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Die gegenwirtige Arbeit erginzt meine Forschungen iiber die Wir-
kung des Thyreokrins und Pituikrins auf die Hoden und das Wachs-
tum der weiBen Ratten, die im Anat. Anz. 1928 (Uber die Wirkung der
Thyreokrinfiitterung auf die Hoden der weiBlen Ratten) und im Vir-
chows Arch. 1929 (Die Wirkung des Pituykrins auf die Hoden und das
Wachstum der weiBlen Ratten) versffentlicht wurden.

Nach der Meinung der meisten Gelehrten (Hammet, Peritz, Bogo-
moletz) wissen wir von der Thymusdriise am wenigsten von allen anderen
endokrinen Driisen; und in der Tat sind die Angaben iiber die Wirkung
im Tierversuch bewirkter erhéhter und verminderter Thymustéitigkeit
auf den Kérper noch ziemlich unbestimmt, und solche iiber den Ein-
fluB des Thymus auf das Korperwachstum und dessen Beziehungen
zu den Geschlechtsdriisen einander geradezu widersprechend.

Nach Hammet miissen alle Versuche iiber den Thymus ausschlieB-
lich an Laboratoriumtieren ausgefiihrt werden, da er héchst empfind-
lich gegen die geringsten Schidlichkeiten ist und sie mit einer Riick-
bildung beantwortet.

Meine Versuche wurden an weiflen Ratten des histologischen In-
stituts der Universitdt Smolensk unternommen. Versuchs- und Ver-
gleichstiere waren ein- und desselben Wurfes, erhielten eine und die-
selbe Nahrung in gleicher Menge und saflen in verschiedene Kéfige ein-
gesperrt, schon lingst vor dem Auftreten der Geschlechtsreife. Das
Thymus-Hormon erhielten sie in Form eines trockenen Pulvers, welches
im Institut der experimentellen Endokrinologie in Moskau aus Kalbs-
milch hergestellt wird.
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Die Versuche wurden an weilen Rattenminnchen verschiedenen
Alters von 3 Wochen bis ganz ausgewachsenen 5—6 Monate alten an-
gestellt.

Im ganzen wurden 30 Ratten untersucht. Die hichste Fiitterungsdauer betrug
4 Monate. Die Dosierung war verschieden: kleine Gaben von 0,01 —0,08 und gréfiere:
von 0,2—0,6 tiglich. Das Pulver wurde mit Schweinefett zerreiben und in Kliimp-
chen zusammengerollt, die die Tiere sehr gern auffraBlen. Die Ratten wurden durch
Ather getstet, die Organe nach Stieve fixiert, und teils in Paraffin, teils in Celloidin
eingebettet, die Farbung geschah nach Dominici oder mit Eisenhimatoxylin
und Hosin.

Die Fitterung mit kleinen Mengen (0,01--0,08) je nach dem Alter
der Tiere hatte keinen Einflufl auf Wachstum, Gewicht und Geschlechts-
organe der Tiere; sie bestand nur in Herabsetzung des Gesamtverhaltens
der Tiere und ihrer Nervenerregbarkeit. Die Tiere waren schlaff, liefen
nicht im Kéfig hin und her, sondern safien ganze Tage unbeweglich da.
Sie frafen alles auf, was ihnen angeboten wurde, aber nicht auf einmal,
sondern allmahlich. Dieser niedergedriickte Zustand dauerte wihrend
der ganzen Fitterungszeit und verschwand rasch mit dem Aufhéren
der Thymokrindarreichung. Agafonoff beobachtete auch in der ersten
Zeit nach der Einfiihrung des Thymusextraktes herabgesetzte Erreg-
barkeit des Nervensystems, mit der Versuchsfortsetzung aber stellte
er deren Erhohung fest, was ich niemals beobachten konnte.

Die Schrifttumangaben iiber die Wirkung des Thymushormons auf
Wachstum und Gewicht der Tiere sind hochst widersprechend. Einige,
wie Sklower und Moscher, beobachteten keine Verdnderungen. Schpuge
erklart eine Wachstumshemmung bei Hiindchen durch Unterentwick-
lung des Thymus. Lindenberg schreibt dem Thymus eine wachstums-
hemmende, Pation wachstumsfordernde Wirkung auf den anwachsen-
den Kérper zu.

Alle Versuchstiere (sowohl wachsende wie ausgewachsene), die mit
groBeren Thymusmengen von 0,1—0,8 téaglich gefiittert und regelméiBig
gewogen und gemessen wurden, zeigten keine Wachstumsverénderungen
gegeniiber den Vergleichstieren. Geringe Zahlunterschiede fithre ich
auf individuelle Eigentiimlichkeiten der einzelnen Tiere zurtick. Das
Gewicht nahm sogar gegeniiber den Vergleichstieren etwas ab. Diese
Gewichtsabnahme war nicht zwar sehr auffallend, aber die Vergleichs-
tiere wogen immer einige Gramm schwerer als die Versuchsratten.
Das wird offenbar durch verdnderte Krndhrungsvorginge im ganzen
Kérper und teilweise dessen Nervensystem erklirt. Mit der Erhohung
der Thymusmengen nahm auch der schlaffe Zustand der Tiere zu und
deren Nervenerregbarkeit ab. Sie zeigten ein auffallend gleichgiiltiges
Verhalten der Umgebung gegeniiber, ihr Fell wurde matt, struppig,
sie machten den KEindruck ganz kranker Tiere. Nichtsdestoweniger
erwiesen sich die mit Thymokrin gefiitterten Ratten als weniger emp-
finglich gegen infektiose Erkrankungen als alle anderen. Man beobachtete
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auch, daB BiBwunden und Verletzungen rascher und ohne Eiterung
abheilten als bei allen anderen Ratten der Zucht. Offenbar haben dscher
und Hammet Recht, wenn sie behaupten, Thymushormon erhéhe die
Widerstandsfahigkeit des Organismus und macht ihn unempfinglicher
gegen infektivse Krankheiten und ungiinstige hygienische Lebens-
bedingungen.
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Abb. 1. Ein Kontrollhoden der dreimonatlichen Ratte. Mikr. ZeiB, Obj. 6, Oc. 10 X.

Thymokrinfiitterung mit gréBeren Mengen (von 0,1—0,8) hatte hin-
sichtlich der Wirkung auf die Geschlechtsorgane verschiedene vom Ratten-
alter abhingige Ergebnisse. Bei jungen heranwachsenden Ratten (von
3 Wochen bis 4 Monaten) trat eine Entwicklungshemmung des samen-
bildenden Hodenanteils ein. Nach Parker erscheinen die ersten Sper-
mien in der 6. Woche, Harbitt aber meint, volle Samenbildung lieBe
sich erst am 48. Lebenstag beobachten, Hammet sieht die volle Ge-
schlechtsreife bei Ratten sogar erst am 75. Lebenstag auftreten. Die
Ergebnisse sind unbestimmt genug, aber unser Versuch zeigt, da diese
Angaben nur mit Vorsicht angenommen werden diirfen, da die Zeit des
Auftretens der Spermien von der Fiitterung und Umgebungstemperatur
abhéngt.

Bei unseren Fitterungsverfahren und Haltung der Tiere treten die
ersten Spermien gewshnlich Anfang des 3. Monats auf, d. h. Ende der
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8. oder 9. Woche. Bei den mit gréBeren Thymokrinmengen gefiitterten
Ratten erschienen die ersten Spermien in der 12. Woche oder Anfang
der 13. Woche, d. h. Ende 3. Monats.

Auf dem Mikrophotogramm Nr. I und Nr. 2 sehen wir die Hoden
der zwei dreimonatigen Rattenménnchen, die des Vergleichs- und des
Versuchstiers. Wahrend bei dem Vergleichstier die Samenbildung im
vollen Gange ist, zeigt das Versuchstier noch keine Spermien, also das

Abb. 2. Ejn Experimentellhoden der dreimonatlichen Ratte. Spermiogenesehemmung.
Mikr., ZeiB, Olimmersion 1;,.

Bild einer deutlichen Entwicklungshemmung. In den gewundenen Ka-
nilchen sind an der Membrana propria Sertolizellen und zwei Spermio-
gonienarten sichtbar. Kleinere dunkelkernige Zellen und gréBere viel-
eckige dunkelkernige Zellen gehéren zu den Spermiogonien fritherer
Entstehung und grofere vieleckige dunkelkernige Zellen weisen einen
spiateren Ursprung auf. Die Zellen liegen in ziemlich regelméfBigen
Reihen. Im oberen Teil der Kanilchenlichtung ist eine Riesenzelle
sichtbar, die aus drei verschmolzenen Spermiogonien gebildet ist. Hier
und dort sieht man vereinzelte Spermatocyten. In einigen Kanilchen
ist die Lichtung fast vollig mit samenbildenden Zellen ausgefiillt,
die in regelmifiigen Reihen liegen. Viele Spermatocyten und kleine



auf die Hoden weiler Ratten und deren Wachstum. 887

Spermidenzahl sind sichtbar. Spermien sind nirgends anzutreffen.
Degenerationserscheinungen, Kernpyknosen, vakuole Protoplasmaent-
artung fehlen.

Das Bild also einer Entwicklungshemmung, aber angesichts dessen,
daB in einigen Kanilchen alle Zellarten des samenbildenden Epithels
vorhanden sind und nur die Spermien selbst fehlen, sind solche in den
nichsten Tagen zu erwarten. So ist das Bild der Thymokrinfitterung
auf die Hoden der jungen heranwachsenden Tiere. Erwachsene Ratten-
ménnchen zeigten dagegen in den ersten 3 Wochen keine Verdnde-
rungen. Aber Ende der 3., Anfang der 4. Woche erschien zwischen den

Abb. 3. Experimentellhoden einer erwachsenen Ratte; die zwel Monate, eine Woche mit
Timokrin gefiittert wurde. Starke Degeneration. Die Mikrophotographie ist getriibt, das
erklirt sich durch Transudatfliissigkeit. Mikr. Zeil, Oc. 60 x, Obj. 6.

gewundenen Kanilchen Zwischenkanélchenfliissigkeit, die die Kanalchen
voneinander trennte und bei der Fixation feinnetzig sich niederschlug.
Es gelang nicht, irgendwelche Veranderungen in den Kanilchen selbst
zu beobachten. Die Samenbildung war im vollen Gange — mit funk-
tionell normalen Spermien, und diese Ratten gaben vollstindig lebens-
fahigen Nachwuchs. Erst Ende des 2. Fiitterungsmonats beobachtete man
in den Hoden die ersten Degenerationserscheinungen, die am Beginn des
3. Monats ihren héchsten Entwicklungsgrad erreichten. Auf dem Mikro-
photogramm Nr. 3 haben wir den Hoden eines 2 Monate, 1 Woche ge-
fiitterten Rattenméinnchens. Alle gewundenen Kandlchen sind durch
die in ihnen angesammelte Fliissigkeit voneinander stark getrennt,
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in dieser sieht man das von den Kanilchen abgestoliene Zwischenge-
webe und Leydigsche Zellen liegen, beides in sehr vermebrter Menge.
In den Kanilchen selbst trifft man Degenerationserscheinungen, die
manchmal das dritte Degenerationsstadium nach der Klassifikation
von Slotopolsky und Schinz erreichen. An der Membrana propria sind
eine Reihe von Sertolizellen und kleine Mengen von Spermiogonien

Abb. 4. Abb. 3 vergréBert mit Olimmersion ¥, Mikr. ZeiB.

erhalten. Spermatocyten sind stellenweise nach dem Innern der Kanil-
chen zu abgestoBen und bilden nirgends regelméfBige Reihen. Die Ka-
nilchenlichtung ist véllig mit Transudatflissigkeit ausgefiillt, die dem
ganzen Mikrophotogramm ein tritbes Aussehen verleiht. Auf dem Mikro-
photogramm Nr. 4 sieht man eine Stelle aus dem angegebenen Préiiparat,
stark vergroBert. Das gewucherte Bindegewebe umgibt das Kanilchen,
in dem eine Reihe Sertolizellen mit hier und da eingeschlossenen Spermio-
gonien sichtbar sind.

Nach dem Aufhéren der Thymokrinfiitterung vollzieht sich die
Wiederherstellung sehr rasch, innerhalb 6—8 Tage, bei der Fortsetzung
der Fiitterung wird die normale Samenbildung im Laufe eines Monats
hergestellt.
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Es macht mir Schwierigkeit, die sich hier unwillkiirlich aufdrangende
Frage zu beantworten, ob die von mir erzeugte Wachstumshemmung
bei kleinen Ratten und die Degeneration bei Erwachsenen primdr als
Ergebnis der vermehrten Thymokrinzufubr oder sekunddr als Folge
des dadurch gestérten allgemeinen Stoffwechsels zu betrachten ist.
Schon Oskar Biddle hat nachgewiesen, dafl der Thymus bei Vogeln
fir die Regelung der Eiweil- und Salzmenge im Ei unentbehrlich ist.
Er glaubt, dies sei die urspriingliche Funktion des Thymus, die bei den
Saugetieren teilweise schwinde. Die Versuche von Gudernatsch, Abder-
halden und Romeis mit Thymusfitterung von Kaulquappen beweisen
deutlich, dafi der Thymus im friihen Alter Ernahrungsleistungen aus-
iibt — wahrscheinlich hat er solche auch im erwachsenen Organismus
behalten.

Ich mejne, wenn wir alle mit geringen und hohen Mengen erzielten
Versuchsergebnisse bei jungen und erwachsenen Tieren beriicksichtigen,
erscheint es wahrscheinlich, dal sie nicht als unmittelbare Thymus-
wirkung aufzufassen sind, sondern als Folge des durch die erhshte Thy-
muszufuhr gestérten allgemeinen Stoffwechsels. Vielleicht gelingt es,
diese Frage durch weitere Forschungen zu lésen.

Die Ergebnisse, die ich auf Grund meiner Arbeit ziehe, sind folgende.

1. Vermehrte Thymuszufuhr hat weder auf das Wachstum junger,
noch erwachsener weiller Ratten einen EinfluB.

2. Durch erhéhte Thymuszufuhr werden allgemeine Stoffwechsel-
storung, Gewichtsabnabhme, allgemeine Schlaffheit, Herabsetzung des
Nervensystems hervorgerufen.

3. Der Thymus erhoht offenbar die Widerstandsfahigkeit des Kérpers
gegen Infektionen und ungiinstige hygienische Lebensbedingungen.

4. Vermehrte Thymuszufuhr bewirkt Hemmung der Geschlechts-
reife bei jungen Ratten, die erst Ende des 3. Lebensmonats eintritt und
ruft Degeneration des samenbildenden Epithels bei erwachsenen Ratten
hervor.

Zum Schluf will ich an dieser Stelle meinem hochgeehrten Lehrer
Prof. I. 0. Michalowsky den herzlichsten Dank fiir steten Rat und Hilfe
aussprechen.
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