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Mit 3 Textabbfldungen. 

(Eingegangen am 7. Juli 1953.) 

Uber Vergr61~erung menschlicher Nebenschilddrfisen wurde zuerst 
yon EI~DHEIM (1903), sparer yon CLAUDE und BAUDOUIbl, ~EINHARD 
und CREUZFELD, BALLET und LAYASTINE, JOSEPHSON, EI~DHEIM, CusII- 
IXO und DAVlDOFF, HOF~ ~ u .a .  in Verbindung mit basophilen Ade- 
nomen des Hypophysenvorderlappens (HVL) sowie von LLOYD in Ver- 
bindung mit Hauptzellenadenomen der Hypophyse berichtet. RECK- 
LING~AUSE~ beschrieb 1904 das Krankheitsbild der Osteitis fibrosa 
generalisata, die sich miter dem Einflui3 der adenomisch oder hyper- 
plastisch bedingten gesteigerten Nebenschilddrfisenfunktion ausbildet. 
Der Zusammenhang zwischen dieser Knochen- und Nebenschilddrfisen- 
veranderung bzw. -hyperfunktion wurde zuerst yon ~r (1926) 
und spater yon anderen dadurch bewiesen, dal~ die Kranken nach ope- 
rativer Entfernung ihrer adenomischen oder hyperplastischen Neben- 
schilddrfisen gesund wurden. Die sog. sekundi~re Hyperplasie der Neben- 
schilddrfisen kann als Kompensationsreaktion bei gesteigertem Parat- 
horm0nbedfirfnis des 0rganismus vorkommen, so z. B. bei Knochen- 
metastasen eines Carcinoms, bei einem Myeloma multiplex, einer 
Rachitis, 0steoma]acie, C c s H ~ s c h e n  Krankheit, akuten Nierenerkran- 
kung (CA~E~ON, VERZ~R), bei Graviditat ()~VAu bei partieller oder 
totaler Nierenexstirpation sowie bei einem Calcium- und Phosphor- 
gehaltanwuchs der Speiseordnung (CouRxOT). 

ANSELMINO, HOFFMANN und HEROLD beobachteten nach mehrtagiger Verab- 
reichung yon HVL-Extrakt an Ratten, spater auch an ~nderen Tieren, H:~RTZ 
und KaANES an K~ninchen, HAM und HAIS an Hunden Vergr6Berungen der Neben- 
schilddrfise. Auf Grund dieser Beobachtungen nahmen sie an, dul~ der HVL ein 
die Nebenschilddrfisenfunktion stimu]ierendes Hormon bildet. Damit stehen in 
vo]lem Einklang die Beobachtungen, nach denen SMITR an Ratten, K6STEtr HOUS- 
SAY und BIASOTTI~ SOWie ]~OUSSAY und ~AMMAP~TINO, aber auch VERN:ETTI &n 
Hunden nach Exstirpation der Hypophyse eine Atrophie und degenerative Atrophie 
der Nebenschilddriisen vorfinden konnten. LlVON und PEY~O~ sowie AscHN]~ 
sahen hingegen an Hunden, spi~ter COLLIP an Ra~ten keine Schflddrfisenatrophie 
nach Entfernung der Hypophyse. T~IOMFSON und CUSHINr konnten an Hunden, 
CATTANEO an Kaninchen durch Hypophysenextrakt keine Vergr51~erung der 
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Nebenschflddriisen erzielen. 1949 beobachtete T6~SLOM an Kgninchen ngch 
Verabreiehung yon grol?er Menge Natrium- und Ammoniumphosphat bei einer 
12w6ehigen ealeiumarmen Speisefolge eine hoehgradige Vergr6Berung der Neben- 
sehilddrfise. 

Die bisherigen Un~ersuehungen stellten klar, dab die gesteigerte oder 
verminderte Funktion der Nebensehilddriisen dureh die im CMeium- 
und Phosphorstoffweehsel des Organismus verursaehten tiefgreifenden 
Veri~nderungen versehiedene pathologisehe Zust~nde hervorruft.  Es 
w~re also wfinsehenswert, die Funktion der Nebensehilddrfise auf ehe- 
misehem Wege so beeinflussen zu k6nnen, dab die dureh ihre verminderte 
Funktion bedinggen Erkrankungen dutch die Wiederherstellung der 
Funktion zu beheben w~ren. 

Im Lau{e friiherer Untersuehungen (1938--1950) wurde sehon fest- 
gestellt (FAz~KAS), dag dutch dauerhafte Verabreiehung zahlreieher 
aeidotiseh wirkender Verbindungen in Kaninehen, G/insen, Sehweinen 
und Ziegen Hypertrophie und gesteigerte l%nktion der Nebennieren- 
rinde, Vergr6gerung der Ovarien und des Uterus, Follikeh'eifung und 
-blutung, Gelbk6rperbildung, eyelisehe Ver~nderungen an der Sehleim- 
haut  der Uterush6rner, gesteigertes Fettwerden, Vergr6Berung der 
Briiste und Milehsekretion sowie Vergr6Berung der t typophyse und 
Vermehrung der basophilen Zellen des t tVL erzielt werden konnten. - -  
Auf die M6gliehkeit der ehemisehen Beeinflussung der Nebensehild- 
driisen sollen folgende Untersuehungen hinweisen. 

Zur Behandlung der Tiere wurden die in der Tabelle an.gefiihrten 
Verbindungen verwendet. Die Nebensehilddriisen yon 362 behandelten 
Kaninehen (darunter befanden sieh aueh Tiere aus vorhergehenden Ver- 
suehen) wurden untersueht, Gr613e, Gewieht und histologiseher Befund 
mit den entspreehenden Angaben der Kontrolltiere vergliehen . . . . .  
Kontrollen dienten 50 gleiehaltrige und -artige Kaninehen mit gleiehem 
Gewieht. - -  Aus der t.Tbersichtstabelle geht es  hervor, dab die Neben- 
sehilddriisen der unbehandelten Kontrolltiere 6--14 mg, im Mittelwert 
9,2 mg wogen, die der behandelten Kaninehen hingegen an Gewieht 
erheblieh zunahmen. 

1. Mit Ammoniumhydroxid wurden 96 weibliehe und 64 mannliehe 
Tiere 4- -5- -16  ?r lang behandelt. Jedes Tier bekam 2t~glieh 50 bis 
80 em 3 1/2%iges Ntt~OI-I dutch Magensonde in Mlm~hlieh zunehmenden 
Dosen. Naeh einer 3w6ehigen Behandlung folgte immer eine lw6ehige 
behandlungsfreie Periode. Das K6rpergewieht der Tiere nahm im Laufe 
der Behandlung Mlm/~hlieh zu und betrug bei der T6tung mit Luft- 
embolie 3100--4400 g. - -  Die Nebensehilddriisen wogen 17--39 rag, 
im Mittelwert 26 mg, was im Verh~iltnis zum Gewieht der Nebensehild- 
driisen der Kontrollen um 16,8 rag, d .h .  um 182,6% mehr war. Auf 



VergrSl~erung der Nebenschilddriisen dutch acidotische Verbindungen. 533 

Tabelle 1. Gewichtsangaben der Nebenschilddrigsen bei behandelten Kaninchen und 
Kontrollen. 

I d e e r l  Gewichtszu- V ~  Gewlcht~ nghme tier der 
Nebenschilddrtisen Nebenschild- 

in mg drfisen im 
Mittelwert S.D. 

mini-real maXi-mal Mi~tel-wert % ] mg 

10 
11 
12 

13 

Kontrollen . . . . . .  
Ammoniumhydroxyd . 
Ammoniumchlorid . . 
Ammoniumsu]fat . . . 
Ammoniumcarbonat 
Natriumammonium- 

phosphat . . . . .  
Ammoniumacetat . . 
Ammoniumlactat . . 
Caclciumchlorid . . . 
Acidum hydrochlori- 

C U l n  . . . . . . .  

Acidum l a c t i c u m . . .  
Acidum a c e L i c u m . . .  
Natriumdihydrophos- 

pha~ . . . . . . .  
Ammoniumhydrophos- 

phat . . . . . . .  

50 
160 
80 
10 
14 

14 
12 
10 
10 

10 
10 
12 

10 

10 

6 
17,0 
16,5 
15,0 
15,0 

19,0 
18,0 
17,5 
21,0 

16,0 
22 5 
2010 

24,0 

16,5 

14 
39,0 
57,5 
33,0 
40,0 

51,0 
49,0 
52,0 
54,0 

48,0 
43,0 
36,0 

50,0 

43,0 

9,2 
26,0 
34.5 
2715 
25,0 

32,5 
34,5 
29,5 
32,5 

28,5 
29,5 
28,6 

36,5 

30,5 

16,8 
25,3 
18,3 
15,8 

23,3 
25,3 
20,3 
23,3 

19,3 
20,3 
19,3 

27,3 

21,3 

I 

182,6 10,84 
274,6 9~03 
198,9 7,04 
171,9 6,86 

254,3 6,50 
274,6 9,73 
219,5 6,15 
251,0 7,76 

210,8 6,66 
219,5 5,27 
209,7 12,12 

294,5 10,72 

234,8 7,10 

Grund der statist ischen Rechnungen  betrug die signifikante Differenz 
10,84, die Gewichtszunahme der Nebenschilddriisen ist also spezifisch. 

2. Mi~ Ammoniumchlorid wurden 50 weibliche und 30 mgnnliche 
Kaninchen  3 - - 5 - - 1 6  Monate behandelt .  Zweitgglich bekamen die Tiere 
0 ,1--0,2 g/kg NH4C1 in 100--150 cm 3 Trinkwasser gelSst, in a llmghlich 
zunehmenden Dosen. Nach  3wSchiger Behandlung wurde immer eine 
Behandlungspause yon  1 Woche  eingeschaltet.  Das Gewicht der Tiere 
nahm wghrend der Behandhmgsdauer  allmghtich zu und betrug bei 
der TStung mit  Luftembolie  3500--4500 g. Das Gewicht der Neben- 
schilddriisen betrug 16,5--57,5 rag, im Mittelwert 34,5 nag, das ist mn 
25,3 mg mehr ~ls bei den Kontrol len,  das einer 274,6%igen Gewichts- 
zunahme entspricht.  Die Signifikanz wurde ftir 9,03 gefunden. 

3. Ammoniumsul/at wurde 10 weiblichen Kaninchen  5 - -16  Monate 
auf gleiche Ar t  und in gleichen Dosen verabreicht.  KTrpergewich~ bei 
TStung 4 1 0 0 4 8 0 0  g. Gewicht der Nebenschilddriisen 15--33 rag, ira 
Mittelwert 27,5 rag, um 18,3 mg mehr  als bei den Kontrollen,  was 
198,9 % iges Plus bedeutet .  Differentia significans : 7,04. 

4. Mit Ammoniumcarbonat wurden 14 weibliche Kaninchen  5 his 
16 Monate beh~ndelt.  Gleiche Behandlungsmethode.  - -  KSrpergewicht  
bei TTfGung: 4000--4700 g. Gewicht der Nebenschilddrtisen 15- 40 rag, 
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im Mittelwert 25 rag, um 15,8 mg mehr, als bei den Kontrollen. Die 
Gewiehtszunahme betrug also 171,9% mit  einer Signifikanz yon 6,86. 

5. Natriumammoniumphosphat wurde gleiehfalls 14 weiblichen Ka- 
ninchen 5--14 Monate mit  gleicher Methode gegeben. K6rpergewicht 
bei TStung: 3800--4700 g. Gewieht der Nebensehflddriisen 19--51 mg, 
im Mittelwert 32,5 rag, d. h. um 23,3 mg mehr als bei den unbehandelten 
Kontrolltieren. Das ist eine 254,3%ige Gewiehtszunahme mit  einer 
signifikanten ])ifferenz yon 6,5. 

6. Ammoniumacetat wurde 12 weiblichen Kaninchen 5--16 Monate 
lang verabreicht. Behandlungsmethode wie vorher. KTrpergewicht bei 
T6tung: 3500--4800 g. Die Nebensehilddriisen wogen 18--49 rag, im 
Mittelwert 34,5 rag, um 25,3 mg mehr als bei den normMen Tieren: ein 
Gewiehtsplus yon 274,6 %. Differentia signifieans 9,73. 

7. Mit Ammoniumlactat wurden 10 weibliche Kaninehen w~hrend 
5--16 Monate behandelt. Gleiche Behandlungsmethode. K6rpergewioht 
bei T6tung: 3350--4700 g. Gewieht der Nebensehilddrfisen 17,5 bis 
52 rag, im Mittelwert 29,5 mg, das ist um 20,3 mg mehr als bei den 
Kontrollen, das eine 219,5%ige Gewichtszunahme bedeutet. Signi- 
fikanz : 6,15. 

8. Mit Calciumchlorid wurden 10 weibliche Kaninehen 5--16 Monate 
gleieherweise behandel~. KTrpergewieht bei T6tung: 3700--5050 g. Ge- 
wicht der Nebenschilddriisen 21--54 mg, im Mittelwert 32,5 rag, d .h .  
um 23,3 mg (251%) mehr als bei den Kontro]len. Differentia signifi- 
cans : 7,76. 

9. Mi~ Acidum hydrochloricum wurden 10 weibliehe Kaninehen 5 bis 
16 Monate lang behandelt. Diese Tiere bekamen 2t~glieh 0,5--1,0 em a 
25 %iges HC1 in 100--150 cm ~ Trinkwasser, in allm~hlieh zunehmenden 
Dosen. - -  Aueh hier folgte nach einer Behandlung yon 3 Wochen eine 
lw6ehige behandlungsfreie Pause. K6rpergewieht bei T6tung der Tiere: 
3500--4500 g. Gewicht der Nebensehilddriisen 16--48 rag, im Mit~el- 
wert 28,5 mg, um 19,3 mg mehr als bei den normalen Tieren. ])as be- 
deutet  ein Gewiehtsplus yon 210,8%, mit  einer Signifikanz yon 6,66. 

10. Acidum lacticum wurde 10 weiblichen Kaninohen 5--16 Monate 
hindureh gegeben. Den Tieren wurde 2t~tglich in zunehmenden Dosen 
0,2--0,5 em3/kg Wirkungsstoff in 100--150 cm 3 Trinkwasser verabreicht. 
Nach 3 Woehen Behandlung folgte 1 Woehe Pause. Bei TStung betrug 
das K6rpergewieht 3700--4800 g. - -  Gewicht der Nebenschilddriisen 
22,5--43 rag, im Mittelwert 29,5 rag, also um 20,3 nag, d. h. um 219,5% 
mehr als bei den Kontrollen. Signifikante Differenz 5,27. 

11. Mit Acidum aceticum wurden 12 weibliehe Kaninehen 5--161Vionate 
behandelt.  Die Tiere bekamen 2tggig in zunehmenden Dosen 0,2 bis 
0,5 emS/kg konzentrierte Essigs~iure in 100--150 em 3 Trinkwasser. 
X6rpergewicht bei TStung 3600--4600 g. Gewieht der Nebenschild- 
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drfisen 20--36 rag, im Mittetwvr~ 28,6 n~g, d .h .  um 19,3 mg mehr ~ls 
bei den normalen Kontrolltieren, was einer Zunahme yon 209,7% 
entspricht.  Differentia significans 12,12. 

12. Mit Natriumdi- 
hydrophosphat wurden 
10weib]iche Kaninchen 
5- -16  Monate lang be- 
handelt. Diese Tiere 
bekamen ~ber 0,3 bis 
0,7 g/kg Wirkungsstoff 
2tgglich in zunehmen- 
den Oosen in 100 bis 
150 cm a Trinkwasser. 
KSrpergewicht bei T6- 
tung : 4000--4500 g. 
Gewicht der Neben- 
schilddrfisen betrug 
24--50 rag, im Mittel- 
wert 36,5 rag, also um 
27,3 mg mehr als bei 
den Kontrollen. Dasbe- 
deutet  eine 294,5 % ige 
Gewichtszunahme mit  
einer Signifik~nz yon 
10,72. 

13. Ammoniumhy- 
drophosphat wurden 10 
weiblichen Kaninehen 
5 bis 16 Monate hin- 
durch verabreicht. Ein 

Tier bekam 0,3 D i s  A b b .  1. Verg'r6f3erung tier Nebcnsch i l dd r t i s en  bci  5 M o n a t c  

0,7 g/kg Verbindung l a n g  m i t  v e r s c h i e d e n e n  V c r b i n d u n g e n  b e h a n d e l t e n  K a -  
n i n c h e n .  - -  I .  R c i h e  : _ ~ m m o n i u m c h l o r i d b e h a n d l u n g :  

2t~glieh in zunehmen- 1 6 , 5 - - 1 8 - - 2 4 , 5 - - 2 6 - - 5 7 , 5  rag.  - -  I I .  R e i h e :  A m m o n i u m -  

den Dosen in 100 Dis sulfatbehandlung:15 16 1 7 - - 2 0 - - 2 7 , S m g . - - I I L l X e i h e :  
A m m o n i n m c ~ r b o n a t b e h a n d l u n g  : 1 5 - - 1 8 - - 2 0 - - 2 7 , 5  b i s  

150 cm 3 Trinkw~sser. 40 m,~. - -  IV .  1Xeihe: N ~ - A m m o l x i u m p h o s p h a t b e h a n d l u n g :  

K6rpergewicht bei T6- 1 9 - - 2 0 , 5 - - 2 5 - - 3 7 , 5  51 rag.  - -  V. R e i h e :  A m m o n i m n -  
~ c e t ~ t b c h a n d l u n g :  1 8 - - 2 2 , 5 - - 2 4  39- - -~3mg.  - - V I .  tXcihe: 

tung : 3900--4800 g. Ge- Ammoniuml~et~tbehandlung: 17,5--20--24--30--52 rag. - -  
V I I .  I4e ihc:  K o n t r o l l o n  ohne  B e h a n d l u n g :  6 - - 7  8 b is  

wicht der Nebenschi]d- 9 , 5 - - 1 0  rag. 
driisen 16,5--43 rag, im 
Mittelwert 30,5 mg, d . h .  um 2],3 mg mehr (234,8%) ~ls bei den 
Kontrollen. Signifikante Differenz: 7,1. 

Mit tt insieht auf die angefiihrten Ang~ben kann behauptet  werden, 
d~l~ die Nebenschilddrtisen unter Wirkung der verwendeten Verbindungen 
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an Gewich~ erheblich zunehmen, und zwar maximal  bei den mi t  
Natr iumdihydrophosphat  (294,5 %), Ammoniumchlorid bzw. Am- 
moniumacetat  (274,6%), minimal bei den mit  Ammoniumcarbonat  
(171,9 %) und Ammoniumhydroxid (182,6 %) behandelten Tieren. - -  
Auf Grund der statistischen Rechnungsergebnisse kann die Gewichts- 
zunahme der Nebenschilddriisen einstimmig fiir spezifisch gehalten 

Abb.  2. E is to log isches  Bild der Nebenschi lddr i i sen  bei  nnbehande l t en  Xon t ro l lkan inchen .  
I n  t iberwiegender  Mehrhe i t  bi lden dunkle  t t aup tze l l en  die Dr i i sensubs tanz .  Die hellon 

t t aup tze l l en  s ind in  ve rhg l t n i smgBig  kle iner  Zahl  n n d  yon  no rmMer  GrSBe. - -  
H ~ m a t o x y l i n - E o s i n f h r b u n g .  1000lathe  Vergr6~erung .  

werden. - -  Die Gewichtszunahme ging mit einer auffallenden VergrS- 
l~erung der Nebenschilddriisen an Volumen bzw. Dimensionen einher 
(Abb. 1). 

I m  Laufe der histologischen Untersuchung wurde beobachtet,  dab 
die GefgBe der Nebenschilddriisen bei den unbehandelten Kontrollen im 
allgemeinen mittelmggig blutreich und mittelm~6ig weit waren. Die 
Hauptmasse  der Driisen bildeten die sog. dunlclen Hauptzellen, an den 
Driisenrandteilen konnten zerstreut oxyphile Zellen vorgefunden werden 
(Abb. 2). - -  In  den Nebenschilddriisen der behandelten K~ninchen hin- 
gegen waren die grSgeren Gef~6e, aber auch die Capillaren, schon 
nach 3monatiger Behandlung weir und blutvoll, die I tauptmasse  der 
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Drtisen bestand aus vergr6garten und aueh an Zahl vermehrten sog. 
hellen Hauptzellen. Das Plasma dieser ZeIltypen war vergr613ert, hall, 
oft bafanden sieh darin Vaeuolen. Ihr  Kern  war gleiehfalls grog und 
fiirbta sieh hell. In  mehreren solehen Zellen waren Kernteilungen zu 
sehen. Dunkla Hauptzellen wurden in den Nebensehilddrtisen der be- 
handelten Tiere nur in verhgltnismg~Big geringer Zahl vorgefunden. 

Abb. 3. His to logisches  Bfld der vergr6Berte~l Nebenschi lddr i i sen  eines 3 Monate  lang  
m i t  NH+C1 behande l t en  Kan inchens .  Die Drf i sensubs tanz  i s t  besonders  yon  hellen t t a u p t -  

ze]ten m i t  ve rg rS t l e r t em P l a s m a  gebi ldet .  - -  H~imatoxylin-Eosins 1000fache 
Vergr6t tcrung.  

Die oxyphilen Zellen fehlten fast vollkommen in den 3--5monat igen 
F~llen, in den F~tllen yon 16 Monatan waren sie aber schon meistens 
aufzufinden. Vermehrung des Bindegawebes konnta nicht einmal nach 
16monatiger Behandlung in den Nebenschilddriisen der Tiere beob- 
aehtet  werden (Abb. 3). 

Gleiches histologisehas Bild fanden aueh Aa;SELmINO, HOFF51A~N 
und HEROLD bei Rat ten,  HERTz und K a A ~ S  bei Kaninehen, HoussAY 
bei I-Iunden und Kaninehan nach Verabreiehung wgBrigen HVL-Ex-  
traktes. Verfasser betraehten diese Erscheinungen als Folge der auf 
die Funktion der Nebensehilddriisen ausgefibten stimulierenden HVL- 
Wirkung. Naeh dan Beobachtungen yon Ho+:ssAu konnten sehon 5 Tage 
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nach der Hypophysektomie Atrophie des Zellprotoplasmas, Verminde- 
rung der Zellen und Versehwommenheit der Zellgrenze festgestellt wer- 
den. Gleiehzeitig verschwand die gleiehm~Bige epitheliale Struktur der 
Drfisen, und es bildete sich eine trabeeulare, bfindelartige Anordnung 
der Zellen aus. Solche Atrophie der Nebensehilddrfisen war besonders 
bei Hunden auffallend, an denen Hypophysektomie und Pankreasexstir- 
pation gleiehzeitig durehgeffihrt worden sind. VEa~ETTI beobaehtete 
in den atrophisehen Nebenschilddrfisen hypophysektomisierter Hunde 
auch erhebliehe Vermehrung des Bindegewebes. 

Im Laufe eigener Untersuehungen zeigten sieh in den Nebensehild- 
drfisen der behandelten Kaninehen Blutreiehtum, Hypertrophie und 
Hyperplasie, erhebliche Vermehrung der hellen Hauptzellen und Kern- 
teilungserseheinungen. Auf Grund all dessen kSnnte auf die gesteigerte 
Funktion der iniolge der verwendeten Behandlung vergrSBerten Neben- 
sehilddrfisen gesehlossen werden. Darfiber werden wit aber eine end- 
gfiltige Meinung nur auf Grund der an den vergr6Berten Nebensehild- 
drfisen durehgeffihrten Funktionsuntersuehungen ~ul]ern k6nnen. 

Es ergibt sich nun die l%age, worin besteht der Funktionsmeeha- 
nismus der beobaehteten, behandlungsbedingten VergrSl~erung der Ne- 
benschilddrfisen. Da sieh unter den 13 verabreichten Verbindungen 
organisehe und anorganisehe, ammoniakalisehe und niehtammoniakali- 
sehe Verbindungen sowie S/turen und Laugen befinden, kann niehg 
daran gedaeht werden, dab die beschriebene Vergr6Berung der Neben- 
sehilddrfisen dutch die spezifisehe Einwirkung dieser Verbindungen be- 
dingt werden kSnne. Es mug also, in betreff des Wirkungsmechanismus, 
naeh einer gemeinsamen Ursaehe gesueht werden, die im Organismus 
unter dem EinfluB dieser Verbindungen immer auftritt. 

Es ist im allgemeinen bekannt, dab die Siiuren und sauren Salze 
das Saurebasengleichgewieht des Organismus in die saure I~iehtung 
versehieben (Aeidose), weniger bekannt ist es abet, dab auch die Laugen 
eine Aeidose verursachen k6nnen. FAZEKAS wies naeh, dab NH4OIt 
und NaOFI - -  trotz ihrem Laugeneharakter - -  im Organismus eine 
Aeidose hervorrufen. Seine Behauptungen landen aueh von VENV- 
LET, GOEBEL und TISLOWITZ, ALVALL und GEIGEa sowie yon HAZARD 
und VAILLE Bestatigung. Die gemeinsame Eigensehaft der verwendeten 
Verbindungen besteht also darin, dab sie das Saurebasengleiehgewieht 
des Organismus in die aeidotisehe Riehtung versehieben. Unserer An- 
sieht naeh wirkt die Verschiebung des Blutehemismus in die Saure- 
riehtung reizend, entweder unmittelbaI auf den HVL oder auf dem 
Weg fiber das Hypothalamuszentrum der Hypophyse anf die entspre- 
ehenden Zellen des HVL nnd stimuliert sie dadureh zur gesteigerten 
Funktion. Die gesteigerte Hypophysenfunktion ruff dann die Vergr6- 
13erung bzw. die gesteigerte Funktion der Nebensehflddrfise hervor. 
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Daf i i r  spr ieh t  unser  Befund,  dag  sich aueh die H y p o p h y s e  bei  soleh 
behande l t en  Tieren vergrSl3ert und  die basophi len  Zellen des H V L  an  
Zahl  zunehmen.  Gleiehfalls ftir die ges te iger te  H V L - F u n k t i o n  spreehen 
unsere  f r i iheren Behaulotungen , dag  dureh  die E inwi rkung  dieser Ver- 
b indungen  bei  K a n i n e h e n  Vergr6gerung  und  geste iger te  F u n k t i o n  der  
Nebennierenr inde ,  in den  E ie r s t6eken  Fol l ike l re i fung und  -b lu tung  sowie 
GelbkSrperb i ldung  hervorgerufen  werden.  

Auf die Funktionssteigerung der Hypophyse unter aeidotisehem Einflug weisen 
aueh folgende Literaturangaben him J~LESZ land an infantilen Mguseovarien 
Follikelreifung naeh Einspritzung yon Urin yon Mi~nnern und Frauen an keto- 
gener Digt. SELYE und HE,LAST beobaehteten, auger ttyperlolasie der Neben- 
nierenrinde, gleiehe Erseheinungen naeh intraven6ser Einspritzung yon Salzs~ture.-- 
HA~IS spritzte, in die 3. I-Iirnkammer yon Kaninehen, eine Cuprumaeetatl6sung, 
was dutch die I~eizung der Hypothalamuszentren eine Ovulation ausl6ste. Eine 
ehronisehe Aeidose ist meistens bei jenen mensehliehen Erkrankungen naehzu- 
weisen, wo laut den Literaturangaben eine Vergr613erung der Nebensehilddriisen 
beobaehtet wurde; z. 13. bei ehronisehen Nierenerkrankungen, Sehwangersehaft, 
partieller oder totaler Exstirpation der Nieren usw. 

TORNBLO~I beobaehtete bei Kaninehen naeh Verabreiehung yon Natrium- und 
Ammoniumphosphat Vergr6gerung der Nebenschilddriisen, gleiehzeitige Abnahme 
des Blutcalciums und hoehgradige Zunahme des Blutphosphors. Die Behandlung 
wurde von ihm an hypophysektomisierten Tieren wiederholt, danaeh eine Herab- 
setzung des Blutealeium- und -Phosphorgehaltes festgestellt, die Nebensehilddr/isen 
vergr6gerten sieh abet nieht. TO~nLo~1 sehlog daraus, dag die Vergr6gerung der 
Nebensehilddrtise dutch die Hyperphosphat~mie verursaeht wurde. In anderen 
Versuehsserien forsehte er naeh, yon was ftir ttormoneinwirkungen die Ver~nderung 
der Phosphorhmie abh~nge. Er ftihrte an einer Kaninehengruppe Sehilddriisen- 
und Nebensehilddriisenentfernung, an der anderen Sehilddriisen-, Nebensehild- 
driisen- und Itypophysenexstirpation dutch. Bei diesen Tieren war die Hypoeale- 
~mie und Hyperphosphat~tmie kleiner. Wenn abet den sehilddriisen- und neben- 
sehilddriisenberaubten Tieren Hypophysenextrakt verabreieht wurde, ver~nderte 
sieh die I-Iypoealc~mie nieht, die Hyperphosphatgmie war aber wesentlich h6her. 
Das weist - -  seiner Meinung naeh - -  darauf bin, dab die tIypophyse die 
Phosphor/~mie verstarkt, ohne die Vermittlung der Nebensehilddriisen in An- 
sprueh genommen zu haben. T/3~BLOM veransehaulieht den Einflug der Hypo- 
physe auf die Nebenschilddrtise mit folgendem Schema: Hypophyse--ttyper- 
phosphat~mie--Hyperfunktion der Nebensehilddriise. Naeh seiner Auffassung 
gesehieht die Reizung der Nebensehilddriise nieht unmittelbar dureh die ttypo- 
physe, sondern auf dem Weg tiber einen humoralen Faktor dutch die Steigerung 
des Blutphosphorniveaus. 

Das  Ergebnis  unserer  eigenen Versuehe seheint  dieser Ans ieh t  yon  
T6~NBLOM ZU widerspreehen,  d a  wit  auger  3 P h o s p h a t a r t e n  noeh 10 
andere  phosphorf re ie  Verb indungen  ve rab re i eh t  h a b e n  und  danaeh  eine 
VergrSl3erung der  Nebensehi lddr / i se  beobaeh ten  konnten .  I n  vor igen  
Un te r suehungen  wurde  b e h a u p t e t  (FAzEKAS), dag  der  anorganisehe  Blut -  
phosphorgeha l t  bei  K a n i n e h e n  dureh  einmalige Verabre iehung einer 
grSl~eren Dosis yon  N H 4 0 H  und  N a O H  erhebl ieh anwgehst ,  das  Serum- 
calcium u n d - e h l o r  a b n i m m t ,  eine Hype rg lyk~mie  auf t r i t t ,  die Alkal i -  
reserve des Blu t se rums  abs ink t  (!) und  die K o n z e n t r a t i o n  des H y d r o -  
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genions zunimmt, d.h.  eine Aeidose hervorgerufen wird. Eine Ityper- 
phosphat~mie kann also aueh ohne Phosphorzufuhr zustande kommen. 
Laut unseren Erfahrungen ist der Zuwaehs des anorganisehen Blut-Phos- 
phor-Gehaltes bei den infolge versehiedenster Ursaehen (Vergiftungen, 
Erkrankungen) auftretenden aeidotisehen Zust~nden fast immer naeh- 
zuweisen. Diese Tatsaehe seheint TSR~BLOMS Auffassung zu unter- 
stfitzen. Laut den ausgedehnten und grfindliehen Untersuchungen von 
BAL6 nimmt der anorganisehe Phosphorgehalt des Blutserums aueh im 
l%lle des naehherigen Sauerwerden des B]utes in vitro erheblieh zu, 
ohne bier dutch die Hypophyse beeinflugt zu sein. Demnach kann also 
der Phosphorgehalt des Blutserums auch ohne Hypophysene~nwirkung 
ansteigen (das organiseh gebundene P der roten Bhtk6rperehen geht 
in eine anorganisehe Bindung fiber und gelangt in das Blutserum). All 
das weist darauf hin, dab die Steigerung des Blutphosphorgehaltes a]s 
Teilerseheinung der Acidose angesehen werden kann und ihr Dasein 
an sieh keinen Beweis auBer allem Zweifel daftir bietet, als ob die Ver- 
grSl3erung der Nebensehilddriisen bzw. ihre Funktionssteigerung dureh 
die Hyperphosphati~mie bedingt w~re. 

Auf Grund eigener nnd anderer Versuehsergebnisse kommt die Ver- 
grSBerung bzw. gesteigerte l~unktion der Nebensehilddrfise - -  unserer 
Ansieht nach - -  so zustande, dab die dureh verschiedene Ursaehen 
bedingte Versehiebung des Blutehemismus in die Si~urerichtung ent- 
weder unmittelbar oder auf dem Weg fiber das ttypotha]amuszentrum 
der tIypophyse auf den HVL reizend wirkt, dieses Organ zur gestei- 
gerten Funktion stimuliert, was dann durch die gesteigerte Bildung yon 
Parathyreotrophormon die VergrSgerung der Nebensehilddriisen bzw. 
ihre gesteigerte Funktion verursaeht. 

Vorliegende Untersuchungen dienen mit neuen Angaben d~rfiber, 
dal~ das innersekretorische Driisensystem ohne Hormondarreiehung b]og 
dureh Zufuhr yon einfaehen Verbindungen auf chemischem Wege beein- 
flugt bzw. seine ~'unktion umgestellt werden kann. - -  Angesiehts der 
Nebensehilddriise kann abet Endgfi]tiges nur auf Grund neuer Ergeb- 
nisse ausgesproehen werden. Die diesbezfigliehen Untersuchungen sind 
im Gange und hoffentlieh k6nnen Hypofunktion yon Nebenschild- 
drfisen und auch dadureh bedingte pathologische Zust~nde behoben 
werden. 

Zusammen/assung. 
1. 362 Kaninehen wurden 2t~glich 3--5--16 Monate hindurch orga- 

nische und anorganisehe Ammoniak- und andere Verbindungen (0,I bis 
0,2 g/kg) verabreicht. (Die gemeinsame Eigensehaft dieser Verbindungen 
besteht darin, dab sie das S~urebasengleichgewieht des Organismus in 
die S~ureriehtung versehieben.) Das Gewieht, die GrSge und das histo- 
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logische Bild der Nebenschilddrtisen solch behandelter Kaninchen wurde 
mit den entsprechenden Angaben von 50 unbehandelten gleichaltrigen 
Kontrollkaninehen yon gleicher Art und gleichem Gewicht verglichen. 

2. Das minimale Gewieht der Nebenschilddrtisen bei Kontrollen 
betrug 6 rag, das maximale 14 rag, im Mittelwert wurden 9,2 mg vor- 
gefunden. 

3. Im Gegensatz betrug das minimale Gewicht der Nebenschild- 
dr/isen der acidotisch behandelten Kaninchen 15--25 rag, das maximale 
33--57,5 rag, im Mittelwert also 25--36,5 rag. Diese Gewichtszunahme 
weist, im Verhgltnis zu den Kontrolltieren, im Mittelwert t5,8--27 mg, 
d.h.  171,9--294,5 %, auf, was laut statistischer Berechnungen eine signi- 
fikante Differenz yon 5,27--12,12 bedeutet. 

4. Histologisch bestand die Substanz der Nebenschilddrtisen bei den 
Kontrollkaninehen besonders aus dunklen Hauptzellen, helle Haupt- 
ze]len waren in verh~ltnism~Big kleiner Zahl vorhanden, an den Rand- 
teilen lagerten auch oxyphile Zellen zerstreut. In den vergrSgerten 
Nebensehilddrfisen der behandelten Kaninchen hingegen war Blutreieh- 
tuna festzustellen, die dunklen Hauptzellen nahmen an Zahl erheb]ieh 
ab, die oxyphilen Zellen fehlten sogar oder nahmen gleichfalls an Zahl 
ab, die hellen Hauptzellen vermehrten und vergrSBerten sieh aber erheb- 
lieh, an mehreren Stellen mit Vacuolenbildung, so dal~ die Hauptmasse 
der Driisen yon den hellen Zellen gebildet wurde. 

5. Auf Grund der VergrSgerung und des histologisehen Brides der 
Nebensehilddriisen kann auf ihre gesteigerte Funktion gesehlossen wer- 
den. Darfiber werden wit uns abet nur naeh der funktionalen Unter- 
suehung der vergrSgerten Nebenschilddriisen aussprechen kSnnen. 

6. Unsere friiheren Behauptungen, dag bei so behandelten Tieren 
HypophysenvergrSgerung, Vermehrung der basophilen Zellen des HVL, 
VergrSgerung und gesteigerte Funktion der Nebennierenrinde, Ver- 
grSl3erung der EierstSeke, Follikelreffung und -blutung, Corpus luteum- 
Bildung, UterusvergrSl3erung und Milehsekretion hervorgerufen werden 
kSnnen, weisen darauf hin, dag diese Ver~nderungen, abet aueh die 
Vergr613erung der Nebensehilddriisen dutch die gesteigerte Funktion 
des HVL bedingt werden. 

7. Die gesteigerte Funktion des HVL ist, unserer Ansicht naeh, nieht 
auf die spezifisehe Wirkung der verwendeten Verbindungen znrtiek- 
zuftihren, sondern vielmehr auf die yon ihnen ausgelSste, periodisehe 
aeidotisehe Einwirkung yon m~gigem Grade. 

8. Unsere Untersuehungen bieten einen neuen Beweis dafiir, dab 
die Funktion des innersekretorisehen Drfisensystems dutch entspre- 
chende Verabreichung einfaeher, aeidotiseh wirkender Verbindungen 
umgestellt bzw. gesteigert werden kann. Auf Grund unserer Ergebnisse 
steht es zu hoffen, dab gegebenenfalls die Funktion der vermindert  

Virehows Archly. ]3d. 32t. 36 
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f u n k t i o n i e r e n d e n  N e b e n s c h i l d d r i i s e n  (und  ~ n d r e r  i n n e r s e k r e t o r i s c h e n  

Drf i sen)  w i e d e r h e r g e s t e l l t  bzw.  n o r m a l  g e m a e h t  u n d  zu  g le ieher  Ze i t  

d ie  d u r e h  d iese  unzu l~ng l i ehe  F u n k t i o n  b e d i n g t e n  p a t h o l o g i s e h e n  Zu- 

st /~nde b e h o b e n  w e r d e n  k S n n e n .  
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