.

6 Ratten von ca. 50 g wurden mit 0,015, 0,025, 0,05, 0,08 und mehr
pro 50 Korpergewicht gefiittert. 0,005 entspricht etwas der Hochstgabe
fir Menschen gegen Hirnsyphilis. Jodkalium 0,005 vrursacht ver-
einzelte kleine knotige oder perivasculire Rundzelleninfiltrationen.
Durch 0,015 Jodkalium wird die myokarditische Veranderung am leich-
testen hervorgerufen, wogegen 0,08 und gréBere Dosis Jodkalium fast
niemals Myokarditis, sondern ausnahmslos Durchfall hervorgerufen.

Das zeitliche Verhaltnis der Jodkaliumwirkung ist fast wie bei Thyreoidin-
fiitterung.

Eine Anzahl Kaninchen wurden mit verschieden groBer Dosis Jodkalium
gefiittert und myokarditische Veranderung festgestellt wie bei Ratten.

Subcutane Injektion von Jodkalium.
Merkwiirdig ist, daB hohe Gaben von Jodkalium oft besser ver-
tragen wurden als mittlere und kleine. Kinkel schreibt: ,,Die Erklarung,
daB durch Anregung der Diurese die Ausscheidung der groBen Menge
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beschleunigt werde, klingt plausibel“. Man denke abér, daBl das Jod-
kalium; um diuretisch zu wirken, einmal im Blut resorbiert werden
mulB}, und das resorbierte Jodkalium miiite doch in einzelnen Geweben
verteilt seine Wirkung ausiiben. Nach meinen Versuchen verursacht
eine grofle Menge Jodkalium, per os gegeben, fast ausnahmslos Durch-
fall. Es ist deshalb denkbar, daf eine verhiltnismiaBig groBe Menge
Jodkalium als salinisches Abfiihrmittel wirkt und so einfach aus dem
Darm entfernt wird. Die mikroskopische Untersuchung 7—12 Tage
nach der subcutanen Einspritzung von Jodkalium schien geeignet,
diese Frage zu entscheiden. Hierbei fand ich bei grofler Dosis immer
Myokarditis;, so daf} die Vermutung richtig ist, daB die Diarrhée die
Resorption verhindert, falls Jodkalium per os gegeben wird.

Andererseits war zu untersuchen, ob groBe Gaben von Jodkalium
diuretische Wirkung haben. Hierzu wurden Kaninchen von ca. 3000 g
tiglich mit 1,0 Jodkalium gefiittert und die Harnmenge gemessen.
Die Harnmenge nahm gegen Erwarten auf die Halfte oder ein Drittel
ab, wahrscheinlich wegen der Appetitherabsetzung und des Durchfalls.
In den Nieren keine nennenswerte histologische Veranderung.

Nach Kunkel tritt Tachykardie bei Jodismus bei Menschen auBer-
ordentlich hiufig auf, und er sagt, dal die Bestrebungen, im Versuche
eine Beeinflussung des Herzens durch Jodkalium zu erweisen, zu keinem
Ergebnis gefiihrt haben.

Orale Darreichung von Sajodin.

Sajodin ist monojodbehensaures Kalium und wird verhiltnismifBig
gut vertragen, auch zu groBle Gaben bewirken keinen Durchfall wie
Jodkalium und wirken auch nicht tédlich wie das Thyreoidin. Bei
Ratten, Meerschweinchen und Kaninchen riefen Gaben von 0,02 bis
0,03 Sajodin pro 50 Korpergewicht myokarditische Veriinderungen
hervor, und zwar meist am rechten Herzen.

Zusammenfassunyg.

1. Wird Thyreoidin in der Menge von 0,004 bis 0,08 pro 50 g Kérper-
gewicht Ratten, Meerschweinchen oder Kaninchen per os gegeben, so
tritt am 7. Fitterungstage die erste mykcarditische Veridnderung auf,
die am 12. bis 13. Tage am stirksten wird und die sich gern an der
lateralen Wand des linken Herzens lokalisiert.

2. Ahnlich wirken Jodkalium und Jodnatrium in der Dosis von
0,005 bis 0,08 und Sajodin 0,02 bis 0,03 pro 50 g Koérpergewicht.

3. VerhaltnismaBig groBe Gaben von Jodkalium verursachen meist
keine Myokarditis, nicht weil es diuretisch wirkt, sondern wahrschein-
lich weil es Durchfall verursacht und nicht aufgesaugt wird.
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