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I. Teil. Schrifttum, Kasuistik. 
Schon vor 60 Jahren ,  also bereits 15 Jahre  nach Addisons Beschrei- 

bung  4er Symptome 4er Nebennierenerkr~nkung,  ist im Schr i f t tum 
auf geh~uftes Auf t re ten  gleichzeitiger E r k r a n k u n g  der beiden a~tf den 
Symp~thicl ls  e inwirkenden inneren  Drfisen, Schilddrfise u n d  IXTebenniere, 
yon  klinischer Seite hingewiesen worden. Risel  erw~hnt  Vorkommen 
yon  S t ruma  bei verkiisender Tuberkulose der I~ebennieren. 

1912 gruppier te  Sourdel d~e plur iglanduls  Symptomenkomplexe.  
Als 2. Gruppe ne lmt  er Addisonsche, vergesellschaftet mi t  Basedowschen 
Ersche inungen:  hi~ufig S~ruma, Glotz- u n d  Glanzaugen,  Herzerweiterung. 

1914 beriehtet t~Sssle in der Deutschen P~thologisehen Gesellsehaft fiber einen 
Fall ~on Addison mit Basedow, und zwar mit h~Lmorrh~giseh-entzfindlicher~ Ver- 
i~nderungen vorwiegend der inneren l~indenschicht, und betriichtllcher Infiltration 
der Schilddrfise. Er weist ebenfalls auf ,,h~iufigeres Vorkommen des thyreosupra- 
renMen Syndroms unter den p]urigl~ndulgren Erkrankungen" bin. In der Aus- 
spr~ehe wird yon Sternberg und Oberndor/er je ein 1~11 yon Addisonscher Erkr~nkung 
angeffihrt, bei dem sich eine deutllche Atrophie der Schilddriise mit Vermehrung 
der lymphatischen Teile in dieser f~nd, trotzdem die Nebennierenerkrankung das 
eine Mal das gesamte Organ, das andere Mal nur die Rinde betraf. 

]916 berichtet Lucksch fiber einen Fall yon Nebennierenveri~nderungen mit 
grol~en Rundzellinfiltraten (Symp~thicusbildungszellen ?), die er ffir schleichende 
Vorgange mi~ Atropbien, Nekrosen und regener~torisehen Bestrebungen - -  ~hnlich 
denen bei der Lebercirrhose - -  hi~lt, deren Sehgdliehkeit hier unbekannt ist. Dabei 
f~nden sieh gleiehe Vorggnge in der Sehilddrfise, allerdings aueh in der I-Iypophyse 
und den Hoden. 

1919 besehreibt Dubois 6 Fglle yon Morbus Addison dureh tuberkulSse Ver- 
kgsung der l~Tebennieren, bei deneI1 er in e~lichen Schilddriisen ,,sozus~gen in jedem 
Li~ppehen" Lymphzellenhaufen und Plasmazellen f~nd, was er (mit Kocher) als 
l%lge der abnormen Schilddrfisenbeanspruchnng dutch den Nebennierenausfall - -  
und eventuell Ms Ersatz verbr~uchten Schilddriisengewebes dureh lymphutisches - -  
auffaI]~, wie dies such v. Werdt hgufig da beob~chtete, wo Schilddrfisengewebe 
an Druck~rophie zugrunde geht. 
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In den letzten 10 Jahren sind noch yon B~ovh, Kie]er, Voigt F~ille yon Addison- 
scher Erkrankung besehrieben, bei doren histologischen Untersuohung die Schild- 
driisen sieh auf~allend reich an lymphatischem Gewebe zeigen und ausdriicldieh 
als ,,basedow~hnlich" erw~hnt werden. 

W~hrend an vielen dieser F~ille die Ursache der Addisonschen 
Erkrankung bekannt  ist (Tnberkulose bei den F~llen yon Risel und 
Dubois, Verkalkung der Nebennieren in Sternbergs, h~morrhagische 
Entziindung in R6ssles Fall, Lnes in Voigts Fall) wird eine ebenfalls 
grol~e Anzahl - -  vorwiegend yon Erkrankungen der Rinde - -  als reine 
Atrophie aufgefaBt. 

1926 beriehtet nun M. B. Schmidt in der Deutschen Pathologischen 
Gesellschaft ausfiihrlich fiber 2 F~lle Addisonscher Erkrankung, bei 
denen sieh ausgedehnte Atrophie der Nebennierenrinde und histologisch 
ganz ~hnliche Bilder in der Schilddrfise fanden. M. B. Schmidt nimmt  
an, dal~ sieh in der Schilddrtise die gleiehen Vorg~Lnge w i e  in den Neben- 
nieren abspielen. Bei dem viel grSl]eren Organ braueht  sieh ja kliniseh 
noch keine Unterleistung bemerkbar  zu maehen, da der Ted dureh den 
Nebennierenausf~ll dem v611igen Untergang des Sehilddrfisenparenchyms 
zuvorkommt.  Eine infekti6s-toxisehe Sehs war in beiden F~illen 
nicht naehweisbar, so d~l] die degenerativen Prozesse durch eine besondere 
Hinfalligkeit der Nebennierenrinden- und Schilddriisenfollikelzellen 
erkl~rt werden mfissen. Es wtirde sich also dieser Anschauung nach 
um eine parallel lanfende Erkrankung in den beiden innersekretorischen 
Drfisen handeln, wahrseheinlich anf Grund einer konstitutionell minder- 
wertigen Anlage innerhalb des innersekretorisehen Systems. Eine der- 
artige konstitutionelle Ursache n immt M. B. Schmidt aueh ffir die anderen 
pluriglandul~ren Sklerosen an, wobei er sich in Gegensatz zu Falta 
setzt, der die multiple Blutdrfisensklerose ~ls eine infekti6s-toxische 
Erkrankung ansieht. 

1928 und 1929 beseln'eiben Kov&cs und E. Omelslcy F~tlle yon Addison- 
scher Erkrankung mit  vSlligem Sehwund der Rinde, sichtlich dem 
gleichen Bild wie bei M. B. Schmidts Fgllen, und vielleicht auch bei d e n  
yon Role]I, v. Hansemann, Langerhans, KaralsascheH, Kie]er und Kraus 
besehriebenen, die ja  ~lle den gleichen Untergang der Rindenzellen, aber 
keine Zeichen einer echten Entziindung bieten, keine Bindegewebs- 
vermehrung, keine Leukocyten, keine Verwachsungen mit  der Nachbar- 
schaft aufweisen, und sich als Atrophie durehaus unbekannter Ent- 
stehnng erweisen. Kovhcs und Omels/cy bezeichnen diesen Prozel~ als 
cytotoxische Schrumpfung and  nehmen eine gleiehartige h~matogen- 
toxische Ursache sowohl ffir den Untergang der Nebennierenrindenzellen 
wie auch der Sehilddrasenepithelien an. Auch Fahr und Reiche nehmen 
ein seh~digendes Agens an (1920), doch deuten sie bereits auf das kon- 
stitutionelle Moment hin, das hier, bei Addisonscher Erkrankung dreier 
Briider, ja ganz besonders hervortri t t .  
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Nun beschreibt 1928 Kreibig ebenfalls 2 F~lle yen biglandul~rer 
Erkrankung, die er als reine Atrophie der Nebennierenrinde ansieht, 
mit nach/olgender Erkrankung der Schilddriise, verursacht dureh den 
Ausfall der Nebennieren aus der Zusammenarbeit des innersekretori- 
schen Systems. 

Dieser Gedanke seheint in den zahlreichen, zum Tell oben angefiihrten 
F/~lten, bei denen sich bei Ted an Addisonscher Erkrankung, schon klinisch, 
oder erst bei der Sektion makroskopisch odor mikroskopisch pathologisehe 
Ver/inderungen an tier Schilddriise fanden, eine gewisse Bestatigung zu 
linden. Man miiftte dann wohl an eine gewisse Gesetzm/il3igkeit in der 
Krankheitsfolge der beiden Organe glauben, wie dies vielfach auch bei 
den pluriglandtflKren Erkrankungen mit Beteiligung der Hypophyse 
angenommen wird (Omeh'ky, Maresch), m6gen sie als hypophys/~re 
Kachexie oder als multiple Blutdriisensklerose angesehen werden. 

Es war uns daher lehrreich, als in Zwickau innerhalb eines halben 
Jahres 2 F/tlle yon Addisonscher Erkrankung zur Sektion kamen, yon 
denen sich tier erste als ~ypische biglandul/~re Erkrankung nach 
M. B. Schmidt erwies, w/~hrend tier zweite zwar die gleichen atrophischen 
Ver/tnderungen an den Nebennieren, aber nieht die geringsten Ver- 
~nderungen der Schilddriise zeigte. Dieser zweito Fall spricht entschieden 
gegen che Annahme, alas die Schilddrtisenver/~nderung eine Folge tier 
klinisch im Vordergrund stehenden Addisonschen Erkrankung sein miiSte 
und 1/~$t eher vermuten, da$ es sich bier eSen um eine einfaehe Atrophie 
in konstitutionell schwach angelegten Organen handeln mfisse. 

Die vorgesehichtlichen Angaben sind in beiden F~llen leider sehr 
beschr~tnkt, da  die beiden Kranken schon kurz nach der Aufnahme, 
resp. neck vor der ersten griindlichen Untersuchung starben. 

Erster Fall (Sektion 485/28). 42j~hriger ]3ergmann. In den letzten 2 Jahren 
weehselnd Durchfiille und Verstopfung, sehliel31ich immer h~ufiger werdendes 
Erbrechen. Deshalb Verdacht auf Magenkrebs und Krankenhausaufnahme in 
v611ig kachektisehem Zustand. Keine besondere auffallende Pigmentierung, wegen 
yon Kindheit an bestehender, leichter, abet ausgedehnter Ichthyosis serpentina. 

Leichenbe]und: Hochgradige Abmagerung. Haut im ganzen gelblich-graubraun, 
mit zahlreichen dunkler pigmentierten kleinen, an manchen Teilen yon heUem Her 
umgegebenen Stellen. An den S~reckseiten der Oberarme, Unterarme m~d Beine 
die I-Iaut rauh, detltlich verdiekt und sehuppend, mit dunklerer Farbung mehr 
schlangenhautfSrmig. Schildd~i~se: Linker Lappen yon entsprechender Gr6~e, 
Isthmus auffallend sehmal. Rechter Lappen nur halb so grol] wie der linke. Auf 
dem Durehsehnitt Organ iiberall gelbrosa, gleichm~ftig gekSrnt, yon gleiehms derber 
Konsistenz. Thymus nicht mehr auffindbar. Herz klein (200 g). Wandmuskulatur 
der ]inken Kammer 10, die der reehten nur 7 mm stark. Aorta sehmal (4,6 em 
Umfang im Brustteil), elastisch. Intima frei yon Einlagerungen, zart, ebenso die 
der Kranzgef~l~e. Lungen: Ziemlich saftreieh, in den Unterlappen hinten broncho- 
pneumonische tterde. Beide Lungen und die entspreehenden Lymphknoten stark 
anthrakotisch. Keine frisehen oder alten tuberkul5sen Ver~nderungen. Pankreas 
frei yon Ver/~nderungen, Leber etwas kl~ein (990 g). 
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Beide Nebennieren aufallend klein, die linke im Fettgewebe ~m oberen Nieren- 
pol k~um auffindbar. An den l~gndern beide nahezu papierdfinn, in der Mitte 
2--3 mm dick. An der Aorta, im kleinen Becken, keine Neben-Nebennieren. 

Zur histologisehen Untersuehung wurden Teile der Nebermieren in Chrom 
eingelegt ,(naeh Wiesel in eine Misehung yon 10 Teilen 5~ Kaliumbichromat, 
20 Teilen10~ Formalin und 20 Teilen Aqua destillata, naeh etliehen Tagen 
in 5~ Kaliumbiahromat). Die Chromierung des Markes gelang in beiden Fallen 
nieht mehr. Gef~rbt wurden die Praparate, ebenso die des experimentellen II. Teiles, 
mit H~matoxylin, naeh van Gieson, mit Giemsas FarblSsung, polyehromem Methylen- 
blau, Alaunearmin, H~mytoxylin-Sudan, Resorein-Fuehsin. Bei der F&rbung 
mit Giemsa fanden sich gfinstige Ubersiehtsbilder vom Pankreas: w&hrend sieh 
die Zellen der L~ppehen blau f~rben, fallen die intraaein&ren Zellen und die der 
Ausftihrungsg~nge viel heller aus, wogegen die Langerhansschen Inseln sieh dnrch 
ihre grau~rosa F~rbung aul~erordentlieh gut abheben. Im ~]lgemeinen wurden die 
Organe in 100 igem Formalin fixiert und in der Mehrzahl gefroren gesehnitten, 
nur wenige in Paraffin eingebettet. 

Histologische Untersuchung. Nebennieren: K~psel zart. An sie sehlieBt sigh eine 
Sehieht loekeren, feinmasehigen Binctegewebes an, des des Rindenstroma darstellt, 
in dem sieh nur stellenweise vereinzelte Lymph- und Plasmazellen finden und 
ganz sehwach f&rbbare grebe, vielgestaltige Zellen mit blassem, groBem Kern, 
die zugrundegehende Rindenzellen zu sein scheinen, tats~chlieh mit Sudanf~rbung 
noeh Spuren feintropfiger Veffettung zeigen, und meist einzeln, hie und da auch 
zu dreien oder vieren beisammen liegen, yon einer Capillare umgeben. ~Iormales 
Rindengewebe nirgends auffindbar, doeh ]iegen in dem zusammengesinterten 
Stroma mehrero seharf abgegrenzte Rinden]~zl6tehen (Regenerate), dutch eine 
Capillare und einen sehmalen Streifen des masehigen Bindegewebes vom Mark 
getrennt. An der der Kapsel zugewendeten Seite der Rindenadenome dringen yon 
einem sehmalen Streifen des Rindenstroma~ her zahlreiehe Rund- und Plasmazellen 
ins Innere der Kn6tehen. Die Kn6tehen zeigen nirgends des typisehe Bild einer 
der 3 Rindenschichten. Mark vSllig erhalten~ nur an ganz vereinzelten Stellen 
ziehen keilf6rmig yon tier Rinde her kleine dichte Rundzelleninfiltrate nach dem 
Zentrum zu, zum Tell die sonst iiber~ll gut erhaltenen Markzellen verdr~ngend. Die 
Capillaren in allen Sehiehten der beicten Nebermieren auffallend weir und blutreieh. 
Links des gleiehe Bild wie rechts, nur die RindenknStchen sp~rlieher und kleiner, 
Marksubstanz etwas sehmaler, so dal] des ganze Organ fast nur 1/~ so gro~ ist wie 
d~s reehte. Nirgends Narben oder Leukoeyten, die Gef~13e zartwandig, frei yon 
Thromben, die Zelleinlagerungen in ihrer Verteilung nieht an den Verlauf gr6~erer 
Gefs gebunden. Schilddr~se: Bl~sehen klein bis mittelgroB, kolloidhaltig, mit 
durehwegs fl~ehem, h6ehstens kubisehem Epithe]. Bindegewebe nirgends vermehrt. 
In vielen Gesiehtsfeldern kleine, fast vSllig yon Rundzellen (Lymphzellen) dureh- 
setzte Ls so dab sie fast wie LymphknOtchen aussehen. In ihnen bei 
st&rkerer VergrSBerung Reste yon Schilddriisenbl~sehen, einzelue oder noeh eben 
ringf6rmig angeordnete Epithelien (ganz bla~ f~rbbar)und sp&rliches Kolloid. 
Des ganze erinnert so inmitten der Lymphzellen an die sogenamlten Keimzentren. 
In diesen lymphatischen Herden kein Reticulum. Im interlobul~ren Bindegewebe 
nur bin und wieder sp~rliehe Lymphze]len. Hypophyse zeigt nirgends entsprechende 
Ver~nderungen. Panlcreas ebenfalls o.B. 

Da sich bei der Sektion kein A n h a l t s p u n k t  fiir eine septische oder 
chronisch-entziind]iche E r k r a n k u n g  f~nd~ u n d  histologisch eben nur  die 
Nebennieren  u n d  die Schilddrfise ver~tndert waren, ist dieser Fal l  tier 
thyreosuprenalen Erkrankung ,  wie sie M. B. Schmidt 1926 beschrieb, 
zuzurechnen,  zumal  die histologischen Befunde ganz mi t  denen M. B. 
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Schmidts und Kreibigs iibereinstimmen. Gegen eine infektiSs-entziindliche 
Erk rankung  spriekt auek in diesem Fall das Fehlen yon  Leukoeyten 
und jeglicher Spur yon  Bindegewebsvermehrung.  Es muir sieh um eine 
allm/~hliche Degenerat ion der Rindenzellen mit  nachfolgender Ein- 
wanderung yon Lymphzel len gehandelt  haben, die die gesch/~digten 
Zellen zur Resorpt ion gebracht  haben und nun auch in die bis jetzt  wohl 
ausgleiekend t/~tigen, aber zuletzt  ebenfalls sekwer geseh/~digten Re- 
generate eindringen. Als Ursache kann wohl nur  eine konstitutionelle 
Minderwertigkeit  der beiden innersekretorischen Driisen - -  gleich ob 
nun nook mit  oder okne yore Blur aus wirkende Gifte - -  in Frage 
kommen.  Der fast v611ige Schwand der Rindenzellen wie aueh der Rund-  
zellen aus dem Rindens t roma weisen ebenso wie der klinische Verlauf 
auf einen ehronischen Vorgang hin. Den gleiehen Eindruck wie bei den 
Nebennieren ha t  man  beim Betrachten der Sehilddriise. Auch hier 
finden sieh vereinzelte atrophische Zellen inmit ten yon  Rundzellen, 
welche wahrseheinlich bereits die iibrigen Zellen der betroffenen ]31/~sehen 
zum Schwund gebraeht  haben. Ob die Ver/tnderungen in den Sehild- 
driisen jedocb als Folge der mangelhaften Nebennierenleistnng aufzufassen 
sind, wie dies Kreibig annimmt,  oder die Sehilddriisenzellen doeh etwas 
widerstandsf~thiger gegen eine gemeinsam wirkende und unbekannte  
Sch/~dliehkeit oder l~berbelastung infolge zu geringer oder andersartiger 
Anlage sind, ist nieht  zu ersehen. DaB es s~ck viel eher um eine selb- 
st/~ndige (und nicht nachfolgende) Atrophic auf Grlmd besonderer Anlage 
in beiden innersekretorischen Organen handeln muB, wenn sick eine 
thyreosuprarenale  Erk rankung  entwiekeln soll, zeigt folgender Fall 
VOlt Addi8onseher Erkrankung,  der 5 Monate sp/Lter ebenfalls in Zwiekau 
zur Sektion kam : 

Frau M. F., 46 Jahre alt. Ins Krankenstift wegen Addisonseher Erkrankung 
eingewiesen, noeh vor dem Transport auf die Station verstorben. Vorgeschichte: 
Seit Sommer 1928 die Pigmentierung aufgefallen. Damals wegen allgemeinen 
Schw/~ehegefiihls, Gewiehtsabnahme in 5~rztliehe Behandlung gegangen. Im Februar 
weitere Versehleehterullg, Ri~ekensehmerzen, starker Gewichtssturz, tIusten. 
Vom behandelnden Arzt damals Addisonsehe Erkrankung, Pleuritis sieca, fest- 
gestellt. Kein Befund fiir Lungentuberkulose. Ende Mgrz akute Verschlimmerung, 
so dag die Kranke nieht mehr in die Spreehstunde kommen konnte. Am 10. April 
1929 Tod. 

SektionsbeJund: Zierlieher K6rperbau, mittlerer Ern~hrungszustand. tIaut- 
farbe fast gleichm~13ig bronzen, auf Brust und Armen, am Gesieht und I-Ials verein- 
zelt und in kleineren Gruppen geordnete, dunklere Fleekehen. Mundsehleimhaut 
verwaschen, streifig-bri~unlieh pigmentiert, Zunge braun. In den Aehselh6hlen 
und am Sehamberg auffallend diinne Beha~rung. Reiehliches, schwarzbraunes 
Kopfhaar. In den Extremitgten keine Totenstarre, Muskulatur auffallend sehlaff. 
Schilddri~sen: ]~eide Lappen pflaumengroB, yon mittlerer Konsistenz, gleiehm~Big 
granuliert. Thymus nicht mehr auffindbar. Herz kleiner, als der Faust der Leiehe 
entsprgche. Ilerzmuskulatur sehlaff, auf dem Durehsehnitt gleiehm~gig braunrot. 

Die groBen Gefi~Be sind zartwandig und elastisch, frei yon Intimaeinlagerungen. 
Aorta schmal (Umfang tier Brustaorta 4L era). Lunges: In beiden Unterlappen 
einige kleine bronehopneumonisehe tlerde. Links einige zarte Verwaehsungen 
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zwischen Zwerch- und Lungonfell. Lungen auffallend saftreieh. Nirgends tuber- 
kulSse Ver~nderungen. Lymphknoten dor Bifurkation bis haselnul~groB, die des 
Gekr6ses sind bis erbsengrol], dorb. Im Duodenum eine 1,5 m lange Taenia saginata. 
Pankreas etwas schmal, yon normaler L/~nge. Leber und Niere o.B. Kleinapfel- 
grol~es subser6ses Uterusmyom. Beide Eierst6eko mit zahlreichen Einziehungen. 
Nebenniere~ auffallend klein, die linke 3,5 • 2,,5 em in der Fl~iche, in der Mitre 
0,3 cm s~ark, an den R/~ndorn papierdiinn, die rechte 3 • 2,2 ore, in der Mitre 0,3 cm 
dick, all den l~andern ebenfalls papierdiinn; dabei gu~ yon ihrer Umgebung abl6sbar. 
Auf dem Durchschnitt nur stellenweise Mark und Rinde voneinander unterscheidbar. 
Makroskopiseh kein Lipoidgehalt. Keine Neben-Nebennierem 

Mikroskopischer Be/und: In den Nebennieren fast das gleiehe Bild wie im 
vorigen Fall: Nahezu v611iger Schwund der Rindenzellen, im zusammengesintorten 
Rindenstroma, das frei yon akuten Ver/~nderungon, einige Rindenadenome, mit 
nur noch schwaeh farbbaren Kernen und sp/irliehem feintropfigom Lipoidgehalt. 
Mark noch gut erhalten, praktisch fast das ga,nze Organ darstellend, mikroskopisch 
gut erhalten, mit geringen Rundzelloinlagorungen. Auch in diesern Fall keine 
Bindegewebsvermehrung, keine Leukoeyton, ira gindengertist keino gr61~eren Horde. 
Schilddri~se mit mittetgrol~en Blaschon and roiehlichem z~hem, stark eosinfi~rb- 
baron Kolloid. Epithetien moist kubisoh, gate Kernfgrbung. Bindegewobe nirgends 
vermehrt. In Schnitten aus allen Abschnitten der Schilddrfise nirgends Lymph- 
zellenherde zwisehen odor innerhalb der Lgppehen. 

Es hgndel t  sich hier  ~lso um 2 Fglle ,  die kl inisch den E ind ruck  einer 
chronisch ver lanfenden  Addisonschen E r k r a n k u n g  machten .  Bei dem 
ers ten  f inden sich neben der  At roph ie  der  Nebennie renr inde  auffa l lende 
a t roph ische  Vorggnge in der  Schi lddr i ise ;  bei dem zwei ten  dagegen s ind 
nur  die Nebennie ren  erkralxkt,  wghrend  die Schflddriise makroskop i sch  
a n d  mikroskopisch  ein ftir die hiesigen Verhgltnisse (Heilmann) geradezu 
normales  Bi ld  zeigt.  Die Vergndernngen  an  den Nebennie ren  sind in 
be iden  Fa l l en  auffa l lend  g le ichar t ig :  beide Male hande l t  es sich a m  eine 
re ine  t~indenatrophie ,  ohne dal~ eine ursgchl iche infektiSse E r k r a n k u n g  
nachweisbar  ware.  Ja ,  m a n  muft sogar in beiden Fa l l en  auf  G r a n d  des 
his tologischen Brides der  Res tzus t /mde  eine 5r t l ich- infekt i6se  Schgdigung 
an  den innersekre tor i schen  Organen aasschliel~en. Und  dabe i  das  ver- 
schiedene Verha l t en  der  Schi lddri ise  ! Ware  diese bei den  bisher  beschrie-  
benen Fa l l en  yon  b ig landulgrer  E r k r a n k u n g  sekund/*r - -  infolge des 
Nebennierenausfa l les  - -  e rk rank t ,  so miil~te m a n  ihre Mi tbe te i l igung in 
j edem Fal le  chronisch ver laufender  Add i sone rk ra nkung  erwarten,  wghrend  
sie z. 1~. in meinem 2. Fa l l  s icher fehlte.  Der G r a n d  f a r  dieses verschiedene 
Verha l ten  kann  in kons t i tu t ione l len  EinflCissen gesucht  werden,  in dem 
8inne, dab  nur  hflxfglligere Organe tier At roph ie  verfa l len;  dasselbe 
Sehicksal  erreich~ die eventue l l  ausgebi ldeten,  zum Ausgteich e in t re tenden  
Regenera te  - -  a n d  es b le ib t  dabe i  vSllig unbenommen ,  ob diese regres- 
s i r en  Prozesse zuers t  in den Nebennieren  und  ers t  spg~er in den  Schild-  
drtisen, odor in be iden  Organen gleiehzeit ig e insetzen a n d  nur  infolge 
des GrSl~enuntersehiedes die Nebennie ren  kl inisch a n d  sehliel~lieh auch 
pa tho log i sch-ana tomisch  im Vorde rg rund  des Krankhe i t sb i l de s  stehen. 

Dal] nun nachweis l ieh  auch bei  so zahlre iehen Fa l l en  yon  Morbus  
Addison  auf  infektiSser odor sonst iger  Grand lage  bei der  Sekt ion odor 
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schon klinisch eine gleichzeitige pathologische Ver/~nderung an der 
Sehilddriise bestanden hat, braueht  dabei gar nicht zu verwundern 
oder als Beweis fiir einen Zusammenhang zwisehen beiden Erkrankungen 
angesehen z.u werden. Is t  doch die Schildctriise fiberhaupt ein Organ, 
das h/~ufig bei gest6rter oder ungestSrter Leistung anatomiseh ver/~ndert 
befunden wird (Simmonds, Vogel, Hecker, v. Werdt), und zwar in einer 
H/~ufigkeit, die zu der geringen Zahl der Nebennierenerkrankungen in 
gar keinem Verh/iltnis steht. Warum soll man dann nicht beispiels- 
weise auch bei Tuberkulose der Nebennieren eine Struma, selbst eine 
Basedowstruma oder eine atrophische Schilddriise linden ? 

H. Tell. Experimentelle Beitr~ige. 
Um mittels Tierversuchs die etwaige Beeinflussung einzelner inner- 

sekretorischer Organe, vor allem der Nebennieren und Schilddriise, 
eventuell auch des Pankreas aufeinander histologisch naehzupriifen, 
wurde bei einer Anzahl Meerschweinchen die linke Nebermiere entfernt 
(1. Versuchsreihe), sp~ter die rechte gequetseht (2. Versuchsreihe). 
9 Meerschweinchen bekamen 1/ingere Zeit hindurch Einspritzungen yon 
Thyroxin (3. Versuchsreihe) und 6 grSf~ere Mengen Insulin (4. Versuchs- 
reihe). Schliel~lich wurde 2 krs Meersehweinehen regelm/il~ig Alt- 
tuberknlin in grol~en Mengen unter die Bauchdecken gespritzt (5. Ver- 
suchsreihe). 

Bei der 1. und 2. Versuehsreihe bezweckten wit (naeh dem Vorschlag 
yon Herrn Geheimr~t Schmidt), dutch ausgedehnte Sch/~digung der Neben- 
nieren ein Stadium der Leistungsunf/~higkeit 4ieses Systems hervorzurufen. 
Um eine unerwiinschte t~egeneration der etwa stehenbleibenden Reste 
m6glichst zu umgehen, warden ausgewachsene Tiere bevorzugt, obwoh] 
b_ier die Entfernung der ][qebennieren wegen gr51]eren Fettpolsters 
in deren n/~chster Nachbarschaft  nicht ganz so rasch vor sich gehen k~nn. 
Dabei zeigte sich, dal~ bei gleichzeitiger Entfernung der linken Nebenniere, 
die meist ohne grSf3eren Blutverlust bei einer Oper~tionsdauer yon 20 
bis 12 Min: glatt  verl/~uft, und mSglichst ausgedehnter Quetsehung 
der rechten Nebenniere in gleicker Sitzung die Tiere schon in der ersten 
Stunde, in der folgenden Nacht oder am folgenden Tag verscIfieden. 

]:)iese Tiere erwachten ebenso rasch, wie die einseitig operierten aus ihrer Bet~iu- 
bung, batten oft zu Anf~ng auch Freftlust, wur4en dann bald ~pathisch, konnten 
sich nicht mehr aufrecht erh~lten, und l~gen schliel~lich mit gestr/~ubtem I-Iaar 
in tetanischem Kr~mpfzustand auf tier Seite. Bek~men sie beim Einsetzen des 
Sehw/~chezustandes 0,2--0,5 cem Suprarenin. hydrochloric. ~Ochst 1 : 1000 unter die 
Huut, so koImte man 5frets fiir 1/2--1 Stunde, a.uch li~nger, deutliehe Wiederbele- 
bung ~n ihnen w~hrnehmen. D~s Fell gl~ttete sich, die Augen wurden munterer, 
die Frel~lust kam wie4er. Danach t r ~  aber jedesmal unweigeriich tier oben 
beschriebene Zust~nd und schliel~lich das Ende ein. 

Da wir aber keinen akuten Verlauf einer Nebenniereninsuffizienz- 
erkrankung herbeizuffihren bezweekten, sonderr~ eine Einwirkung auf 
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die Schilddrfise nur  bei lange dauernder  Unter le i s tung  der Neben- 
nieren zu erwarten gewesen wgre, wurde n u n  entweder  f iberhaupt  nu r  
die l inke Nebenniere  beschgdigt bzw. ganz en t fe rn t  oder erst Wochen 
nach tier ers ten Operat ion auch noch die rechte gequetscht.  

Technik: 
Eine v611ige Entfernung der linken 1%benniere ist bei Laparotomiesehnitt 

ganz gut mSg]ich, 4a sie nur 4em oberen Nierenpol dichter anliegt, yon dem 
m~n sie leieht stumpf oder scharf 15sen kann. Legt man dann eine Fadensehlinge 
(feine Seide) um das ganze Organ, so kann man es ohne jegliehen Blutverlust 
im ganzen entfernen. Reehts ist eine vollst/~ndige Entfernung unmSglich. Die 
Nebennieren des iV[eerschweinchens sind zwar verh/tltnism/iitig groBe, durch ihre 
gelbliche Farbe sehr gut siehtbare un4 ihre glatte Oberfl/~ehe sehr gut abgegrenzte 
Organe, die rechte aber liegt tier unteren Hohlblutader, der Leber und dem oberen 
l~ierenpol so nahe an, dab man auoh beim Quetschen mit der anatomisehen Pinzette 
meist nur die untere H/~lfte zerst6ren kann, will man die Leber und die ttohlvene 
nicht mit verletzen und so dureh Blutungen das sofortige Ende herbeifiihren. Wir 
erlebten bei solcher Quetsehung 2real vSllige Infarzierung des oberen Nierenpols, 
einmal iNekrose der ganzen reehten Niere. 

Alle diejenigen Tiere, die. noeh vor 21 Tagen versehieden, wurden untersucht, 
aber nieht mit als vollwertiger Versuch geb~cht. Es fan~ sich bei diesen 15 Tieren 
niemals irgendeine Ver/~nderung an den Sehflddriisen oder an der rechten Neben- 
niere. 

Unte r such t  wurden histologisch die Nebennieren,  Schilddriisen, 
Leber, das Pankreas ,  eventuel l  T h y m u s  u n d  einige Male bemerkens- 
wert  erscheinende Nebenbefunde (Gews Eierstockscysten).  Die 
l~ebennieren wurden chromiert.  

Die Chromierung gelang am besten bei den umgebraehten Tieren, wo die Neben- 
nieren sofort nach dem Tode in die Chroml6sung naeh Wiesel gelegt werden konnten. 
Die Organe wurden in 10~ Formalin geh/~rtet, gefroren geschnitten un4 in 
in der gleiehen Weise gefi~rbt, wie im ersten Tell angegeben. 

Die FiaBe der Nebenniere betragen bei mittelgroBen Tieren (etwa yon 300 
bis 600 g Gewicht) links 13 • 5 • 4, reehts bis l l  • 8 • 5 ram. Die linke Neben- 
niere ist meist etwas 1/~nger und sehlanker als die flaeher gebaute und kiirzere, 
aber im ganzen gr6Bere rechte. Das Mark ist im Vergleieh zur Rinde kleiner als 
dies beim Mensehen tier Fall ist. In der L/~ngsaehse ist es etwa 4--6 mm ktirzer 
als das gesamte Organ. Die beiclen anderen Durchmesser betragen nicht mehr als 
1--2 ram. Von den Rindensehichten nimmt die Fasciculata den gr6Beren Raum 
ein, ihre ~uBerste Zone enth~lt die 'meisten Lipoidab]agerur~gen. Die Reticularis 
enth/~lt bei /~lteren und sehr fetten Tieren sehr reiehlich ~eink6rniges Pigment. 
Die Glomerulosa ist nicht immer ausgebildet, meist aber ~nf einzelnen Schnitten 
stellenweise sichtbar. Am deutlichsten tri t t  sie an den Umschlagsfalten tier Rinde 
vor, die sich abet nicht bei jeder Nebenniere finclen. Ihre ZeUen sin4 kleiner, als 
die fibrige n Riadenzellen, zeigen nahezu homogenen Zelleib, ganz selten sp/irlichen 
Lipoidgehalt, heben sieh vor allem bei der Giemsafi~rbung (mit Essigs/~ure differen- 
ziert) graurosa deutlich yon den raehr roten Zellen tier Faseiculata ab. Die Mark- 
zellen sind vielgestaltig, mit homogenera Protoplasma, treten bel Giemsafi~rbung 
mit vorangegangener Chromierung neben den roten Rindenzellen und den - -  auch 
bei gesunden Tieren h/i, ufig vorkommenden -- stark blau gefi~rbten Rundzellherden 
leuchtend hervor. Diese ziemlich kompakten Rundzellherde finden sieh meist im 
Mark, h/infig auch an der Berfihrungszone yon Mark und Rinde. In  der Rinde selbst 
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sind sie selten, sehmal, langgostreckt, in Richtang dcr Faseiculi. Die Kapsel schlicl~- 
lich ist aul~erordentlich zart, durch lockeres Bindegewcbe und geringes Fettgewcbe 
yon ihrer ~uSeren Umgebung getrermt. 

Die Schilddriiscn sind paarige, schlanke, graur6tliche Gebilde, etwa 6--11 mm 
lang und 3--5 X 3--4 mm dick, die der LuftrShre seitlich anliegcn, dicht unter- 
halb des Kchlkopfes. Der Isthmus fehlt meistens. Urn keine Qaetsehungen und 
rnikroskopischen Irrtiimer (Vogel) zu verursachen, wurden sie stets mit dem oberen 
Absehnitt der Luftr6hre und dcm Kehlkopf gerncinsam entfernt und fixiert. Histo- 
logiseh zcigen sie ira allgemeinen zicmlich glciehgroite Follikcl und kubisches Epithel, 
mehr oder weniger reichliehes Kolloid. Oftmals findet man eine liingere Randzone, 
die durchwcgs nur ldeine Follikel enthi~lt, und die wohl als jiingerer Abschnitt 
anzusehen ist. An Stelle dieser kann man auch punktf6rmige Hercie vorfinden 
yon diehtstehenden Zellen, die in ihrern Bau und ihrer Kernstruktur durchaus den 
Follikelepithelien gleichen, aber kcin Lumen, somit auch kein Kolloi4 umfassen. 
Sic werden yon auffallcnd geffillten Capillaren in kleine Gruppen, die wohl je einem 
kfinftigen Follikcl entsprechen, eingeteilt. Diesc Neubildungsherde linden sich 
meist am Rand, seltener in dcr Mitre tier Schilddxtisc. ]~ei jiingeren Tiercn fanden 
sich 6frets perivasculare Ansammlungen eosinophiler Zellen. Eine bindcgcwebige 
Is besitzen die Schilddriisen cIer Mecrschweinchen nieht. Die Randfollikel 
grenzen zum Tell an ihre Nachbarfollikel, zum Tell an Fcttgewebe oder locker- 
masehiges Bindegewebe, in dcm sich hie und da, ganz isoliert yon der iibrigen I)rtise, 
noch vereinzeltc Bli~schen linden. Bindegewcbsziige innerhalb tier Drtise linden sich 
nut in cngster RTachbarschaft der Gefi~$e. Es ist locker, enthi~lt mitunter Fett- 
zellen. 

Die Bauehsi~icheldrfise ist bein~ Mecrschweinchen auffallend grolt, und zwar 
dadurch, da$ sich die Cauda von links her ins grol]e Nctz hinein fortsetzt und sieh 
rait diesem umschli~gt. Bei mittelgrol]en Tieren land sieh h/~ufig das Pankreas 
9--11 cm lang, bei einem alten opericrten Tier war es 13,5 cm lang. Mikroskopisch 
linden sich im Kopf auffallcn4 wenige Inscln, dafiir urn so mehr und um so grS$cre 
im Schwanzteil. Sie sind veto iibrigen Pankreasparenchyrn seharf getrennt, oft 
dutch tin feines Capillarsystem. Infiltrate konnten im Pankreas hie beobachtet 
wcrdcn. ~bergi~nge yon Inselzellen in andere Pankreascpithelien fanden sich 
nieht. 

Die Leber ist sehr zart, augerordentlich bindegewebsarm, so dal~ die L/~ppchen 
unmittelbar ancinander grcnzen. Die Leberzellen enthalten im allgemeinen keine 
Lipoidc, ihr ws, biges Protoplasma mag wohl reichlich mit Glykogen angeftillt scin. 
(Keine speziellen Fi~rbungen angestellt.) Zelleinlagerungcn linden sich selten und 
sin4 dann yon geringer Ausdehnung. 

Thymusdriisen fan4 ieli nur bci Tieren unter 500 g. Sie waren 10--15 mm lang, 
zweilappig, liel~en mikroskopisch 4eutlieh Mark und Rinde unterseheiden und hatten 
zahlreiehe, sich stark mit Eosin f~rbende Hassalsche K0rperehen. 

1. Versuchsreihe: Es handel t  sich hier - -  wie schon oben erw/~hnt - -  
u m  9 Tiere,  denen  mittels  Bauehschni t tes  in  Ure thannarkose  die 
l inke Nebenniere  vollst~tndig oder mSglichst vollst/~ndig ent fern t  wurde. 
Falls n icht  technisch-operat ive Ursachen den Ted  tier Tiere vorzeitig 
herbeiffihrten (Blutungen aus Leber- oder Milzzerreil~ung, anfangs zu 
lange Operat ionsdauer  u n d  Schi~digung dutch Xther-Chloroformnarkose),  
wnrde diese Operat ion fiber Erwar ten  gut  fiberstanden. I n  den n/~chsten 
2 - - 3  Wochen  n a h m e n  die Tiere allerdings etwas ab, erholten sich abet  
d a n n  sehr gut,  n a h m e n  gut  zu (urn 200--500 g). Von 9 Tieren ver- 
doppel ten  5 ihr KSrpergewicht  his zum Tage ihres gewaltsamen Endes.  
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Tier  Anfangsgewich t  A h n a h m e  p .o .  Endgewich t  Versuchsdauer  

Nr.  g g g Tage  

56 
132 
35 

156 
157 
166 
125 
91 

133 

570 
250 
460 
420 
450 
500 
380 
380 
4~50 

120 
50 
20 
40 

100 
130 
40 
10 
30 

450 
450 
940 
840 
830 
940 
820 
780 
900 

21 
40 

430 
430 
250 
420 
350 
350 
350 

Tier Nr. 132: Ted 40 Tage naoh der Operation mittelba,r an dieser (Narben- 
bruch, Einklemmung einiger Diinndarmsehlingen, Ileus). 

Tier Nr. 157 sta,rb 250 Tage nach cler Opera,tion, na,ch4em es schon l~ngere 
Zeit hindureh nicht so taunter gewesen war wie sonst. Befund: Sta,rke Blutungen 
in Herzbeutel und Pleurah6hlen, die yon Durehbruchsstellen eines fast nuBgroBen, 
auBerst blutreichen, schwammigen Gew/~chses herriihrten, des veto Media,stinum 
ausgehend da,s Herz naeh vorn verdr~ngte. Es wa,r cturch eine diirme, mehrfaeh 
gepla,tzte Kapsel yon seiner Umgebung getrennt. Keine weiteren Gewachse. 

I-Iistologiseh zeigt da,s Gew/~ehs schma,le, sehr gef~Breiehe und hyper~mische 
Bindegewebsziige, zwisehen 4enen Nester yon groBen, vielgesta,ltigen Zellen, deren 
Kerne Vielfach in Zerfa.ll begriffen sind, liegen. 

Das erste i iberlebende Tier warde 21 Tage naeh der Operat ion get6tet ,  
als seine Gewiehtskurve n0eh im Abs inken  war. Die anderen  Tiere wurden  
in e inem Ze i t raum yon 40--430 Tagen naeh  der Operat ion get6tet  u n d  
un te r sueh t  und  h a t t e n  d a n n  schon wie4er zugenommen.  

Die Sekt ionen ergaben folgendes: 
Die l inke Nebenniere  war in  7 F/~llen vSllig entfernt ,  so dab keine 

Reste mehr yon  ihr zu l i nden  waren. I n  e lnem Fal l  fend sich ein k a u m  
hirsekorngroBer Rest  (Nr. 56), u n d  in einem anderen  (Nr. 156) war der 
s tehengebliebene Rest  zu e inem normalgroBen, yon  seiner Umgebung  
gut  abgesetzten Organ mi t  glat ter  Ob,erfl/~che regeneriert.  

Den Ha,upta,nteil a,n diesem neuen Organ ~r/~gt die Rinde. Da,s ~ark  is~ nur 
an einigen Stellen punktf6rmig vorha,nden, was wahrscheinlich den allen l~esten 
entspricht. Die reehte Nebenniere ist in 4iesem Fall kleiner als die linke. Auffallend 
groB ist die reehte Nebenniere in 3 F/Ulen: bei Nr. 35 betragen ihre Mage 15 X 10 X 6, 
bei Nr. 166 14X9X6, bei Nr. 125 14X8X5 ram. Histologisoh finder sieh eine 
breitero Pigmentzone. Des chroma,ffine Gewebe wird in dureha,us normaler Ausdeh- 
nung angetroffen, 6--8 X 1--2 ram, ist kr/fft:ig ehromiert, zeigt nur einzehae Rund- 
zellinfiltra,te in nieht grOl3erer Ausdehnung als wit sie bei v611ig unbeha,ndelten 
Tieren aueh fanden. Diese Ruadzellherde, die wir in verletzten wie in unbeseh~digten 
Nebennieren fanden, ehromierten sieh nieht mit, verhielten sich iiberhaupt ebenso, 
wie bei niehtbehandelten gesun4en Tieren. Wir mOehten sio de,her nicht fiir 
Sympathogonien, sondern ffir Lymphzellen ha,lten. Von ausgleiehender Ver- 
grOSerung der rechten Nebennioren, wie sie bei linksseitiger Horausna,hme bei jungen 
Ka,ninchen beobachtet wurde. (Stilling), kann man a,ber in diesem Fall insofern 
nicht spreehen, als es sich bier um a,lte un4 sehr gro$e Tiere ha,ndelt (820 und 
900 g). [~brigens ist ausgleiehende Hypertrophie a,ueh beim Menschen beobaehtet. 
So besehreibt Hitbschmann 1921 einen Fall. einseitiger Nebennierenschrumpfung 
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mit auffMlen4er VergrSSerung der gesunden linken ~qebenniere, an tier ebenfalls 
vorwiegen4 die lipoidreieh6 Rinde beteihgt ist. 

Es waren also yon 9 Tieren 7 auf nu t  eine Nebenniere angewiesen. 
Die Schilddriisen dieser Tiere zeigten weder makroskopisch noch mikro- 
skopiseh irgendwelche pathologische Ver/~nderungen: je naeh GrSSe des 
Tieres betr/~gt ihre L/~nge 6- -12  ram, ihre Dicke 3 - - 5  ram. In  keiner 
einzigen Schilddriise konnten  atrophische Vorg/~nge beobachte t  werden. 
Die Epithelien zeigen Mle gute F/~rbbarkeit ihrer Kerne,  nirgends finden 
sich Rundzellinfiltrate,  nirgends geniigend Bindegwebe, das auf v511igen 
Schwund yon  Dri isenparenchym hinweisen kSnnte. Aueh makroskopiseh 
keine Verkleinerung des Organe. 

Bei den Mteren Tieren fanclen sieh jene schmalen Randzonen mit durchwegs 
kleinen Bli~sehen. Bei 3 Tieren fand sich ein kleiner ~Neubildungsherd noch ohne 
Follikelhohlraum und ohne Kolloi4, wie oben besehrieben. Das Epithel ist meist 
kubisch, selten flaeh. Des KolloidgehMt mi~gig, wechseln4. Je gr613er die Sehild- 
drtisen sin(I, 4esto gr0$er sind auch ihre Hauptgefi~l~e, die dann yon einem etwas 
breiteren Streifen lockeren Bindegewebes mit vereinzelten Fettzellen begleitet 
werden. Bei dem Tier Nr. 125 fand sich in der N~he einer Teilungsstelle des Haupt- 
gefi~$es ein kleiner langgezogener Driisensehlaueh mit Zylinderepithelien ausge- 
klei4et, das stellenweise polsterartig ins Lumen ragt. In seines Nachbarsehaft 
linden sich zahlreiche eosinophile Zellen. Die meisten Follikel, wie auch dieser 
Driisenschlaueh, enthMten kein Kolloid. 

Leber o. B. 
Am Pankreas fie1 auf, dab die Inseln bei 4 Tieren. (Nr. 35, 156, 166, 125) recht 

zahlreich und grolt, dabei gr6~tenteils blutiiberfiillt waren. Infiltrate, atrophische 
Vorg~nge wurden nirgends gefunden. Bei den i~lteren Tieren, die an sich sehr fett 
waren, land sieh reichlich Fettgewebe aueh zwisehen den Li~ppchen des Bauch- 
speieheldriise. 

Bei den 2 ,jiingsten Tieren, Nr. 56 und 132 (beide 450 g schwer), die 21 resp. 
~40 Tage nach der Operation untersucht wurden, land sich je eine zweilappige, 
etwa 1,5.em-tange-Thymusdri~se vor. Histologisch Mark und Rindegnt unterseheid- 
bar, in~ ersterem ~mehrere Hassalsche KOrperchen. 

Unter den 9 Tieren war 1 Weibchen. Hier (Nr. 35) land sich bei der Sektion 
links eine erbsengroBe Ovarialcyste, die histologisch mehrere, mit kubischem Epithel 
ausgekleidete Kammern zeigte. 

2. Versuchsreihe: Hier wnrden linksseitig epinephrektomierte Tiere 
je nach dem Heilungsvellauf der ersten Laparotomiewunde 19--158 Tage 
sp/s nochmals  operiert, und  zwar wurde die rechte Nebenniere m6glichst 
ausgiebig mit  der Pinzet te  gequetscht  und die zerquetschte Masse ent- 
fernt. Auch  nach der 2 .Operation war ein Gewichtssturz zu verzeichnen. 
Bei jeder solchen Operat ion wurde das Mte W u n d b e t t  nachgesehen. 
Es fanden sich niemMs sichtbare •ebennierenreste auf des linken Seite, 
allerdings waren einige Male ausgedehnte Verwachsungen hinderlich. 
Unter  den 11 Tieren, die li~nger als 3 Wochen nach dem 1. Eingriff am 
Leben  blieben, fanden sich 5 Weibchen (Nr. 33, 124, 108, 95, 142). Nr. 33 
erwies sich bei der ersten Laparotomie  Ms tri~chtig. Die Epinephrektomie 
wurde t ro t zdem ausgeffihrt. Das Tier fiberstand sie gut,  und brachte  
nach 4 Wochen  2 lebende Junge  zur Welt.  Hies fanden sich sp/iter die 
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Eierst6cke unver/~ndert, w/~hrend bei den 4 fibrigen Weibehen beiderseits 
Cysten in ihnen vorhanden waren, die (links auffallend gr6Ber Ms rechts) 
makroskopisch und mikroskopiseh das gleiche Bild gaben wie bei Tier 
Nr. 35 a u s d e r  ersten Versuchsreihe (serSser Inhalt, mehrkammerig, 
kubisehes Epithel). Ob dies mit der Stillegung des Gesehlechtsapparates 
durch die Trennung im Stall zusammenh/~ngt oder als eine Folge des 
operativen Eingriffes aufzufassen ist, muB vorl/~ufig dahingestellt bleiben. 

Versuchstier Anfangsgewicht E n d g e w i c h t  Yersuchsdauer 
l~r. g g Tage 

61 
36 

108 
33 
45 

140 
95 
81 

142 
128 
124 

600 
580 
800 
750 
570 
650 
530 
420 
510 
350 
700 

1020 
820 

1140 
590 
940 
940 

880 
710 
940 
700 
770 

595 
102 
598 
84 

510 
500 
540 
160 
550 
147 
500 

Von den 11 Tieren starben 4 (Nr. 36, 33, 81, 128) unter den gleichen 
Zeiehen, die oben bei den gleiehzeitig beiderseits operierten Tieren 
beschrieben worden sind. lqur trat  diesmal der Tod frfihestens am folgen- 
den Tage, einmal am 2. un4 einmM am 9. Tage hack der Operation ein. 
Die Tiere wurden kraftlos, verloren bald ihre FreBlust, bekamen in den 
letzten Stunden tetanische Krampfzust/~nde, lagen dann dauernd auf 
der Seite. 

Ob dieses rasche Ende bei sehr griindlicher Entfernung beider Neben- 
nieren mehr auf den vSlligen Verlust des Markes oder den der Rinde 
zurfickzufiihren war, blieb uns unklar. Die Berichte yon Reifi fiber 
Verl~ngerung der Lebensdauer epinepkrektomierter Tiere durch Ein- 
spritzung yon Rindenpr/iparaten wfirden fiir die besondere Wichtigkeit 
der l~inde, unsere Beobachtung der allerdings kurzen AdrenMinwirkung 
mehr fiir die des Markes spreeken. Die starke Rindenregeneration 
dagegen weiss a~rf die Rinde bin. Diese entgegengesetzten Beobaehtungen 
lassen auf die Wiehtigkeit beider Driisenan~eile beim S/~ngetier schlieBen, 
soll es zu einer Nebenniereninsuffizienz kommen. 

Ein Tier starb 500 Tage naeh tier Operation (Nr. 124) unter akuten Sehw/~che- 
zusti~nden. Die Sektion ergab: Verblutung in die BauehhOhle, yon einer ausge- 
dehnten LeberzerreiBung herriihrend, die wohl dutch ausgedehnte Verwaehsungen 
auf tier reehten Seite zwisehen Leber und ~uBerem Bauchfell verursacht gewesen 
sein diirfte. 

Hier land sich nun, wie dies Stilling schon 1889 bei jungen Kaninchen 
beobachtet hat, eine geradezu iiberraschende Hypertrophie tier sicher- 
lieh sehr kleinen stehengebliebenen Reste, obwohl es sich um ein/~lteres 
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Tier handelte, das bereits vor der Operation 700 g wog. Und zwar land 
sich rechts ein lipoidreicher K6rper yon 12 mm L~nge und 7 • 5 ram 
Dicke. Links betrugen die Marie 13 • 4 • 5 mm. Histologisck land 
sieh am Rand eine sehmale, fettarme Glomerulosa, der ganze fibrige 
Teil besteht aus etwas ungeordneten, lipoidreiehen Zellziigen, in die 
in breiter Zone pigmenthaltige und vereinzelt auck noch chromaffine 
Zellen eingestreut sind. Von einer Beteiligung des Markes an der Regene. 
ration kann man also auch hier nicht sprechen. 

Um nun einer etwaigen gleichen Regeneration bei den anderen 
Tieren zuvorzukommen, wurden die noeh iibrigen (Nr. 61, 108, 45, 
140, 95, 142) 2mal operierten Tiere get6tet und untersncht. Diese hatten 
die erste Operation um 500--600 Tage fiberstanden. Es fund sich bei 
5 Tieren bereits eine ~hnliehe Regeneration, wit oben beschrieben. 
Rechts war meist das Murk in einer schmalen, kurzen, zusammenh~ngen- 
den Schieht erhalten, wit es dem nieht zerquetschten, an der Vena 
eava gelegenen Rest der Nebenniere entsprechen k6nn~e. Links linden 
sick nur kleine, oft nur punktfSrmige chromierte Ste]len in den t~egene- 
raten, die kleiner sind als die reehts liegenden. An den durch Narben 
eingczogenen Teilen wird dieht nnter der Kapsel die Glomerulosa gut 
sichtbar. Die Zona faseiculata ist in ihrer s Schicht besonders 
lipoidreich. Die Zona reticularis ist sehr breit, pigmentreich. Bei Tier 142 
land sich links kein Regenerat. 

Es ist immerhin anzunehmen, daft bei diesenTieren, bevor die Regene- 
ration diesen Umfang annehmen konnte, eine ziemliche Zeitspanne 
hindurch eine Minderleistung des Nebennierenapparates bestanden 
haben muft. Es war deshalb zu untersuchen, ob und wie sick diese 
anatomisch an den Sehilddrfisen bemerkbar gemacht habe. Hierbei fund 
sich nun, daft die Sckilddrfisen bei den glteren Tieren gr6fter waren, als 
bei den jiingeren, ke~nesfalls irgendwelche Zeiehen yon Atrophie an sich 
hatten. Das gleiche war bei den 4 Tieren tier Fail, bei denen die linke v611ig 
fehlte und die rechte, noch bevor sie neugebildet werden konnte, zerst6rt 
und dadurch das vorzeitige Ende verursackt worden war (bei 2 Tieren 
nahezu vollsts Entfernung beiderseits, bei den 2 anderen Nekrose 
des Rindenrestes und Zerst6rung des Markrestes dnrch operative Blutnng). 

Die L~nge der Sehilddrfisen betrug durchweg 6--12 ram, bei manchen ragte 
die sehm~le jiingere Randzone fiber das kompakte Organ etw~s hinaus. Die Bl~schen 
w~ren stets mittelgro~, nur in der Randzbne klein. Bei 7 Tieren fanden sieh auch 
die sehon bei norm~len Befunden beschriebenen Neubildungsherde. Der Kolloid- 
gehalt war bei den verschiedenen Tieren, ~ber aueh innerh~lb ein und desselben 
Org~nes versehieden. Bei Tier 124, das wohl durch Trauma urns Leben gekommen 
ist, land sich in einem Lappen ein gr6Beres Infiltrat yon eosinophilen, vorwiegend 
um Gefg~e gelagerten Zellen. Am eigentlichen Schilddrtisenparenhcym sonst kein 
auff~llender Befund. 

Also Untergang yon Parenchym und Neubildung yon lymphatischem 
Gewebe fehlten vollst~ndig. 
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In  dor immer sehr groBen Bauchspeicheldr4se fiel bei 7 Tieren die deutliche 
ttyper/imie der meisten Langerhansschen InsekL auf. Bei 4 Tieren erreichten auBer- 
dem die Insela eine ger~dezu auBerordentliehe Gr6Be: sie stellten hier oft genug 
ganze mittelgrol~e L/ippchen der Drfise dar, die darm keine einzige an4ere Pankreas- 
zelle enthielten un4 ringsum durch reichliches Fettgewebe yon der fibrigen Drfise 
isolier t waren. 

An der Leber niemals Ver/~nderungen. 

3. Versuchsreihe: U m  u m g e k e h r t  zu  u n t e r s u c h e n ,  ob e twa  eine 
sehr  l a n g d a u e r n d e ,  f iberm~Bige oder  fa lsche Sch i lddr f i sen le i s tung  die 
N e b e n n i e r e n  au f  die D a u e r  so bee in f lus sen  k 6 n n t e ,  dab  sie h i e r d r u c h  
im  S inne  e iner  A t roph ie  - -  v ie l le ich t  infolge zu  s t a rke r  B e a n s p r u c h u n g  - -  
reag ie r ten ,  w u r d e  6 a u s g e w a c h s e n e n  Meerschweinchen  w o c h e n l a n g  
T h y r o x i n  in  s t e igenden  Mengen ,  3 T i e r e n  in  ve r sch i edenen  G a b e n  m i t  
z w i s c h e n d u r c k  e i n g es ch a l t e t en  R u k e p a u s e n  eingespri tz~.  

Bei der 1. Reihe wurde mit  1/5 ccm, was 2 mg Thyroxin Schering oder 0,5 g 
Trockenschilddi'iise entsprich~, begonnen. Die Tiere nahmen 4abei prompt ab, 
um 1/11--1/~ ihres Gewichtes. Sehon am niiehsten Tage wurde die Menge auf 1/4 cem 
gesteigert, und nun  bei 4ieser Menge etwa 10 Tage lang verblieben. Dabei zeigte 

Versuchstier 

N r .  

129 
36 

145 
76 
53 

131 

Beispiel: 

A n f a n g s g e w i c h t  

g 

890 
770 
700 
680 
680 
730 

E n d g e w i c h b  

g 

430 
450 
450 
510 
350 
400 

V e r s u c h s d a u e r  

T a g e  

116 
52 
55 
55 
72 
72 

T i e r  D a t u m  G e w i c h t  T h y r o x i n g a b e  
N r .  

36 29. 1. 
30. 1. 

1. 2 .  
14. 2. 
15.2. 
16.2. 
18.2. 
19.2. 
20. 2. 
21. 2. 
22. 2. 
25.2. 

1.3. 
4.3.  
6.3.  
9.3.  

15. 3. 
18.3. 
21, 3. 
23. 3. 

770 erste Einspritzung 11/s ccm 
700 erste Einspritzung /1 ccm 

yon da an taglich 1/4 ccm bis zum 14.2. 
620 
630 
620 
600 
580 
560 
550 
530 
52O 
540 
500 
50O 
5OO 
5O0 
6O0 
52O 
480 
450 

einmalige Einspritzung yon 1/2 ccm 
yon heute an taglich 1/1 c c m  

Einspritzung 1/2 e c r u  
,, 1/2 ccm 

1/~ ccm 
t~glicl~'e Einspritzung x/4 ccm bis zum 

~ ~ 1/2 eem ,, ,, 
~ ~ 1/4 c c I n  7~ ~ 
~ ~ 1/2 ccITt 7~ ~7 

1 / 4  c e m  77 ,7 
Aussetzen der Einspritzung 
t/~gliche Einspritzung 1/1 ccm bis zum 

1/ CCITt 
1/4 c c m  7, ~ 

tot aufge[unden 
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sioh am 2.--3., eventuell bis 7. Tage noch starko, dann 3 Tage lang nur noch goringe 
Abnahrne. Bei Verdoppelung dot Gabe erneutor Gewiohtsstnrz, bei l~fickgang auf 
1/4 mg wioder regelmgBigo kleinere Abnahmon (tgglioh etwa 20 g), bis trotz gloioh- 
m~iBigor Einspritzung wioder Gowioh~sstillstand, bei kurzom Aussotzen sofort 
Zunahmo eintrat. Bei nun mohrtggiger dolopeltor ~ionge (0,5 corn) wiedor Sinkon 
des Gowiohtes, 4as sohlieBlioh auoh bei 4on kleinoren Mengon anhgl~. I~aohdem 
so das Gowich~ um 1/3 odor gar die H/ilfto abgosunkon is~, voronden die Tiore. Die 
Vorsuohsdauor w/~hrte 52--116 Tage. Dieso Anordnung batten die Tiero Iqr. 36, 
145, 76, 129. Die Tiore 53 und 131 hatten gomeinsame Einspritzungen, je yore 
1. bis zum 72. Tago yon 0,3 corn Thyroxin Sohering. 

Das klinische Bild, daas die Tiere neben ihrem Gewichtssturz boten, 
lgBt sich f/Jr alle obigen Yglle gleieh skizzieren: Sie zeigten sich sehon 
in den ersten Ta.gen sehr a.nfgeregt, ver t rugen sieh nicht  untereinander,  
muBten sehlieBlieh alle getrennt  werden, daa sie sich dauernd bissen, 
verunreinigten ihren Sta.ll ga.nz auffa]lend. Bald zeichneten sie sich 
auch durch  auBerordentliehe FreB- nnd  Sa.ufbegier aus. Die Haaare waren 
zwar glat t  aanliegend, fielen aber sehon beim vorsichtigs~en Znfassen 
in Mengen ans. Bei 2 Tieren fa.nd sich voriibergehend bei znfg]lig ange- 
stellter Zuckerprobe Glykosurie. Bei ihrem Tod waren die 6 Tiere guBerst 
abgema.gert. 

Bei der Sektion waaren die Schilddr/isen kleinl die lqebennieren 
mi%elgroB. His~ologisch zeigten die Sehflddriisen wechselnden Kolloid- 
gehalt,  flache Epithelien, mittelgroBe Follikel. Zellkerne gut  fgrbbaar, 
keine Infil trate.  Die yon  Kliwanska]a-Kroll bei dureh Schilddr/isen- 
f/ibterung hyper thyreodischen l~a.tten beoba.chtete Vergr6Berung der 
1%llikel war in unseren Fgllen nicht  z u verzeiehnen. Eine Thymns-  
hyperplaasie land sich nicht. Vermutl ich war dieser bereits vor Beginn der 
Versuche zuriickgebildet. Die Iqebennieren boron ebenfalls a.lle das gleiehe 
Bild: Chromierung gelaang bei keiner. Die Rinde war in einem sehmalen 
s t re ifen der Zona faascicula.ta, lipoidreieh. Mark nnd Rinde, vor aa]lem 
ihre Verbindungszone, anffa.llend blutiiberfiillt. I m  Mark vereinzelt 
kleine Rundzelleinlaagerungen. ~i rgends  Zeichen yon  Atrophie. Am Pa.n- 
krea.s fanden sich keine Besonderheiten, keine Hypergmie  der Inseln. 

Die 3 anderen Tiere erhielton anfangs in 3--4 tggigen Pausen 1/a corn Thyroxin 
Sobering eingespritz~. Dam1 orfolgte eine zweiw6ohige Ruhelaanse, naoh der in 
den gleichen Abst/~nden wie zu Anfang 5 Monate hindurch 1/1 o corn oingespritzt 
wurde. W/~hrend diesor Zeit war ihr Gowicht anfangs schwankend, zum SchluB 
aber doch stark gngestiegen. Anf nunmehr einsetzende t/iglicho Einspritzung 
yon 1/s ccm, die nach 6 Tagon auf 2/a ccm ges~eiger~ wurden, nahmen die Tiore 
stark ab und wurden am 210. Versuchstage in dieser Phase get6~et. 

Bei der Sektion sind ihre Schilddriisen 7--11,  ihre l~ebennieren 10 
bis 15 m m  lang. Histologisch fgllt an den Schilddriisen das dnrchwegs 
flache Epithel  aauf, sonst l inden s 'oh an ihnert keine Vergnderungen. Die 
Chromierung des Markes ist etwas schwach ausgefaallen, aber deutlich 
sichtba.r. Da.s Mark ist sehma.1, frei yon  gr6Beren Zelleinlagerungen. 
Bei  einem Tier ist die innerste Rindenschiehte etwaas blutiiberfiillt. 
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4. Versuchsreihe: U m  eine exper imente l le  l i~ngerdauernde ~ b e r -  
funk t ion  der  Langerhansschen Inse ln  in ihrer  Auswi rkung  anf die Neben-  
n i e r en  und  Schilddrf isen zu beobachten ,  wurden  6 Meersehweinchen 
(3 mgnnl iche  und  3 weibliche Tiere) im Gewicht  yon  450- -630  g ts  
mi t  Insu l in  H6chs t  gespr i tz t .  Begonnen wurde  mi t  E inspr i t zungen  
yon  0,5 i . E .  Die Mengen wurden  dann  je nachdem sie ve r t r agen  zu 
werden schienen, verschieden gesteigert .  

Versuchs-  Versuchs -  A n f a n g s -  Zu-  
t i e r  d a u e r  g e w i c h t  n a h m e  
125 verstarb nach 142 Tagen, nach der 3. Einspritzungvon 20 i. E. 500 g 240 g 
145 ,, ,, 126 . . . . . . .  1 . . . . .  15 i. E. 510g 90g 
127 . . . .  116 . . . . . . .  2 . . . . .  15i. E. 450g 300g 
84 ,, ,, 175 . . . . . . .  1 . . . . .  100LE. 770g 210g 
58 . . . .  140 . . . . . . .  3 . . . . .  40i. E. 610g 140g 
23 . . . .  360 ,, , artefiziell . . . . . . . . .  . . 630g 170g 

Bei Tier 127 wurde einmal wegen ausgedehnten ]-Iautausschlages mit Haar- 
ausfall 3 Wochen lang aufgehSrt. Zwei der Weibchen brachten wi~hrend dieser 
Zeit je 3 Junge zur Welt, und zwar Tier 58 drei tote, Tier 23 dagegen lebende. 
Tier 58 war ohne Unterbreehung welter gespritzt worden, wghrend Tier 23 vier 
Woehen lang gesehont wurde. 

Die Autops ie  zeigt  bei allen Tieren  no rma l  groBe Nebennie ren  und  
Schilddrfisen.  Mikroskopisch fa l l t  bei  Tier  127 leichte  fe intropf ige 
Ver fe t tung  der  Leber  und  der  Nierenkani i lehen  auf. Die Nebennieren  
der  Tiere 125, 145, 127 sind blut i iberff i l l t ,  vornehml ich  das  Mark.  Die 
R inde  en ths  in al len F~l len  reichl ich Lipoide.  Die Sehi lddr i isen sind 
bei den Tieren 145, 127, 84, 23, yon  grSBeren Gef~$en durehzogen,  
die sie nahezu  in Li~ppchen teilen. I n  der  Umgebung  der  GefaSe  einzelne 
Fet tze l len .  Die Drf isenblaschen s ind bei diesen 4 Tieren auffa l lend 
verschieden groB, bei  den  beiden anderen  mittelgro[~. In f i l t r a t e  f inden 
sich nicht .  A m  P a n k r e a s  und  der  Leber  keine Veri~nderungen. 

5. Versuchsreihe." Der Versueh, eine Gi~tsehadigung der Nebennieren und damit 
eventuell aueh der Schilddriisen durch Einspritzungen yon Tuberkulin herbeizu- 
fiihren, hatte, wie es eigentlich auch zu erwarten war, keinen Erfolg. Die 2 Tiere, 
die hierzu verwendet wurden, waren nicht mit Tuberkelbacillen selbst infiziert, 
reagierten also infolge fehlender Allergie in keiner Weise auf die Tuberkulingaben. 
Sie erhielten 84 resp. 140 Tage lang t~glich je 0,1--0,3 ccm Alttuberkulin, anfangs 
mit physiologischer KochsalzlSsung verdfinnt, nach 8 Tagen unverdiinnt, unter 
die ]~auchhaut, nahmen dabei gut zu, wurden schlie$1ich getStet un4 untersueht. 
Dabei fanden sieh weder an den Nebennieren noch an den Schilddrfisen die gering- 
sten Ver~nderungen. 

Bei verschiedenen Tieren aller 5 Versuchsreihen wurden  mehrmals  
B lu t zueke rbes t immungen  angestel l t .  Die W e r t e  schwankten  zwischen 
103 und  135 rag~ ohne dab  man  d a r u n t e r  die Tiere der  gleichen Ver- 
suchsreihe bei den naher  be ie inander l iegenden W e r t e n  h~t te  fests t  ellen 
kSnnen.  Da  der  Zuckerspiegel  der  Meerschweinehen mSglicherweise 
infolge ihrer  e insei t ig-vegetabi l i schen Ern~hrung  in wei ten Grenzen 
schwankt ,  kann  m a n  diese Zahlen  sowieso n ieht  besonders  auswerten.  
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Von  einer  grSBeren A n z a h l  y o n  de ra r t i gen  U n t e r s u e h u n g e n  wurde  
~bgesehen,  n ~ c h d e m  mehre re  Tiere  d u t c h  die B l u t e n t n a h m e  (Herz- 
p u n k t i o n )  vorze i t ig  e ing ingen .  S ind  t ibr igens  schon  b e i m  Mensehen  
die B l u t z u c k e r w e r t e  w/~hrend der  Addisonschen  E r k r a n k u n g  u n t e r  
Umst /~nden  n o r m a l  (M. B. Schmidt, Schirokauer), so s ind  s icherl ich bei  
d e n  sich vo rwiegend  y o n  K o h l e h y d r a t e n  n/~hrenden T ie r en  v6]lig 
e rn iedr ig te  W e r t e  noch  schwerer  fes ts te l lbar .  

Die pos i t i ven  Z u c k e r b e f u n d e  in  Versuchsre ihe  3 m 6 c h t e n  wir  als 
vo r t ibe rgehende  Glykosur ie ,  wie sie ~uch bei Basedowscher E r k r a n k u n g  
des Menschen  beob~eh te t  wi rd  (Falta, i n  Mohr-Staehelin), ~uffassen 
(s. auch  Eppinger, Falta u n d  Rudinger). Sp/~tere U n t e r s u c h u n g e n  bei 
den  gle ichen T ie r en  e rg ab en  nega t i ve  Zucke rp roben .  A n  der  B~uch-  
speicheldr t ise  k o n n t e n  ke ine  V e r ~ n d e r u n g e n  fes tgestet l t  werden.  

Zusammenfassung. 
1. Auf  G r u n d  der  U n t e r s u c h u n g  zweier F/tl le v o n  Addisonscher Er-  

k r a n k u n g  m i t  hochgrad iger  A t roph i e  der  N e b e n n i e r e n r i n d e  muB ange-  
n o m m e n  werden ,  d a b  die verh/~ltnism~Big h/~ufig in  Addisonf/~llen 
g e f u n d e n e n  Lymphze l l enh /~ufungen  der  Schi lddrt ise  n i ch t  e ine Folge  
der  N e b e n n i e r e n a t r o p h i e  s ind,  s o n d e r n  un~bh/~ngig d a v o n  en t s t ehen .  

2. Diese Auf fa s sung  wu rd e  a u c h  d u rch  4 versch iedene  Versuchs-  
r e ihen  a n  Meerschweinchen  best/~tigt, in  d e n e n  tei ls  e ine s t a rke  Verminde -  
r u n g  der  N e b e n n i e r e n l e i s t u n g  in  ih ren  A u s w i r k u n g e n  auf  die Schi lddri ise ,  
tei ls  die fiberm~f~iger oder  fa lscher  Sch i lddr i i sen le i s tung  guf die N e b e n -  
n i e r e n  gepr i i f t  wurden .  
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