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Organveriinderungen durch Thyroxin.

"Von
H. Heinlein und I. Dieckhoff.

Mit 6 Abbildungen im Text.
( Bingegangen am 6. Marz 1936.)

' Die Frage nach dem Zusammenhang zwischen Organveréinderungen
und Thyreotoxikosen bildet seit mehreren Jahrzehnten den Gegenstand
wissenschaftlicher Untersuchungen, die einen ganz besonderen Auftrieb
erhielten durch die Arbeiten von Fahr und Rdssle. Besonders die thyreo-
toxischen Herzmuskelverinderungen, die nach Fakr in Degenerationen
und in entziindlichen Prozessen mit Ausgang in Schwielenbildung
bestehen, wurden immer wieder von neuem untersucht, teils an Leichen-
material von Basedowherzen, teils im Tierexperiment durch Verfiitterung
und Injektion von mehr oder weniger reinen Schilddrisenpriparaten.
Das Ergebnis war dabei hiufig ein ganz entgegengesetztes und so hat
sich der Streit um die thyreotoxischen Herzmuskelverinderungen bis
heute erhalten. ’

Etwas anders liegen die Verhaltnisse bei der Frage nach den thyreo-
toxischen Leberverinderungen, die nach den Untersuchungen von Rdssle
und von Habdn beim Morbus Basedow auftreten. Hier fehlte es bis jetzt
an experimentellen Arbeiten, die diese Frage zu kliren suchten. Nun
sind kurz bevor unsere eigenen Untersuchungen abgeschlossen waren,
zwei Arbeiten erschienen von Haban und von Zalka, die experimentell
sich mit dem Problem der Leber- bzw. Herzmuskelverinderangen beim
Hyperthyreoidismus beschéftigen. Da wir aber ein viel grofieres ein-
heitliches Tiermaterial zur Verfiigung batten und unsere Ergebnisse in
manchen Punkten von denjenigen der genannten Autoren abweichen,
so erscheint es wohl angebracht, kurz dariiber zu berichten.

Das einschiigige Schrifttum wurde von Habdn und Zalka so eingehend
erértert, dal wir uns hier damit begniigen kénnen darauf zu verweisen.

Unser Tiermaterial bestand lediglich aus Katzen, die deshalb gewahlt
wurden, weil der eine von uns (Dieckhoff) die Leistungsfahigkeit der
Herzen im Starlingschen Herz-Lungenpraparat prifte, iiber die er an
anderer Stelle noch berichten wird. Im ganzen waren es 25 ungefihr
gleich schwere Katzen, die wir untersuchten. Das Thyroxin, das wir ver-
wendeten, wurde immer intravends zugefiihrt, wobei sowohl die Menge
als auch das Intervall variiert wurde. Die am Schluf angefiigten
Tabellen geben iiber diese Verhiltnisse einen klaren Uberblick.
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A. Herzmuskelverdnderungen.

Betrachten wir- zundchst an Hand der Tabellen die Herzmuskel-
verdnderungen, so zeigt sich bei den kurzfristigen Versuchen, selbst dort,
wo relativ grofie Dosen angewandt wurden, recht wenig. Wir finden
wohl geringe degenerative Krscheinungen: Die Querstreifung ist oft
undeutlich, die Kerne sind manchmal etwas schlecht firbbar, die Muskel-
fasern fiarben sich herdweise mehr violett als rot, sie sind manchmal
diffus feinsttropfig, manchmal nur berdférmig verfettet, aber das alles
ist doch verhaltnismaflig gering und erklart kaum die schwere funktio-
nelle Schidigung, die sich am Sterlingschen Herz-Lungenpriparat nach-
weisen laBt. Nur bei einer einzigen Katze dieser Versuchsserie sind
bereits etwas schwerere Verdanderungen nachweisbar, ndmlich bei Katze
Nr.8, wo sich ein herdfdrmiger, scholliger Zerfall von Muskelfasern

Tabelle 1. Kurzfristige Versuche.

‘ : | Gesamt-
Katze Thyroxin p o
N7, J in mz pro kg | Versuchsdauer | Iunl;aﬁ‘% i?g | Elektrokardiogramm

1 0,75 tiglich ‘ 1.7. bis 10.7. 35 ~ 7,5 ‘ —

2 0,25 1.7, bis 10.7.35 1 2,6 1T&chykardie, positive
; l ‘ T -Zacke

3 1 05 . | 1.7. bis 8.7.35| 35 | —

5 0,5 , 1.7. bis 10.7.35 | 5 Pulsbeschleunigung,
[ ‘ Positive T-Zacke

q \ 0,3 | 5.7. bis 13.7. 3 2,4 | Positive T-Zacke

8 0,75 Jeden 2 Tag 1'3.7. bis 13.7.3 5,25 ‘ Isoelektrisch

9 ! 0.3 | 6.7. bis 11.17. 18 | Positive T-Zacke

\

35 |

Tabelle 2. Langfristige Versuche.

) | Gesamt- |
KI%E‘%e inTI%?%ﬂ}u kg \l Versuchsdauer Ii%e%g; ' Elektrokardiogramm
| pro kg |
l : l

12 10,25 jeden 2.Tag | 1. 7.bis27. 7.35] 6,75 1 Negative T-Zacke
13 1025 , 2 , ' 2 7.bis22. 7.35] 5 i o. B.

2t 103 ,, 2, |1l 9.bis30.10.35] 75 | —

22 103 . 2, |11, 9.bis30. 9.35| 3 | Tsoelektrisch
23 103 ., 2 , 1l 9.bis30. 9.35| 3 l —

24 10,3 » 2, |13 9.bis3110.35( 75 | —

25 103 ,, 2., !13 9.bis3L. 9.35| 27 | —

2 103 -, 2 i13' 9.bis31. 9.35| 2,7 | Negative T-Zacke
27 l0,25 . 2.0, \15. 9.bis 6.11.35 6,5 * Negative T-Zacke
28 1025 , 2 , (15 9. bis 6.11.35| 65 | —

20 [ 025 . 2 . |15 9.bis 6.11.35| 65 ' _ Iscelektrisch
30 1025 , 2, |270. 9.bis 6.11.35] 65 | Negative T-Zacke
31 102 .. 2 , | 7.10.bis21.11.35 | 4,4 Tsoelektrisch
32 102 ', 2, 121 9.bis12.11.35] 54 { —

33 )02 .. 2 . |21 9.bis13.11.85| 54 . —

34 102 » 2., 25 9.bis17.11.35 5,2 IIsoelektrische T-Zacke
35 102 . 2 . |2 9bis1211.35! 52 —

3 102 . 2 , [27. 9.bis18.11.351 5 | -
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findet und einzelne Infiltrate von Lymphocyten und Histiocyten, die in
der Hauptsache perivasculir angeordnet sind, Ganz entsprechend ver-
hilt sich das Elektrokardiogramm. In allen Fallen ist die T-Zacke positiv
mit Ausnahme von Katze Nr, 8, wo sie isoelektrisch wird.

Anders liegen die Verhiltnisse bei den Tieren, die lingere Zeit im
Versuch waren. Zwar ist es auch hier nicht so, als ob die Verdnderungen
eine Funktion von verabreichter Menge und Zeit darstellten. Zwar gibt
es auch hier Tiere, die trotz langer Versuchsdauer und relativ groBer
Thyroxinmenge nur eine geringe diffuse Verfettung und eine etwas

Abb. 1, Katze 23. Scholliger Zerfall der Herzmuskelfasern.

schlechtere Querstreifung und blanviolette Firbung der Muskelfasern
aufweisen, aber die Regel ist so, dafi die Schwere der Schidigung mit der
Linge des Versuchs zunimmt, wobei es offenbar weniger auf die Gesamt-
versuchsmenge ankommt, als darauf, dafl die GroBe der Einzeldosis
noch so gewihlt ist, dafl ein schiadigender Effekt dadurch ausgeldst
werden kann. Es ist anscheinend so, da relativ groBle Mengen, die den
Katzen téglich zugefiihrt werden, deshalb histologisch keine so schweren
Verinderungen machen, weil die Tiere sterben, noch bevor es zur Aus.
bildung der Schidigung kommt. Eine gewisse Zeit ist dazu offenbar
notig, wie es ja auch der Chronizitit der Basedowschen Krankheit ent-
spricht.
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Wenn man noch obendrein die verschiedene individuelle Empfindlich-
keit der einzelnen Tiere in Rechnung stellt, so kann man sagen, daf} die
Verinderungen, die man bei langer Versuchsdauer findet, doch recht
betrichtlich sind. Im Vordergrund stehen die degenerativen Verdnde-
rungen, die von der herdférmigen oder diffusen feinsttropfigen Ver-
fettung, vom Verlust der Querstreifung und der albuminésen Triibung
der Muskelfaser bis zur Hyalinisierung und zum scholligen Zerfall der
Muskulatur reichen. Dieser schollige Zerfall, der in kleinen Herden auf-
tritt, ist ziemlich haufig zu finden, wobei sich in der Regel.in und um

Abb, 2, Katze 36, Herzmuskelnekrose mit groBem Infiltrat.

diese Herde mehr oder weniger dichte Herde von Lymphocyten, Histio-
cyten und Fibroplasten ansammeln. Leukocyten haben wir relativ selten
bemerkt. Aufler solchen Infiltraten im Bereich von Muskelnekrosen
gibt es aber nun auch solche, die unregelmifig im Interstitium verteilt
sind, haufig perivasculdr liegen. Auch diese Infiltrate sind rundzelliger
Natur. Es erhebt sich nun die Frage, ob bei diesen Herzmuskelverinde-
rungen zweierlei Vorginge eine Rolle spielen, einmal primiir degenerative
und zum anderen primér entziindliche. Wir méchten glauben, daff das
Primére die degenerativen Vorgéinge sind und daB auch die interstitiellen
Infiltrate als Fernwirkungen aufzufassen sind. ‘
Wir haben in keinem Fall so ausgeprigte Fibrosen gesehen, wie sie
von Zalka beschrieben hat, aber das liegt wohl nur an der geringeren
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Dauer unserer Versuche. Es ist wohl kein Zweifel, dafl die groBen Infil-
trate, wie sie etwa die Abb. 2 zeigt, in einem spiteren Stadium sich als
Narben dargestellt hitten. Und eine geringe Verdichtung des inter-
stitiellen Bindegewebes, vielleicht auch eine geringe Vermehrung war
zweifellos vorhanden. Ein Odem der Interstitien haben wir gelegentlich
beobachten kénnen, wenn auch nie in dieser schweren Form, die Rdssle
bei der serosen Myokarditis der Basedowschen Krankheit beschreibt. Viel
hiufiger als das interstitielle Odem war das Odem der Muskelfasern selbst,
worauf von Zalka bereits hinweist.

'Abb. 3. Kabze 36. GrofSes Infiltrat im Herzmuskel.

" Noch’ eine andere Verdnderung aber war gelegentlich zu beobachten,
die vielleicht fiir die Genese der Muskelverinderungen von wesentlicher
Bedeutung ist, ndmlich Verdnderungen an den Coronararterien. An den
mittelgrofen Coronaristen fielen manchmal schwere Schidigungen der
Wand auf, die aus hochgradigen Verquellungen der Wand, Aufsplitterung
der Elastica und Untergang der Muskelzellen bestanden. Die- Folge
war eine hochgradige Einengung des Lumens und eine mafig starke
perivasculire Fibrose. Es ist aus der Literatur micht zu ersehen, ob
‘Thyroxin auf die Coronargefifie wirkt, wohl aber ist bekannt, da Thyro-
xin ganz allgemein sklerotische Veréinderungen der Gefifie, und zwar
in der Media hervorruft (Friedland). Man kénnte sich nun sebr
gut vorstellen, daB die Thyroxinwirkung am Herzen zunichst eine
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GefaBwirkung ist, durch die eine Verschlechterung des Kreislaufs und
der Ernihrung hervorgerufen wird, woraus nun wieder die Herzmuskel-
schidigung entsteht. Dieser Gedanke liegt um so naher, als die Ver-
anderungen, die wir gefunden haben, ganz #dhnlich denjenigen sind, die
Biichner fiir die experimentelle Coronarinsuffizienz beschreibt.

Was den Ausfall der Elektrokardiogramme anbelangt, die wir bei
einer Anzahl von Tieren anfertigten, so fanden wir in der Regel eine
negative oder isoelektrische T-Zacke. Auch dies ist ein Beweis fiir die
vorhandene schwere Schidigung.

Abb. 4. Katze 28. Schwere Coronarschidigung mit perivasculirer Fibrose.

Zusammenfassend konnen wir also sagen, daB es uns gelungen ist
bei der Mehrzahl unserer Katzen mehr oder weniger schwere Verinde-
rungen am Herzmuskel hervorzurufen. Demgegeniiber hatte von Zalka
bel seinen 5 Versuchskatzen nur in einem Fall Erfolg. Wir méchten
glauben, dafl dies nicht an der Tierart liegt, denn Fleischfresser sind
zweifellos. noch mehr gegen Thyroxin empfindlich als Pflanzenfresser,
sondern an der Art der Zufuhr. Bei der Verfiitterung von Schilddriisen-
substanz, wie sie von Zalka verwendete, hat man die Dosierung ja viel
weniger in der Hand als bei der intravenésen Zufuhr.

B. Leberverdnderungen.

Wir legten schon eingangs unserer Ausfithrungen dar, dafB experi-
mentell die Frage der Leberveréinderungen bei Thyreotoxikosen bis jetzt

Virchows Archiv. Bd. 297. 17
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noch nicht geklirt ist. Eine solche experimentelle Klirung herbeizu-
fithren und damit die bei der Basedowschen Krankheit gefundenen Er-
scheinungen dem Verstdndnis néher zu bringen, versuchte jetzt Hobdn.
Er verwendete dazu Kaninchen, Meerschweinchen und Katzen und fand
bei den einzelnen Tierarten ganz verschieden schwere Verinderungen.
Am stérksten waren sie bei einem Teil der Kaninchen. Hier beschreibt
er ausgedehnte Nekrosen mit Wucherung der Endothelzellen in und
um diese nekrotischen Bezirke. Die Capillaren seien weit und blutgefiillt.
Zwischen den Capillarwinden und den Leberzellreihen seien oft Spalten
sichtbar, in welchen gelegentlich dann und wann eine mit Eosin gleich-
maBig rot gefarbte Substanz oder aber eine feine Granulierung oder
an Fasern erinnernde homogene Gebilde sichtbar seien: pericapillires
Odem. Gelegentlich sei auch eine geringe Bindegewebszunahme zu ver-
zeichnen. Diese Verdnderungen waren jedoch nur bei einem Teil der
Kaninchen festzustellen, der andere Teil zeigte dagegen nur ganz geringe
Schiden: vereinzelte kleinste Nekrosen mit geringer Endothelwucherung
und geringem pericapillirem Odem, eine starke Blutfiille der Capillaren.
Es ist nun sehr bemerkenswert, worauf Habdn schon selbst hinweist, daf3
die Kaninchen mit schweren Leberschidigungen noch an anderen Krank-
heiten litten und Haban hilt es selbst fiir wahrscheinlich, dafl diesen
interkurrenten Erkrankungen eine wesentliche Bedeutung fiir das Zu-
standekommen der Verdnderungen zuzuschreiben ist. Er nimmt dabei
an, daf die Erkrankungen einen durch die Thyroxinwirkung besonders
gut vorbereiteten Boden in der Leber finden.

Wesentlich geringere Verdnderungen als bei den Kaninchen lieBen
sich bei den Katzen nachweisen. Hier bestanden die wesentlichsten
Befunde in mehr oder weniger ausgedehnten Lebernekrosen mit einer
Dissoziation der Leberzellen in der Nachbarschaft und in einer oft sehr
hochgradigen Blutstauung, so daB gelegentlich geradezu der Eindruck
einer Stauungsatrophie erweckt wurde. Aber auch hier war es wieder so,
daB die schwereren Leberverinderungen nur dann zustande kamen,
wenn als Todesursache noch eine andere Erkrankung vorhanden war.

Wenn Habdn daraus den Schiuf zieht, daB die schwereren Leber-
veranderungen nicht allein auf die Thyroxinwirkung zu beziehen sind,
sondern daB hier die interkurrenten Erkrankungen noch eine wesentliche
Rolle spielen, so wird man ihm hierin wohl beipflichten miissen. Denn bei
unseren Katzen, von denen keine an einer interkurrenten Krankheit
eingegangen ist, konnten wir auch niemals so schwere Leberschadigungen
feststellen, wie sie Haban beschreibt.

Wir beobachteten in der Regel nur eine sehr starke Blutfiillung der
Capillaren, die allerdings oft so hochgradig war, dafl wahre Blutseen ent-
standen und daB die Leberzellbalken im Bereich dieser Stauung etwas
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verschmélert waren. Daneben war meist eine mehr oder weniger hoch-
gradige Verfettung vorhanden und eine Eisenspeicherung in den Leber-
zellen und in den Kupfferschen Sternzellen; die Sternzellen hatten aufler-
dem Blutkérperchentriimmer und ganze Blutkérperchen gespeichert.
Offenbar kommt es unter der Thyroxinwirkung zu einem vermehrten
Erythrocytenuntergang. Nekrosen haben wir in ganz vereinzelten Fallen
bemerkt und auch dann waren sie meist klein. Sie waren durchsetzt
von Leukocyten und Fibroplasten.
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Abb. 5. Katze 29. Fleckige Capillarlahmung mit Abhebung der Endothelien, geringem
pericapillirem Odem, Auflockerung des Epithelverbandes und Degeneration der Epithelien.

Neben diesen groben Verinderungen, die ohne weiteres auffallen,
finden sich aber auch feinere, denen eine grobere Aufmerksamkeit
gebithrt. Wir erwiahnten schon, dafl manchmal herdférmig wahre Blut-
seen zu bemerken sind und wir mdchten glauben, da8 es sich dabei nicht
immer nur um Stauung handelt, sondern daB es sich dabei um denselben
ProzeB handelt, den Rdissle bei der Basedowleber als fleckige Capillar-
lahmung betrachtet. Denn man sieht im Bereich dieser Herde meist die
Endothelien abgehoben und kann auch gelegentlich EiweiBigerinnsel in
den pericapilliren Lymphréiumen bemerken. Blutungen in die Lymph-
raume sahen wir niemals, ebensowenig eine wesentliche Wucherung der
Endothelien. Die Leberepithelien erschienen in ihrem Verband wesent-
lich aufgelockert, wenn man auch wohl noch nicht von einer richtigen

17*
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Dissoziation sprechen kann.  Sie waren oft geschwollen, wie aufgeblasen,
oft verkleinert, an den Réndern wie angenagt, die Kerne waren oft nur
noch Schatten, fehlten manchmal ganz.

Es erhebt sich nun die Frage, ob diese Veranderungen in eine Be-
ziehung zu bringen sind zu der Schilderung, die Rdssle von der Basedow-
leber gibt. Wir méchteri diese Frage bejahen, obzwar die Uberein-
stimmung ja auf den ersten Blick nur eine sehr geringe zu sein scheint.
Denn alle die schweren Schadigungen, der ausgedehnte Epitheluntergang,
die schweren Sklerosen, all das fehlt. Aber man mufl auch bedenken,
daf die Verinderungen in der Basedowleber im Verlauf vieler Jahre
zustande kommen, wihrend es sich hier um eine Versuchsdauer von
maximal 8 Wochen handelt. In dieser Zeit kann man keine solchen
schweren Schiiden erwarten. Wenn man das beriicksichtigt, so kénnte
man schon glauben, daf die geschilderten Verdnderungen den Auftakt
einer fortschreitenden Leberverdnderung mit dem Ausgang in eine mehr
oder weniger schwere Sklerose darstellen.

Wenn man freilich Herz- und Leberverdnderungen nebeneinander

betrachtet, so méchte einem die Meinung Rdssles, dafl das bei der Base-
dowkrankheit kreisende Schilddriisengift ein ausgesprochenes Leber-
gift sei, nicht so sicher erscheinen. Denn im Experiment treten die Herz-
muskelschidigungen jedenfalls viel stirker hervor als die der Leber.
(Man mufl dabei allerdings die Voraussetzung machen, dafl beim Base-
dow Schilddriisenhormon im Uberschuff ins Blut abgegeben wird und
daB es sich dabel nicht etwa noch um andere unbekannte Giftstoffe
handelt.) Man mdochte danach eher glauben, daf es sich um einen angio-
toxischen Stoff handelt, ein Gedanke, den wir schon bei der Besprechung
der Herzverinderungen kurz streiften. Die GefaB- bzw. Kreislauf-
schidigung wire danach die gemeinsame Grundlage, aus der sowohl
die Herz- wie die Leberschadigung resultieren.
. Zusammenfassend kann man wohl sagen, dafl auch durch unsere
Untersuchungen die Bedeutung des  Hyperthyreoidismus fiir die Ent-
stehung der Herz- und Leberverinderungen beim Basedow weiter experi-
mentell unterbaut wurde.

C. Verinderungen an anderen Organen.

‘Von anderen Organen wire noch der Befund an Nieren und Scheld-
driise zu erwihnen. Es ist von fritheren Untersuchern (Donath, Bensen,
Hashimoto) bereits festgestellt worden, daf nach Schilddriisentiitterung
Verénderungen an den Kanilchenepithelien auftreten, die in Verfettung
der Epithelien, -in triiber Schwellung, in kérnigem Zerfall des Proto-
plasmas mit oder ohne Kernschidigung bestehen. Wir konnen diese
Feststellungen bestétigen und hinzufiigen, daf die Schadigung der Haupt-
und Schaltstiicke doch meist recht betriichtlich ist. Die Epithelien der
Haupt- und ‘Schaltstiicke sind meist machtig aufgequollen. Wie stark
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diese Schwellung ist, das sieht man besonders an den Epithelien inner-
halb der Glomeruluskapsel. Bekanntlich sieht man bei Katzen ziemlich
haufig kubische Epithelien an der Glomeruluskapsel (Lehmann, Fahr).
Lehmann spricht von stirkerem Eindringen des Epithels der geraden
Harnkanélchen in die Glomeruluskapsel und Fahr erwahnt, dafl er auch
bei Katzen ziemtlich hiufig fetthaltige Epithelien vom Typ der Haupt-
stiicke innerhalb der Glomeruluskapsel gesehen habe. Diese Epithelien
schwellen nun so méchtig an, dafl der Glomerulus oft geradezu davon

Abb. 6. Katze 32. Kompression des Glomerulus durch die geschwollenen und zum Teil
nekrotischen Kapselepithelien. Nekrose des Kanilchenepithels.

erdriickt scheint, wobei noch hinzukommt, dafl die gleichzeitige Eiweif3-
ausscheidung in den Kapselraum die Komprimierung des Knéduels noch
verstidrkt. Ob die Epithelien nicht nur geschwollen, sondern auch noch
gewuchert sind, ist schwer zu entscheiden, wir halten es aber fiir méglich.
In der Regel sind diese Epithelien innerhalb der Glomeruluskapsel in
gleicher Weise stark verfettet wie die Epithelien der Haupt- und Schalt-
sticke: Es ist in diesem' Zusammenhang sehr.interessant, dal Fahr
darauf hinweist, daf} er in einem Falle von Morbus Basedow mit starker
Fettspeicherung eine VergréfBerung der Epithelien am parietalen Blatt
des Glomerulus gesehen habe. Er erwagt dabei den Gedankeén, ob diese
VergroBerung der Epithelien vielleicht mit einer Anderung der Zell-
tatigkeit, nicht nur mit einer Vermebhrung zusammenhingt. Nach
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unseren Feststellungen erscheint es uns durchaus glaubhaft, daf dies
tatsichlich mit der Anderung des Stoffwechsels zusammenhingt. BEs
ist ja ganz zweifellos bei den Hyperthyreosen so, dafi nach dem Verlust
des Glykogens mehr Fett eingeschmolzen wird, vor allem aber auch
Depotfett mobilisiert und in den parenchymatésen Organen abgelagert
wird. Es mag sich hier vielleicht um etwas Ahnliches handeln, wie der
eine von uns (Heinlein ) es bereits in fritheren Arbeiten fiir die Phosphatid-
ablagerung in der Leber bei Phospborvergiftung angenommen hat,
némlich wm den letzten Versuch die Zelle gegen den Giftstoff zu schiitzen,
nachdem der erste Schutz in Gestalt des Glykogens vernichtet ist. Dafiir
spricht auch, dafl wir die allerschwersten Verdnderungen an den Nieren
dann fanden, wenn so gut wie iberhaupt kein Fett mehr nachzuweisen
war. In diesen schwersten Fillen waren schwere Verdnderungen an den
Epithelien der Hauptstiicke vorhanden, von der vacuoliren Degeneration
bis zur volligen Nekrose zahlreicher Epithelien, die dann losgeldst und
mit ausgeschiedenem Kiweil zu einer homogenen Masse zusammen-
gesintert das Kanélchenlumen ausfiillten. Irgendwelche entziindlichen
Erscheinungen haben wir nie gesehen, so dafl man diese Nierenverinde-
rungen wohl als tubuldre Nephrose bezeichnen kann.

An den Schilddriisen haben wir keinerlei Verinderungen beobachtet,
weder im Sinne einer Wucherung der Driise, noch im Sinne einer Atrophie,
wie sie von Angiotelle behauptet wurde. Wenn Krogh und Mitarbeiter
zu der Feststellung kommen, dafl bei kurz dauernder Thyroxinzufuhr
keine Veranderungen der Schilddriisenstruktur erfolgen, so kénnen wir
dem nur beipflichten und hinzufiigen, daB dies offenbar auch bei langerer
Dauer nicht der Fall ist.

An der Mz fanden wir durchweg eine sehr starke Blutstauung und
eine meist recht betrichtliche Himosiderose. Die Follikel waren groB
mit sehr deutlichen Keimzentren, gelegentlich in den Keimzentren
EiweiBischollen, die zum Teil Fibrinfirbung zeigten. Wenn Momose
in Rattenversuchen eine Atrophie der Milzfollikel bei gleichzeitiger
Hypertrophie der Keimzentren feststellte, so konnen wir die Atrophie
ebensowenig bestitigen wie die Fibrose der Milzpulpa, die er beobachtet
hat. In unseren Katzenversuchen waren solche Verinderungen nicht
zu bemerken.

Zusammenfassung.

An einem gréBeren Tiermaterial wird der Einflul einer linger dauern-
den parenteralen Thyroxinzufuhr studiert. Ks wird dabei festgestellt,
daBl sehr groBle Einzeldosen die geringsten Verdnderungen machen, da
die Tiere hierbei schon sehr schnell eingehen und offenbar eine gewisse
Zeitspanne notig ist, um zu einer histologisch und elektrokardiographisch
nachweisbaren Schéidigung zu flihren.
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Bei den linger dauernden Versuchen finden sich schwere degenerative
Verdnderungen an dem Herzmuskel, von albumindser Triibung und Ver-
fettung fortschreitend zur Hyalinisierung und zum scholligen Zerfall der
Muskelfasern. Die-grofen Infiltrate in und um diese Muskelnekrosen,
sowie die diffusen interstitiellen Infiltrate werden als Reaktion auf den
Zerfall aufgefafit.

Da in manchen Fillen auch schwere Schiden an den Coronaristen
nachzuweisen sind, wird die Frage aufgeworfen, ob nicht die Gefal3-
schidigung im Mittelpunkt der ganzen Verdnderungen steht.

Im Elektrokardiogramm war fast regelméfig eine isoelektrische oder
negative Zacke zu beobachten.

Die Leberverinderungen treten gegeniiber den Herzmuskelschidi-
gungen stark zuriick; sie bestehen in herdférmigen Capillarerweiterungen
mit -Abhebung des Endothels und geringem pericapillirem Odem, mit
Auflockerung des Zellverbandes und Schédigung der Leberepithelien.

Es wird angenommen, dal diese Verdnderungen die schweren Schiaden
bei der Basedowleber einleiten.

An den Nieren waren schwere degenerative Verdnderungen am Epithel
der Haupt- und Schaltstiicke festzustellen: von albuminéser Triibung
bis zur vacuoliren Degeneration und Nekrose.

An Schilddriise und Milz waren keine wesentlichen Veridnderungen
zu beobachten,
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