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Aus ~lteren Untersuchungen ist bekannt, da6 die Ultraviolett- 
bestrahlung keinen heilenden Einflu~ auf den Skorbut besitzt (Eggleton 
und Harris); doch haben P. Holtz und W61lpert vor kurzem gezeigt, 
da~ die Bestrahlung eine bestimmte Wirkung auf das  klinische Krank- 
heitsbild des Skorbuts ausiibt. Die Bestrahlung verhindert lange Zeit 
das Auftreten skorbutischer Krankheitssymptome, obwohl eine Ver- 
l~ngerung des Lebens nicht erzielt werden kann und die groben patho- 
logisch-anatomischen Ver~nderungen in keiner Weise yon denen bei 
unbestrahlten Skorbuttieren abweichen. Die bestrahltenMeerschweinchen 
nehmen ebenso wie die unbestrahlten vom 11. Tage an an Gewicht ab; 
dabei ist aber die ~qahrungsaufnahme grSBer als bei den unbestrahlten 
Skorbuttieren, woraus die Genannten auf eine ErhShung des Grund- 
umsatzes infolge der Bestrahlung schliel~en. 

Diese Versuche erregten unser Interesse, weil wir vermuteten, da[~ 
die Steigerung der Lebensfunktionen urs~eh]ich yon einer durch die 
Bestrahlung bedingten Funktionssteigerung der Schilddrfise abhs 
ist. Auch mul~te man daran denken, ob andere endokrine Organe, die 
wie die Nebennieren beim Skorbut stark ver~ndert sind, weitere Ab- 
weichungen zeigen. Die Nebenschilddriise erregte unsere Aufmerksamkeit, 
da vor kurzem Ver~nderungen an den EpithelkSrperchen des Kaninchens 
bei skorbuterzeugender Kost beobachtet sind (Vonho]). Diese Beob- 
achtungen interessierten besonders deswegen, well sich bekanntlich 
Meerschweinchen und Kaninchen zum Vitamin C sehr verschieden ver- 
halten. Im Zusammenhang mit der bekannten Gasstoffwechselsteigerung 
beim Skorbut muBte auch nach morphologischen ~ul~erungen der 
Anderung yon Kohlehydrat  und Fetts~offwechsel gesucht werden, vor 
allem wie weir ttShensonne und Vitamin C Einflu~ haben. 

Methodik. 
17 m~nnliche Meersehweinehen von etwa 250 g werden auf 4 I~fige verteilt. 

Tiere 1--3 erhalten Heu, Hafer und Milch. Tier 1 und 2 gehen allerdings schon im 
Aiffang des Versuehs zugrunde, deswegen werden diese durch 2 gleicha]trige, grfin- 
futterernahrte ersetzt (in dcr Tabelle Tier 1 und 2). 
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Alle anderen Meerschweinchen erhalten Skorbutkost, die aus Heu, Hafer und 
Milch besteht, die mehrere Stunden auf 1300 erhitzt worden sind. Zuni~chst nehmen 
die Skorbuttiere (4--7) 10 Tage fang an Gewicht zu, um dann best~ndig abzunehmen. 
TStung in extremis am 28.--30. Tage. Die 3. Versuehsserie (8--11) erh~lt aaSer 
der Skorbutkost yore 3. Tag an tgglich 1,5 mg Askorbinsiiure (Cebion Mersk) 
subcutan. Die Tiere zeigen keine Krankheitssymptome und nehmen reichlich an 
Gewicht zu. Die 4. Serie (12--17) wird ebenfalls skorbutisch ern~hrt, erhglt kein 
Vitamin C, sondern wird regelm~Sig jedcn 2. Tag mit H6hensonne im Abstand yon 
30 cm bestrahlt, nachdem Riieken und seitliche Bauehpartien jedesmal vorher 
enthaart worden waren 1. Anf~nglich entstand sehon nach 5--6 Min. ein Erythem, 
w~hrend spgter 10--12 Min. bes~rahlt werden muSte, um eine RStung der ent- 
haarten Haut zu erzielen. AuBer Tier 14, das interkurrent an einer Pneumonie- 
Pleuritis zugrunde ging, erlebten die bestrahlten skorbutischen Meerschweinchen 
den 24.--29. Tag. Aul~erdem werden 3 Meersehweinchen 30 Tage lang mit frischer 
Milch, frischem Heu und t~iiben calorisch nnterern~hrt, so da~ sie durchschnitt- 
lieh 55 g oder 18--20% an Gewieht abnehmen. 

Klinisches Verhalten. 

Was die Gewichtskurve und die Krankheitssymptome bei den unbe- 
strahlten und bestrahlten Skorbuttieren anbetrifft, so kSnnen wir die 
Beobaehtungen yon P. Holtz und W61lpert vollst~ndig bests Die 
unbestrahlten und die bestrahlten Meerschweinchen nehmen nach 
10ts anf~nglicher Gewichtszunahme gleichm~Big und stark ab. 
W~hrend die unbestrahlten Tiere sehon in der 2. Woehe Lust an der 
Bewegung und am Fressen ver]ieren, sind die bestrahlten his fast zum 
SchluI~ lebhaft und frel]lustig. Gegen Ende des Versuchs abet, im ganzen 
etwas friiher als die Unbestrahlten, werden die HShensonnentiere sehr 
plStzlieh hinf~llig, so dal~ sie sehnellstens getStet werden mfissen. Dabei 
besteht makroskopisch anatomisch kein Unterschied zwischen beiden 
Yersuehsserien, es sei denn, dal~ Blutungen, Nebennierenentfettung und 
-vergrSl~erung bei den bestrahlten Meerschweinehen starker sind als 
bei den unbestrahlten. Entgegen dem Verlauf der Gewichtskurve der 
Skorbuttiere verh~lt sieh die Kurve der Kontrollen und der mit Askorbin- 
s~ure behandelten ~eerschweinchen. Bei den Vitamin-C-Versuchen zeigt 
sich vor allem ein starker Gewichtsanstieg gegen 8chluf3 des Versuchs. 

Das Yerhalten der Leber~ Milz und Nieren. 

Das Gewicht der Leber, die einerseits fiir den Vitamingehalt und 
andererseits ffir den Kohlehydratstoffwechsel yon Bedeutung ist, zeigt 
deutliehe Unterschiede zwischen den einzelnen Versuehsgruppen. Bei 
den stark abgemagerten unbestrahlten und bestrahlten Skorbuttieren 
wiegt die Leber 6,5--10,6 g u n d  im Verh~ltnis zum KSrpergewich~ 
3,63--4,63 %, meist j edoch bleibt sie unter 4 %. Bei den ealorisch unter- 
ern~hrten Meerschweinchen betri~gt das Lebergewicht im Durchschnitt 

1 Die UltraviolcttbestrahlUng erm6glichte uns Herr Prof. Dr. Wels und Dozent 
Dr. P. Holtz @harmakologisches Institut), denen wir fiir die Unterstfitzung sehr 
zu Dank verpflichtet sind. 
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9,6 g oder 3,4% des K5rpergewichts. Bei den askorbinsaurebehan- 
delten Meerschweinchen sehwankt das Lebergewieht zwischen 16 und 
20 g, bzw. 4,35 und 4,54%. Diese Zunahme des absoluten und relativen 
Gewichts der Leber deutet darauf hin, daft sie anf der Anhaufung 
yon Reservestoffen beruht. 

Die Erwartung, Speicherfett in der Leber der mit Vitamin C behan- 
delten Meerschweinchen zu finden, hat sich nicht erfiillt. !~ur in einem 
Fail (Nr. 11) finden sich wenig FetttrSpfchen in den peripherenAbsohnitten 
der Leberlappchen, wahrend in allen anderen Fallen weder Leber- noch 
Sternzellen Fett  enthalten. Ganz anders verhalten sich dagegen die 
bestrahlten und unbestr~hlten 8korbuttiere. Bei diesen finder sich in 
den zentralen Abschnitten der Leberlappehen eine meist ziemlich reichliche 
diffuse Fettablagerung in S~ernzellen und auch Leberzellen; aufterdem 
ist das Plasma bei Scharlaehrotfarbung vielfach gelb gef/irbt. Besonders 
stark ist diese Verfettnng bei den ultraviolettbestrahlten Tieren. iV[Sg- 
licherweise sind diese Befunde als Folge des Vitamin-C-Mangels nnd 
nicht der damit verbundenen Inanition aufzufassen. Daffir sprache, 
daft die Leber der Vitamin-C-reich, aber calorisch arm ernahrten 1Vfeer- 
schweinehen weder Leber- noch Sternzellverfettung aufweisen. Jeden- 
falls geht aus den histologischen Befunden eindeutig hervor, daft beim 
Skorbnt eine Lipamie auftritt 1. Wesentliche degenerative Ver&nde- 
rungen scheinen in der Leber nicht aufzutreten. Erganzend sei erwahnt, 
dab die Milz weder beim Skorbut noch bei Vitamin-C-Behandlung Fett- 
speieherung zeigt. 

Wesentlicher als die Fettpr&parate scheinen uns die G]ykogenfar- 
bungen der Leber mit Bestschem Carmin. Nach Vitamin-C-Behandlung 
finder sich namlich eine aufterordentlich starke G]ykogenspeicherung, 
wahrend die Leber der Kontrolltiere glykogenarm und die der Skorbut- 

1 Es ware fiberhaupt daran zu denken, ob die Hnngerlip/~mie des Mensehen 
vielleicht gar nieht yon der ealorischen Unterern/~hrung, sondern vorwiegend veto 
Vitamin-C-Mangel abh/~ngt. Auch einige Beobaehtungen beim Diabetes mellitus 
k6nnten ffir eine besondere Bedeutung des Vitamin C ffir den Cholesterinstoff- 
wechsel sprechen. W/~hrend nhmlieh der mensehliehe Diabetes mit einer ttyper- 
cholesterin/s einhergeht, verl/~uft der experimentelle Diabetes beim Hund ohne 
eine solehe (Mischnat: Arch. f. exper. Path. 17@). Der Mensch ist abh/~ngig yon 
exogener Zufuhr des Vitamins, der Hund dagegen nicht, er bildet sein Vitamin 
selbst. Dieser Unterschied im Verhalten des Cholesterinstoffwechsels zwisehen 
Mensch und ttund k6nnte durehaus auf dem Unterschied im Vitamin-C-t{aushalt 
beruhen. Es scheint n/imlich nicht unm6glich, dab die Ern/s des Diabetikers 
zu einer Vitamin-C-Verarmung des Organismus fiihrt. Es scheint mir durchaus 
yon Interesse, am Menschen den Versueh zu maehen, ob hohe Vitamin-C-Gaben 
die Hypercholesteringmie beeinflussen. Ich selber babe versucht, beim Meer- 
sehweinchen einen experimentellen Diabetes mellitus zu erzeugen, da sieh das 
Meersehweinchen bezfiglich der Abh/~ngigkeit yon der Askorbins/~urezufuhr wie 
tier Mensch verhalt. Doch ist es mir nieht gelungen, das Pankreas so vollst/~ndig 
zu entfernen, dab es zu einem echten Diabetes mellitus kommt. 
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tiere' fast glykogenfrei ist.: Diese Glykogena~reieherung durch die Askor- 
bins~urebehandlung geht mit gleichzeitiger Beruhigung des histologischen 
Schilddr/isenbildes einher. Bei den bekannten Beziehungen zwischen 
Schilddriise, bzw. Thyroxin und Leberglykogen muB daran gedacht 
werden, dab in unsern Versuchen die Wirkung auf die Schilddrfise das 
Prim~re und die Glykogenanhi~ufung das Sekund~re ist. Auf diese 
Gedankengs werde ieh weiter unten bei Besprechung der Schilddrfise 
zurfickkommen. 

Das Gewicht der .Milz liegt bei den Griinfutterkontrolltieren unter  
0,1% des KSrpergewichts, w~hrend das Milzgewicht der Vitamin-C- 
Tiere um 0,1% liegt. Auch die cMorisch unterernghrten Meerschwein- 
chen, die in der Tabelle nicht aufgefiihrt sind, haben ein niedriges Milz- 
gewicht yon durchschnittlich 0,091% des KSrpergewichts. Dagegen ist 
a~ffallend, dab fast alle Skorbuttiere ein besonders hohes ~ilzgewich~ yon 
0,128--0,154% des K6rpergewichts haben. Diese Vergr6Berung der Milz 
beim unbestrahlten und bestrahlten Skorbut erkl/~rt sieh aus einer reich- 
lichen Hi~mosiderinspeieherung und Aktivierung als Folge der aufgetretenen 
Blutungen und Ani~mie. W~ihrend die Milz der Skorbuttiere reichliehe 
dureh die Berlinerblaureaktion darstellbare Eisenablagerungen zeigt, 
ist die Milz der Kontrollen und der Vitamin-C-Tiere vollkommen eisenfrei. 
Beide Erseheinungen des Skorbuts, Vergr613erung der Milz und Ein- 
speicherung werden also durch Vitamin C verhindert. Erw/ihnenswert 
ist in diesem Zusammenh~ng, dag in den Kup]]erschen Sternzellen der 
Leber aueh beim Skorbut nur sparlieh Eisen gefunden wird. 

I I K6rper- gewicht T6- 
Nr'l An I tungs- 

I fangl Ende t~g 

Kontrollen { I 2 ] 280 280 
/[ 3[ 21o 345 29: 
II 41 260 195 30. 

. . . .  . 5t 262 230 28. 
~Koroul) Jl 6] 224 198 30. 

/ I 71237 180 28. 
Skorbut- [ 8[ 277 440 30. 
kost + ] 9] 227 365 30. 

Ascorbin- I 10] 237 395 31. 
s~ure ]11[ 242 390 31. 

[121 245 195 28. 
. . . . .  | 13| 252 185 24. 
~KOrDU~ ~- �9 . . . . . .  ]14] vo :eltl~ an 

u.v.:x~e- I 15] 237 1901 28. 
sCramung [ 161 265 225 I 29. 

1171 232 1901 27. 

T~belle 1. 

Nebennieren- Leber- Nieren- 2r 
gewicht g ewicht gewieht 

iab? lut % 

0,121 0,044 
0,119 0,042 
0,174 0,050 
0,222 0,114 
0,204 0,080 
0,196 0,099 
0,279 0,154 
0,225 0,051 
0,203 0,039 
0,154 0,039 
0,129 0,033 
0,391 0,200 
0,267 0,140 

aeumonle ges 
0,347 0,183 
0,247 0,109 
0,284 0.149 

~tbglUt % ~bSglUt 

I 

9,34 3,391 1,989 
1,964 

16,31 2,549 
7,30 3,75] 1,836 

10,66 4,63 ] 2,809 
7,57 3,82] 2,081 
7,85 4,36] 2,466 

20,00 4,541 3,001 
16,1614,42l 2,829 
17,18 4,3512,825 
17,05 4,37 2,837 
7,53 3,86 2,264 
6,59 3,02 2,517 

)rben 
7,39 3,89 2,567 

10,55 4,63 2,189 
6,89 [3,63 2,090 

% mb~hlt % 

0,724 0,254 0,093 
0,701 0,256 0,092 
0,739 0,352 0,102 
0,942 0,252 0,129 
1,221 0,365 0,154 
1,051 0,261 0,132 
1,315 0,230 0,128 
0,682 0,428 0,097 
0,775 0,477 0,131 
0,715 0,529 0,134 
0,753 0,471 0,121 
1,161 0,417 0,214 
1,361 0,098 0,053 

1,351 0,222 0,117 
0,373 0,239 0,106 
1,1001 0,226 0,116 
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Die Nieren zeigen weder beim Skorbut noch bei Vitamin-C-Behandlung 
~uffs Ver~ndernngen. D~s absolute Gewicht bleibt recht konstant, 
w/~hrend das relative bei abgemagerten Tieren natfirlich grSBer wird. 
Bei den beiden Skorbutserien schwankt es zwischen 0,943% und 1,361%, 
bei den Vitamin-C-Tieren zwischen 0,682--0,775%. Dies relativ hohe 
Gewicht der Nieren beim Skorbut erlds sich wohl daraus, dab die Niere 
im Gegensatz znr Leber und im gewissen Sinn aueh zur Milz kein Speieher- 
organ ist, sondern nur funktionelles Parenchym enth/tlt, d~s fast die 
gleiehe Arbeit leisten mnB, einerlei, ob der Organismus gut ern/~hrt ist 
oder nicht. Eine beim Skorbut vielleieht zu erwartende Fettspeicherung 
in den Nierene)ithelien ist nieht erfolgt. 

Das Yerhalten der iNebennieren. 

Die Nebenmeren unserer Versuchsreihen sind auf meine Veranlassung 
yon Schlede untersucht und in einer Dissertation beschrieben worden, 
so dab ich nur kurz fiber die Ergebnisse zu berichten brauche. Beim 
Skorbut nimmt das Gewicht der Nebennieren, wie bekannt, ~bsolut und 
auch im Verh/~ltnis zum K6rpergewicht zu. Bei den bestrahlten Meer- 
schweinchen ist diese Zunahme ganz besonders stark. W/~hrend das 
Gewicht der Kontrollen im Durchschnitt etwa 0,045% des K6rper- 
gewichts betr~gt, ist es bei den unbestrahlten Skorbuttieren 0,112% 
und bei den bestrahlten sogar 0,15 %. Das Gewicht der Nebennieren der 
mit Askorbins/~ure gespritzten Meerschweinchen entspricht ganz den 
normalen VerhMtnissen. 

Die Gewichtszunahme erfo]gt beim Skorbut unter starker Ver- 
breiterung der t%inde und Entfet tung der mittleren Schichten der Zona 
fasciculata, w/~hrend entsprechend den Mitteilungen yon Innes vielleicht 
eine leichte gr6bertropfige Fettzunahme in der Zona glomerulosa zu 
erkennen ist. Bei den bestrahlten Tieren ist die Entfettung, kombiniert 
n i t  Degenerationserscheinungen an Zellen und Kernen noch welter 
fortgeschritten. Die HShensonnenbestrahlung hat also zuns durch 
die Steigerung der Lebensvorgs die vor allem an der erhShten FreB- 
lust und Lebhaftigkeit erkennbar ist, die Krankheitssymptome zurfick- 
treten ]assen, aber dann doch latent zu besonders weitgehenden an~to- 
mischen Schi~digungen geffihrt. Durch die H6hensonnenbestrahlung 
scheint es etw~s friiher und noeh ausgiebiger zur Ersch6pfung der 
Vit~min-C-Vorr/~te des Organismus zu kommen, als beim tmbehandelten 
Skorbut. 

Die 5~ebenschilddriisen. 

Vor kurzem hag Vonho/in einer Dissertation Ver/~nderungen an den 
Nebenschilddrfisen yon Kaninchen, die n i t  skorbuterzeugender Kost  
ern/~hrt waren, zeigen k6nnen. Er  land dabei fiber die ganzen Epithel- 
k6rperchen verteilte FetttrSpfcheneinlagerungen, deren Menge in einem 
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ungef&hren Verh/s zur Dauer der Skorbutfiitterung steht. Auch 
land er mittels Kernz/~hlung und Papiergewiehtsmethode eine Verklei- 
nerung der EpithelkSrperchen. Uns interessierte jetzt die Frage, ob diese 
selben Ver/s beim typischen Skorbuttier, dem Meerschweinchen 
ebenfalls auftreten. In  einer Dissertation hat Getzla/[ diese Frage bearbeitet 
und auBer der Osmiumdarstellung des Fetts auch noch die Glykogen- 
darstellung mit Bestschem Carmin angewandt. Mit der Bestschen l~/~rbung, 
die unter Kontrolle vorgenommen wurde, fand Getzla// weder bei den 
normalen, noch bei den skorbutisehen, noch bei den askorbins/~ure- 
behandelten Meersehweinchen Wesentliche Mengen yon Glykogen in der 
Parathyreoidea. Auch die Osmierung der Schilddriise und Neben- 
schflddriisen ergab keine Abweichung yon der Norm; weder die normale 
noch die skorbutische Nebenschilddrfise enth/s auch nut  Spuren yon 
osmierbarem Fett .  

AuBer der Glykogen- und Fettdarstellung verwandte Getzla// noch 
die Kernz/s um eine etwaige Atrophie oder Hypertrophie 
zu erkennen. Aber aueh diese Methode ergab keine wesentlichen Unter- 
schiede zwisehen den einzelnen Versuehsreihen. Die Zellen sind in allen 
4 Versuehen fast gleieh gro$, d .h .  die Kernzahl  ist, auf eine F1/~ehen- 
einheit bezogen, immer dieselbe. Es kann also bei Meersehweinehen 
morphologiseh keine VGr/~nderung der Nebensehilddrfisen, weder im 
Glykogen- und Fettgehalt  noch in der GrSl]e festgestellt werden. Nur 
wenn man die Zellgr56e zum KSrpergewieht in Beziehung setzt, 1/~l]t sigh 
errechnen, dab sich beim Skorbut eine relative VergrSBerung ergibt. Zu 
diesem Gro6bleiben der EpithelkSrperehen trotz der Gewichtsabnahme 
des Gesamtorganismus finden wir auch Parallelen bei anderen Organen, 
die keinen Zusammenhang mit dem Krankheitsgesehehen haben und 
eine Funktion ausiiben, die yore Ern/~hrungszustand mehr oder weniger 
unabh/ingig ist. Wie die Tabelle zeigt, gilt das Gesagte auch f/ir die 
Nieren. 

Es bleibt also als Ergebnis, daf~ die EpithelkSrperehen yon KaninGhen 
und Meerschweinehen bei skorbuterzeugender Ern/s Gin vollkommen 
versehiedenes Verhalten zeigen. Als Erkl/~rung mu$ dabei an das Ver- 
schiedene Verhalten der beiden Tierarten gegeniiber dem Vitamin C 
gedaeht wGrden. Das Kaninehen ist relativ unabh/~ngig yon exogen 
zugeffihrtem Vitamin, w/~hrend das Meerschweinchen ohne Zufuhr yon 
auBen iiberhaupt nicht leben kann. Vonho/gibt an, dab es sieh bei seinen 
Kaninehen sieher um einen Skorbut gehandelt habe, aber vielleicht hat 
die skorbuterzeugende Di/~t doch aueh noch andere StSrungen hervor- 
gerufen, die wie StSrungen im Kalkstoffweehsel aneh Anderungen an 
den Nebensehilddriisen hervorrufen. Bei solehen Vergleichen zwisehen 
dem Verhalten verschiedener Versuehstiere bleibt es immer wiehtig, 
daran zu denken, dab aufter Meerschweinehen, Affen und Mensehen 
fast alle Tiere unserer Zonen yon der exogenen Zufuhr yon Vitamin C 
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unabh~ngig sind, dab also wesentliche Unterschiede im Vitaminstoff- 
weehsel und aueh den Korrelationen zwischen Vitaminen und inner- 
sekretorisehen Drfisen bestehen miissen. 

Yerhalten der Schilddriise. 
Um das Schilddriisenbild riehtig beurteilen zu kSnnen, ist es wiehtig, 

zu wissen, dab es sich schon unter verschiedener Nahrung ~ndern kann 
(Paal ~nd KIeine). I)eswegen ist es erforderlieh, fiir alle Vergleiche eine 

Abb .  1. Mee r schwe inchen  2. Gr t ix f fu t te re rnhhr t .  Die Schi lddr f i se  ze lg t  z e~ t r a l  we i te  
Fo l l ike l ,  i ibera l l  z i eml ich  f l aches  E p i t h e l ,  z ieml ich  r e i ch l i ch  V a k u o l e n  i m  I~:olloid. 

Standardkost zu w~hlen, wie in unserenVersuchen die Hafer-Heu-Milch- 
nahrung. Allerdings zeigt sieh, dab bei unsern Meersehweinchen kein 
groBer Untersehied zwischen der Wirknng dieser und der GrfinIutterkost 
besteht. Die Griinfutterkontrolltiere zeigen gegeniiber den anderen 
h6chs~ens in der~ zentralen Abschnitten etwas grSl~ere Fo]like], flaches 
Epithel, aber doeh ziemlich reichlich V~knolen. 

F(ir die Benrteilung der Schiiddrfisenpr/~parate hat sich uns der 
Vergleich yon Photographien bei schwacher VergrSBerung am besten 
bews Diese 1Jbersieht fiber den grSBten Tell des Schnitts ist f~r eine 
gute Beurteilung aul]erordentlich wichtig, du sieh bei Meerschweinehen 
etwa 3 Zonen unterseheiden lassen. Die zentralsten Partien zeigen 
normalerweise meist groBe Follikel mit flachem Epithel, die periphersten 
dagegen reichlich kleine Follikel, die ebenfalls ein flaches oder etwas 
hSheres Epithel besitzen, dazwischen linden sich Uberg~nge. Wenn man 
also keine Ubersichten verwendet, kann es leicht vorkommen, dab man 
nicht analoge Abschnitte der Schilddriise zx~r Untersuchung heranzieht 
und so kein sieheres Urteil erhAlt. In  unsern Versuehen habe ieh a]le 
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Sehilddrfisen bei ein und derselben Vergr6gerung (etwa 50fach) photo- 
gralohiert und diese Aufnahmen miteinander verglichen und so ein 
deutliehes Urtefl sowohl fiber Vers an den zentrMen als aueh 
den peripheren )'ollikeln erhalten. Ein Tell der Pr/iparate wurde zur 
Fettdarstellung osmiert, ein anderer Tell mit Hgmatoxylin-Eosin und van 
Gieson gef/~rbt. ])ie Einbettung erfolgte in allen F/~llen fiber Celloidin- 
Paraffin. Zu den ~-bersichtsaufnahmen wurden die osmierten Pr/~loarate 
verwandt. 

Abb .  2. 3~eerschweinchen  6. Skorbu6 .  Die Schi lddr t i se  i s t  gegen i ibe r  d e n  l~on t ro l l en  s t a r k  
ver/~ndert ,  D a s  E p i t h e l  i s t  r e c h t  h o c h ,  die Fo l l ike l  s ind  u n r e g e l m ~ g i g e r  g e f o r m t ,  alas Ko l lo id  

s t a r k e r  v a k u o l i s i e r t ,  z u m  Teil  ve r f l f i s s ig t .  

Skorbut. 

Alle Pr/tloarate sind eindeutig, wenn aueh graduelle Unterschiede 
zwischen den einzelnen Versuchstieren bestehen. Die Follikel werden 
unregelm/~13iger konfiguriert. Das Interstitium ist breiter geworden, das 
ganze Bild dichter. Die zentrMen normMerweise sehr weiten und runden 
Follikel sind unregelm/~13iger, zeigen nach innen vorspringende Leisten and 
ein h6heres Epithe]. Diese 1%ststellung, daI~ auch die weiten zentralen 
Follikel ein h6heres Epithel und geringere Ausrundung (also Verlust an 
Kolloid) zeigen, ist hervorzuheben. Aber besonders deutlich wird dies 
Verhalten, das tISherwerden des Epithels und teilweise Verfliissigung 
des Kolloids:in den mittleren und peripheren Absehnitten der Sehild- 
drtise. Beim Skorbut linden sich also ]3ilder, die ffir eine vermehrte 
Kolloidbildung und Abgabe sprechen, Vergnderungen, die ffir eine erhShte 
Aktivit/~t sprechen. 

Damit stimmen auch die Angaben in der Literatur iiberein. So 
berichten Marine, Baumann und Rosen beim Skorbut yon einer basedow- 
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~thnlichen Schilddrfisenhyperplasie, die z. B. ausbleibt, wenn man 
nebenher Griinfutter gibt. Aueh Abercrombie land bei Skorbut eine 
Verminderung und Vakuolisierung des Kolloids, wahrend nach Schild- 
drfisen- oder Jodkalibehandlung eine Zunahme und Verdichtung des 
Kolloids und Abflachung der Epithelien eintritt. Es w~re n~tfirlich 
naheliegend, die Veranderungen beim Skorbut mit denen beim Hunger 
zu vergleiehen. Bei den drei Versuchstieren yon etwa 350 g Anfangs- 
gewieht, welche 30 T~ge lang mit cMorisch unzureichender, aber Vit- 
amin C reieher Kost geffittert wurden, konnte in dieser Zeit eine Ge- 
wichtsabnahme yon etwa 20% erzielt werden. Bei dieser Untererniih. 
rung land sich nun im Gegensatz zum Skorbut eine Eindiekung des 
Kolloids und Abflachung des Schilddriisenepithels in den relativ weiten 
Follikeln. Diese Ergebnisse stimmen ~uch mit denen yon Rabinowitsch 
fiberein, der bei cMoriseher Unterernahrung ebenfalls ein Bild des Ruhe- 
zustandes beschreibt. 

I)ie histologisehen Bilder der skorbutisehen Schilddrfise, die n~eh 
unseren Mlgemeinen Erfahrungen ffir eine verst~rkte Aktivit~t sprechen, 
stimmen auch durehaus mit Beobachtungen fiberein, die bei Stoffweehsel- 
untersuehungen gewonnen sind. So fanden Mosonyi und Rigd, dab der 
Gaswechsel skorbutkranker Meerscheinchen der Norm gegenfiber erh6ht 
ist, ebenso batten friiher schon Knipping und Kowitz den Gasweehsel 
bei 3 vitaminfrei ernahrten Mensehen erhSht gefunden, wahrend naeh 
Gaben yon vitaminreichen Speisen eine Senkung eintrat. Unsere Unter- 
suehungen spreehen in dem Sinn, dai~ diese Stoffweehselsteigerung 
ihren Weg fiber die aktivierte Schilddrfise nimmt. Es lai~t sieh schon 
jetzt sehliel~en, dMt u anders wirkt Ms kMorisehe Unter- 
ern~ihrung. Bei kMorischer Unterernahrnng scheint eine ,,zweckmal~ige" 
Reaktion der Sehilddrfise, eine t~uhigstellung zu erfolgen, w~hrend der 
Vitamin-C-M~ngel scheinbar ,,unzweckmal~ig" be~ntwortet wird und as 
zu einer Aktivierung kommt. Besser ausgedriickt wird es hei~en, bei 
der kMorisehen Unterern~hrung fallen Stoffe, die die Schilddrfisen 
anregenden Hormone hemmen, nieht fort. Beim Skorbut ist die Akti- 
vierung der Schilddrfise und die dureh die Schilddrfise verursaehte 
Stoffwechselsteigerung bedingt dutch den Fortfall eines auf die thy- 
reotropen Stoffe hemmend wirksamen Bestandteiles der Nahrung. 

Skorbut und Ultraviolettbestrahlung. 
Wie eingangs erw~hnt, konnten wir die Angaben yon P. Holtz und 

WSllpert fiber die Wirkung der Ultraviolettbestrahlung bestiitigen. Die 
bestruhlten skorbutkranken Meerseheinehen waren lebhafter und vor 
allem frel~lustiger als die unbestr~hlten, wor~us ein aueh gegen die 
Skorbuttiere noeh weiter gesteigerter Grundumsatz geschlossen wurde. 
Diese Steigerung der Lebensfunktionen, dureh die tibrigens die Vitamin-C- 
Reserven noch ausgiebiger erschSpft zu werden seheinen (s. VerhMten der 
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Nebennieren!), k6nnen entweder auf einen Angriff in der Peripherie 
oder eine weiter verstgrkte Schilddrfisenwirkung zurfiekzuffihren sein. 

])as histologische Bild der Schilddr/ise skorbutkranker Meer- 
sehweinchen zeigt nun in der Tat  nach Ultravioletthestrahlung eine 
Aktivierung, die weir fiber das Mag dessen hinausgeht, was wir beim 
unbestrahlten Tiere gesehen haben. Das Bild der Sehilddrfise ist jetzt  
auBerordentlieh unruhig geworden, die Follikel sind sehr wenig rund, die 
Epithelien sehr hoch, das Kolloid vielfaeh v611ig verflfissig~ odor weit- 
gehend vakuolisiert, so dab man tatsgchlich yon einem basedowghnliehen 
Zustand sprechen kann. Bei der Osmiumsgttreimprggnation zeigt sieh, 
dal3 aueh hier keine Verfettung des Epithels auftritt ,  dab im Inter- 
stitium ebenso wie beim unbestrahlten Skorbut kein Fet t  mehr vor- 
handen ist. 

Als Ergebnis bleibt, dab die Ultraviolettbestrahlung die Schilddriise 
des skorbutischen Meerschweinchens zu hSchster Aktivitiit bringt, so dab 
sich die beobachteten gesteigerten Lebensfunktionen auf dem Weg fiber 
die Schilddrfise erklgren. Dabei ist aber nicht bewiesen, dab die Be- 
strahlung direkt an der Schilddrfise angreift, sie k6nnte auch eine weitere 
Steigernng oder hShere Wirksamkeit der thyreotropen Stoffe durch noch 
stgrkeres und schnellcres Schwinden des Vitamin C bewirken. 

Vitamin C und Schilddri~se. 

Uber die Wirkung yon Thyroxin auf den Gehalt verschiedenor Organe 
an Askorbinsgnre und fiber die Beeinflussung der Thyroxinwirkung 
dureh Vitamin C liegen die verschiedensten, zum Teil in den Ergebnissen 
fibereinstimmenden, znm Toil abweiehenden Arbeiten vor. Wghrend 
Kreitmayr eine Verstgrkung der Thyroxinwirkung durch Askorbinsgure 
feststellen konnte, vertr i t t  Li~hr z. B. auf Grund yon Blutjodbestimmungen 
einen Antagonismus zwischen Vitamin C und Schilddrfise. Demole und 
Ippen fanden, dab bei skorbutisch ernghrten Meerschweinchen 0,5 mg 
Askorbins~ure nicht geniigen, um eine Wirkung yon 1 mg Thyroxin zu 
kompensieren. Erst  bei tgglichen Gaben yon 20 mg Askorbinsgure 
wird die Wirkung yon 1 mg Thyroxin vSllig aufgehoben. Dieselben 
Autoren fanden ferner, dab Thyroxin den AskorbinsguregehMt in Leber 
und Nebennieren vermindert, was auch aus einer Arbeit yon Moso~yi 
hervorgeht. Dabei ist interessant, dag diese Verminderung bei Ratten, 
die bekanntlich ihr Vitamin C selbst bilden, nicht auftritt.  AuBerdem 
land Mosonyi, dab das Vitamin C in den Nebennieren yon Ratten, denen 
die Schilddrfise extirpiert worden war, angereichert wird. Bei Gas- 
wechseluntersuchungen fanden Mosonyi und Rigd, dab die Erh6hung 
des Gasstoffwechsels, die beim Skorbut sehr deutlich ist, durch Vitamin-C- 
Gaben erniedrig~ wird. Bei nieht vorher skorbutisch ernghrten Meet- 
schweinchen fanden sie allerdings eher eine ErhShung. JedenfMls geht 
aus den angefiihrten Untersuchungen und den in den vorigen Abschnitten 

V i r c h o w s  Al 'chiv.  Bd .  298. 4 3  
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beschriebenen Sehilddriisenveri~nderungen hervor, da[~ sicherHch Be- 
ziehungen zwischen dem Vitamin C und der Schilddrfise bestehen mfissen. 

Morphologische Untersuehungen And allerdings reeht sp~rlich und 
im wesentlichen nur im Zusammenhang mit Untersuchungen fiber die 
Beein/lul~barkeit der Wirkung des thyreoropen Hormons vorhanden. 
Ein Teil dieser Untersuchungen wie die yon Sch~i/er, ist ffir morphologische 
Vergleiehe unbrauehbar, will er doch z.B. immer mekrschichtiges(!) 
Sehilddrfisenepithel gesehen haben. Die Arbeiten yon Elmer, Giedosz und 

• 3. ~Ieerschweinchen 16. Skorbut +. U.V.-Bestrahlung. Die Aktivierung tier Schild- 
drtise is t  noch welter fortgeschrit ten als beim unbestrahl ten Skorbut. Das Epi the l  zum Teil 
sehr hoch. Auch in den zentralen Schilddrfisen~bschnitten, wo die gr6Bten Follikel liegen, 

hohes Epithel .  Sehr reichliche Verfliissigung des ~:olloids. 

Scheps, sowie yon Marine, Baumann und Rosen zeigen, dal~ die durch 
thyreotropes Hormon aktivierte und hyperplastische Schilddrfise durch 
Vitamin C beruhigt wird. Unsere Untersuchungen ergeben, dab ~uch 
die dnrch Skorbutdi~t hervorgerufene Aktivierung der Schilddrfise nach 
Askorbins~urebehandlung ausbleibt. Wie Abb. 4 zeigt, ist das Sckild- 
drfisenbild ruhig geworden, die Follikel sind ziemlich gleichm~Big rund, 
das Epithel nicdrig, das Kolloid dick and kaum vakuolig. Bei der Os- 
miumimpr~gnation finder sick im interstitiellen Bindegewebe reichlich 
Fett, w/ikrend die Epithelien wie gew6hnlich fettfrei sind. 

Diese Ruhigsteliung der Schilddrfise kSnnte auf 2 Arten erklgrt werden. 
Einmal liege sich die Vorstellung vertreten, dab das Vitamin C thyroxin- 
unterstfitzend wirkt (Kreitmayr), dann mfiBte es der Schilddrfise Arbeit 
ersparen und so zur guhigstellung fiihren,/~hnlich als wenn man Thyroxin 
gespritzt hi~tte. In diesem Fall aber h/~tte man, wenigstens zu Anfang 
des Versuchs, eine Gewichtsabnahme der mit Askorbins&ure behandelten 
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Tiere erwarten mfissen. Aber die Gewiehtskurve zeigt einen gleiehm~Bigen 
~4Jastieg, der zum Sehlug des Versuchs besonders steil wird. Dies Fehlen 
eines Gewiehtsabfalls auck in den ers ten Tagen der Behandlung mit 
Vitamin C maeht eine thyroxinf6rdernde Wirkung nieht sehr wahr- 
seheinlieh. In den sp~teren Versuchswochen h/itte sick der Organismus 
auf eine etwaige tkyroxinversts Wirkung einstellen kSnnen, so 
dab z. B. die starke Glykogenspeieherung in der Leber kein Beweis gegen 
eine derartige Annahme ist. 

Abb. 4. l~Ieerschweinchen 11. Sko rbn tkos t  und  t~,g!ich 1,5 m g  Ascorbins/~ure. Die Schild- 
driise zeigt  aueh  in tier Per ipher ie ,  wo sons t  die k le ins ten  Follikel  sind, eine E rwe i t e rung  
derselben. Das Ep i t he l  i s t  niedrig,  alas !~2olloid flick und  n ich t  vakuol is ier t .  Dasselbe 
Bild der  r u h e n d e n  Schilddrfise zeigen a~ch  kalor iseh unter - ,  abe t  v i t a m i n r e i e h  ern/~hrte 

Meerschweinchen.  

Wenn das Vitamin C andererseits als Antagonist des Thyroxins 
aufgefaBt werden mfil~te, wiire ehcr eine aktivierte Sehilddrfise zu er- 
warren, da der K6rper wakrseheinlieh dutch das Zusammenarbeiten 
seiner endokrinen Organe bemfiht sein wfirde, den Thyroxinbedarf der 
Norm anzupassen. Demnaeh scheint es fraglich, ob fiberkaupt ein 
Einflug auf die Thyroxinwirkung vorliegt, oder ob es sick etwa um die 
Wirkung fiber den Hypophysenvorderlappen mit Hemmung der Bildung 
yon thyreotropem t tormon kandelt. Um die Frage zu entseheiden, 
m fiBre man /~hnliche Metkoden anwenden wie Loeser und Thompsen, 
die die Jodwirkung auf die Schilddrfise an hypophysektomierten Tieren 
prtiften. 

Aus nnseren Untersuchungen tiber das Verhalten der Schflddrfise 
ergeben sick aber doch einige bemerkenswerte Hinweise auf die Wirkung 
der Askorbins/~ure. Der Mangel an Vitamin C bewirkt zweifellos eine 
Aktivierung der Schilddrfise mit Gewichtsabnahme der Tiere und 

43* 
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Glykogenverlust der Leber. Diese Aktivierung kann noeh verst~rkt 
werden durch Ultraviolettbestrahlung, wobei ebenfalls trotz gesteigerter 
Nahrungszufuhr eine v611ige Glykogenverarmung der Leber auftritt. Bei 
der Behandlung skorbutisch ern~hrter Meerschweinehen mit 1,5rag 
Askorbins~ure bleibt nieht nur die Aktivierung der Sehilddrfise aus, 
sondern es erfolgt eine Beruhigung des Sehilddrfisenbildes. Dabei steigt 
das K6rpergewieht an und die Leber zeigt eine augerordentliche Zu- 
nahme an Glykogen. 

Zusammenfassung. 

1. Die Ergebnisse der Untersuchungen fiber das morphologische 
VerhMten der Organe beim experimentellen Meerschweinchenskorbut 
stimmen im Mlgemeinen mit denen der meisten frfiheren Arbeiten fiberein. 
Im Gegensatz zu Innes, abet in Einklang mit den fibrigen Vorunter- 
sachem, konnten wit nieht eine Fettanreicherung in der Nebennieren- 
rinde, sondern nut eine starke Entfettung, vor allem der Zona fasci- 
eulata, nachweisen. Lediglich eine leiehte Fetttr6pfehenanreieherung 
in der Zona glomerulosa steht in Ubereinstimmung mit den Beobaehtungen 
yon Innes. 

W~hrend Vonho/an den Nebensehilddriisen yon skorbutisch ern~hrten 
Kaninchen eine Atrophie und Verfettung nachweisen konnte, zeigen die 
Epithelk6rperchen der skorbutischen Meerschweinehen keinerlei ~Ver- 
~nderungen. 

Die Schilddrfise ist beim Skorbut gegenfiber den Kontrollen stark 
aktiviert, das Epithel h6her, das Kolloid stark vakuolisiert oder ver- 
flfissigt. Mit dem Fehlen yon Vitamin C scheint ein auf thyreotrope 
Stoffe hemmender Faktor zu fehlen. 

Mit der Aktivierung der Scbilddrfise geht eine starke Glykogen- 
verarmung der Leber einher. Eine gleiehzeitig bestehende Lipoidspei- 
eherung in den Kup//erschen Sternzellen deutet auf das Vorhandensein 
einer Lip/imie, die bei den vitaminreich, abet caloriseh unterern~hrten 
Meersehweinchen zu fehlen seheint. 

Beim Skorbut tri t t  als Folge der Blutungen und Anamie eine starke 
H/~mosiderinspeieherung in der Milz auf. 

2. Die Beobaehtungen yon P. Holtz und WSllpert fiber die Wirkung 
der Ultraviolettbestrahlung auf skorbutiseh ernahrte Meersehweinehen 
konnten best/~tigt,werden. Die Bestrahlung verhindert nicht den Skorbut, 
hat aber einen bestimmenden EinfluB auf das klinisehe Bild der ersten 
Wochen. Die Gewiehtsabnahme ist ebenso grog wie bei unbestrahlten 
Skorbuttieren, dabei ist abet die Freglust und Lebhaftigkeit stark 
gesteigert, woraus Holtz und WSllpert auf eine Grundumsatzerh6hung 
schlossen. Diese Vorstellung wird dutch die morphologisehen Unter- 
suchungen gestfitzt. Wit konnten beobaehten, dag die bestrahlten Tiere 
zum Schlug des Versuchs ganz pl6tzlieh und etwas frfiher verfielen als 
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die unbestrahlten'. Die Veriinderungen der Nebennieren sind noeh 
starker geworden, die Schilddrfise ist noch weiter aktiviert .  Demnach  
seheint es zu einer noeh sts Ersch6pfung der Vitamin-C-Vorr/~te 
gekommen zu sein. 

])as Epithel  der Schilddrfise ist sehr hoch geworden, die Follikel 
haben meist ein enges Lumen,  sowie F~ltelungen und Leistenbildungen 
in ihrer Wand.  Das Kolloid vielfach verflfissigt, so dag man  fast  
yon einer Basedowifizierung sprechen kann. Die hShere Vitalit/~t und 
Symptomlosigkeit  des Skorbuts bei Ultraviolet tbestrahlung scheint 
demnach die Folge der Schilddriisenaktivierung zu sein, die fiber das 
MM3 der dureh die einfache Avitaminose bedingten herausgeht.  

Die Leber ist prakt isch frei von Glykogen, t ro tzdem die bestrahlten 
Tiere eine bedeutend grSBere FreBlust zeigten als die unbestrahlten.  
Die Fet tspeicherung und Zeiehen der Lipgmie sind noch st/irker geworden. 
Die Eisenspeicherung in der Milz zeigt gegenfiber der ersten Versuchs- 
serie keine Abweiehungen. 

3. Bei Skorbutdi~t  und t/~glieher Verabreichung yon  1,5 mg Askor- 
binss fehlen die vorher beschriebenen Ver/~nderungen. Daffir t reten 
abet  entgegengesetzte Erscheinungen auf. W~hrend Vitamin-C-Mangel 
eine Glykogenverarmnng der Leber und Aktivierung der Sehilddrfise 
bewirkt, finder sich nach Askorbins/~urebehandlung eine sehr starke 
GlykogensI0eicherung und in der Schilddrfise eine sehr starke Beruhigung. 
Das Follikelepithel ist flach, das Kolloid dick und  wenig vakuolisiert. 
Es seheint demnach,  dab das Vitamin C den schfiddrfisenanregenden 
Stoffen entgegenwirkt,  w/~hrend bei Vitamin-C-Mangel ein die Bildung 
oder Wirkung des thyreot ropen  Hormons  hemmender  Fak tor  fortfi~llt. 
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