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Die doppelseitige chronische Nebennierent~berkutose gilt als Prototyp einer 
isolierten Organtuberkulose. Die Symptomatik und der Ablauf des Krankheits- 
bildes werden lediglich dureh die Lokalisation der Tuberkulose in einem lebens- 
wichtigen Organ und nicht durch die allgemeine, d. h. extraadrenale Tuberkulose 
bestimmt, die naeh allgemeinen Erfahrungen sogar auffallend giinstig verl~uft 
(I-IuEBSCI~]~ANN, GSELL U. UEHLINGEI~, SANFOt~D U. FAVOUI~). Diesen Fakten 
steht eine Fiille ungelSster Fragen in der Pathogenese gegeniiber. Sic erstreeken 
sieh unter anderem auf die Bedingungen, die zur Ansiedlung tier Erreger, zum 
Angehen der Infektion und zu den Besonderheiten des morphologisehen Substrats 
f/ihren. Fiir das Angehen der Infektion glaubte man sehlagwortartig infekt- 
allergisehe Umstgnde, konstitutionell bedingte Krankheitsbereitsehaft, Unter- 
entwieklung des Mark-Rindenorg~ns bzw. Hypoplasie des ehromaffinen Systems, 
Disposition naeh vorausgegangenen Infektionskrankheiten, besondere Empfind- 
liehkeit oder Empf/~ngliehkeit des Nebennierengewebes, anatomisehe Struktur 
und Funktion, abet aueh den biologisehen Zeitfaktor und Erregereigensehaften 
heranziehen zu kSnnen. L/)WENST~I~" nahm zur Frage des einseitigen oder gleieh- 
zeitig doppelseitigen Begixans des Leidens an, dag dutch Tuberkulose zerst6rtes 
Nebennierengewebe als Antiger~ die Bildung organspezifiseher Antik6rper (Re- 
sorbine) auslSse und so naeh dem Gesetz der sympathisehen Erkrankung paariger 
0rgane analoge Gewebsstrukturen zur naehfolgenden Erkrankung disponiere. 
L6wE~sT~I~ setzte sieh damit fiir die Zweiterkrankung des kontralateralen 
Organs ein, eine Ansieht, die aueh yon GUT~MA~ auf Grund vergleiehender 
morphologiseher Untersuehungen vertreten wird. GSELL und U~I~LI~GEn weisen 
darauf lain, daS die Erfahrungen mi~ der hgmatogenen Streuung grundss 
ftir die M6gliehkeit einer gleiehzeitigen beiderseitigen Infektion spreehen und 
setzen sieh an Hand ihres Materials ftir eine einzeitige Irffektion im I~ahmen einer 
einzigen hSmatogenen Streuperiode ein. Die Bearbeitung der damit aufgeworfenen 
Fragen wird dutch die im Gegensatz zur prim/~ren idiopathisehen Nebennieren- 
rindenatrophie (sog. eytotoxisehe Atrophic) zunehmende Seltenheit des M. Addi- 
son tuberkul6ser ~tiologie und dureh die Auswirkungen einer Substitutions- 
behandlung ersehwert. Sic krankt aueh daran, dag bisher kein mit dem Krank- 
heitsbild des Mensehen vergleiehbares experimentelles Modelt yon Nebennieren- 
tuberkulose existier~. Dureh intraadrenale Infektion yon Meersehweinehen wird 
zwar gelegentlieh ein spezifisehes Substrat in den Nebennieren erzielt (SI:MI~OSHI, 
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eigene Befunde) ; es tritt quantitativ aber gegenfiber der allgemeinen Tuberkulose 
einschliei~lich Peritonealtuberkulose zurfick. Die Nebennierenvergnderungen 
sind unter diesen Bedingungen ein Nebenbefund und nicht Todesursache. Ebenso- 
wenig fiberzeugen Befunde yon SUMIYOSH~ fiber experimentelle Nebennieren- 
tuberkulose beim Meerschweinehen zur Stfitze der sympathischen Erkrankung 
der kontralateralen Nebenniere nach den Vorstellungen seines Lehrers L6W]~- 
STEIN,  

In  den folgenden Ausffihrungen wird tiber Nebennierentuberkulose be ide r  
Ratte beriehtet. Dieses Modell der Nebennierentuberkulose des Mensehen ist 
insofena yon Bedeutung, als es 1. bei einer mi~ hoher natfirlieher Resistenz aus- 
gestatteten Species erreieht wurde, 2. qualitativ der Nebennierentuberkulose beim 
Mensehen im wesentliehen gleiehzusetzen ist und weft 3. aueh die extraadrenalen 
tuberkul6sen Veranderungen bei Mensch und Ratte mit Nebennieren~uberkulose 
im 1Keaktionstyp einander entspreehen. 

Material und Methodik 
Im Rahmen vergleichender Untersuchungen zur Virulenz und Pathogenitiit yon echten 

und atypisehen Mycobakterien bei verschiedenen Laboratorinmstieren un4 speziell zur Diffe- 
renzierung yon St~mmen der avi~ren Mycobakteriengruppe (MEISS~E~) wurden unter anderen 
auch Sprague-D~wley-l~atten beiderloi Geschleehts im Ausg~ngsgewicht yon etwa 80 g mit 
~viEren Mycobakterien (II~fektionsdosis 5 lug Feuchtgewieht/Tier) in die Sehwanzvene 
infiziert. Verwendet wurden hiihnervirulente typische Mycobakterinm avinm-St~mme, die 
aus Schl~chtschweinen geziiehtet worden waren, und nicht hfihnervirulente StEmme aus der 
avi~ren Mycobakteriengruppe. Die Kulturen stammten yon L6w]~sT]~i~-J~sE~-Eier- 
n~hrb6den und waren etwa 4--6 Wochen Mt. D~ die spontane AusfMlsquote his zur Versuchs- 
dauer yon etwa 1 Jahr goring war, wurden die Tiere, um den Versuch abzubreehen, naeh 
15--18 1VIonaten toils in sehleehtem Allgemeinzustand getStet. Vorher w~r festgestetlt worden, 
dab mlt hfihnervirulenten Stammen infizierte Tiere teilweise regelmaBig Mycobakterien mit 
dem tiara ausschieden. Die Organe wurden m~kroskopiseh beurteflt, Lunge, Leber, Milz, 
Nieren, Nebennieren, Oval~en und Hoden histologisch aufgearbeitet und mit tt~matoxylM- 
Eosin, nach VA~ G~ESO~ und nach ZI~HL-NE~LSEZ~ gef~rbt. 

Befunde 

Nebennierentuberkulose 

Als auffallendsten Befund heben wit das h/iufige Vorkommen yon Neben- 
nierentuberkulose naeh Infektion mit sieben verschiedenen hfihnervirulenten 
Myeobacterium avium-St/~mmen heraus (Nr. der Stamme 16459/61, 1392/62, 
3751/62, 3752/62, 8788/62, 568, 15 896b). Die Ausbeute an Nebennierentuberkulose 
Mler Stadien betrug hierbei ffir 16 eingehend untersuehte Tiere 75%. Es ist zu 
betonen, dab nicht jeder hfihnervirulente Stamm Nebennierentuberkulose bewirkt, 
aber aueh, dab Nebennierentuberkulose niemals nach Infektion mit niehthfihner- 
virulenten St/tmmen der avi/~ren Myeobakteriengrulope gesehen wurde. Unsere 
Beobaehtungen beinhalten in der Mehrzahl spatveranderungen, da die Ergebnisse 
nieht vorauszusehen waren und deshalb systematische Verlaufsuntersuchungen 
nieht vorgenommen win'den. 

1VIakroskopisehe Befunde. In  allen Fallen lag ein bilateraler Befall der Neben- 
nieren vor, obwohl im Initialstadium ~uBerlieh nieht immer erkennbar. Die 
Nebennieren sind zun/~chst weder gr6Ben- noeh gewiehtsmaBig ver~ndert, so dab 
spezifische Ver/inderungen nur auf der Sehnittfl~ehe erkennbar sind und dort 
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in Form eines eLnzelnen oder mehrerer voneinander getrennter, e~wa stecknadel- 
kopfgroBer, graugelber Herde im Bereich der Mark-Rindengrenze bzw. in der 
mittleren Rinde, niemals aber prim~tr im Mark angetroffen werden. Diese dehnen 
sich in der Folge naeh allen l~ichtungen aus nnd beziehen recht bald das Neben- 
nierenmark ein, w/~hrend unter 
der Kapsel noch fiber l~tngere 
Zeit ein schmaler ausgezogener 
bzw. einfach oder mehrfach 
unterbroehener Sanm yon 
gindenrestgewebe erkennbar 
ist. Das Organ nimmt im 
weiteren Verlauf an Or6Be und 
Oewieht zu. Die Oberfl'~ehe ist 
dann entweder noeh glatg oder 
sparer klein- bis grobh6ekrig 
besehaffen (Abb. 1). Die Sehnitt- 
flgehe ist mit diffusen oder 
herdfSrmig voneinander abge- 
grenzten verk/~sten Nekrosen 
durehsetzg, die erst in Spgt- A b b .  1. B i l a t e r a l v e r k ~ s t e  N e b e n n i e r e n t u b e r k n l o s e  d e r  R a t t e  

in  T (~_[yeobac te r ium a v i u  , h i i hne rv i ru l en t : ,  S t a m r a  N r.  3 7 51/6 2 ). 
sgadien Zeiehen randst&ndiger S t a n d a r d t y p  n a e h  1 5 m o n a t i g e r  V e r s u e h s d a u e r  

Vernarbung und teilweise aueh 
Kalkeinlagerungen aufweisen. Die Gr6gen- und Gewiehtszunahme beider Neben- 
nieren kann das Zehnfaehe der Norm/ibersteigen. In diesen Endstadien ist ein 
Rindenrestgewebe nieht mehr sieher erkennbar, f]ber das AusmaB dieser 
Vergnderungen oriengiert Abb. 2. 

A b b .  2. F o r m M e  G e n e s e  d e r  N e b e n n i e r e n t u b c r k u l o s e  t ier  R a t t e .  S c h n i t t f l ~ c h e n  y o n  N e b e n n i e r e n  i n  
I n i t i M -  u n d  S o ~ t p h a s e  t ier  E r k r a n k u n g .  Z u n e h m e n d e r  P a r e l l c h y m s c h w u n d .  N e b e m l i e r e n v e r g r S g e -  
rung" d u r c h  A u s b r e i t u n g  d e r  V e r k ~ s u n g ' .  L i n k s :  Schni t t f l~ tehe  t ier  N e b e n n i e r e  e ine s  1~ont ro l l t i e res  

(3 ,5fach)  

Mikroskopische Befunde. Das mikroskopische Substrat der Nebennieren- 
tuberkulose der Ratte  wird durch die verks Nekrose bestimmt. Dies besagt 
nicht, dab auch initiale Vers notwendigerweise exsudativer Art sind, 
da in einem Einzelfall neben nur geringffigigen, die inneren Rindenschich~en 
und das Mark partiell einnehmenden, mit Kerntrfimmern beladenen Nekrosen 
auch Meine Epitheloidzellkn6tchen mit Lymphocytensaum in der Z. retieularis 
vorlagen (Abb. 3). Diese entsprechen dem extraadrena]en Substrat in Leber, 
Milz und Lymphknoten. Wir leiten hieraus ab, daB die Nebennierentuberkulose 
wahrscheinlich granulierend beginnt und erst in einer zweiten Phase in die 
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Abb.  3. ln i t ia le  tnberkul6se  Ve rande rungen  im  Bereich clef I~Iark- 
t~indengrenze.  Xle ine  granul ie rende  Tnberke l  m i t  LymDhocy ten-  
s a u m  in tier Z. ret icnlar is .  ~ i t  Kern t r t~mmern  beladene verkas~e 
Nekrose  l inks oben, N e b e n n i e r e n m a r k  rechts  oben (H.-E,  120fach) 

Abb.  4. Scharfe  T r e n m m g  yon  v e r k g s t e r  Nekrose  uncl noch in- 
t a k t e m  Rindengewebe .  I~ein spezif ischer  Granula t ionsgewebs-  
wall. Keine  Ans~tze zu D e m a r k i e r l m g  bzw. Organ~sation der  

Nekrose  (van Gieson. 126lath) 

exsudativ-nekrotisierende 
Form umsehl~gt, doch 
wird diese Annahme 
erst in Verlaufsunter- 
suehungen entsehieden 
werden k6nnen. Die ver- 
kgsten Nekrosen enthal- 
ten im Anfangsstadium 
massenhaft Tuberkelbak- 
terien, dehnen sieh mark- 
und rindenwgrts aus 
und sind jeweils ziem- 
lieh seharf und ohne 
Zwisehensehaltung eines 
Granulationsgewebes vom 
l~inden- oder Markgewebe 
getrennt (Abb. 4). Mark 
und Rinde werden in die 
Nekrose in gMeher Weise 
einbezogen. Das Rinden- 
parenehym wird hier- 
durch zunehmend redu- 
ziert. Z. glomerulosa 
und ~ugere Z. faseieulata 
bleiben am 1/~ngsten er- 
halten, bis zungenf6r- 
mige Nekroseausl/~ufer 
den noeh intakt ge- 
bliebenen Parenehymring 
sprengen und die Kapsel 
erreiehen. Bei Iortge- 
sehritgenem Parenehym- 
sehwnnd werden Ans~tze 
zur gindenregeneration 
itt Form vermehrter Kern- 
teilungsfiguren, Riesen- 
kernen und unter Um- 
st/~nden kleinknotigen 
I-Iyperplasien erkennbar, 
die schlieBlieh aueh in 
die Verk~sung einbezogen 
werdeu. Bis zu dieser 
Phase verlguft die Neben- 
nierentuberkulose parasi- 
t~r. Reaktive Ver/~nde- 
rungen oder aueh nur 
Ansatze ftir die Ausbil- 
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Abb. 5. Oben: Demarkierung der Nekrose dureh einen Fasern bildenden mit Tuberkelbakterie~ iiber- 
speicherten Schaumzellenwall. Bakterienarmer Sanrn zwischen Histiocyte~ und Nekrosezentrtlm 
(links ~an Gieson, rechts Ziehl-Neelsen, 113f~ch). Unten: Allseitige schamnzeUige ]3egrenzung xlnd 
Durchsetznng eines ~erkfisten Ilerdes. Zunehrnendo ]3akterienverarmnng der l\~ekrose. Erreger~ 
anreieherung in an Vtrehow-Zeilen erin~erncle Histioayten (links: van Gieson, rechts Ziehl-Neelsen, 

113fach ) 

dung eines spezifischen oder unspezifisehen Granulationsgewebes fehlen. Dieses 
~ndert sich, wenn die Nekrosen die ~uBere l~inde erreicht haben. Unter dem noch 

Virchows Arch. path. Anat., ]~d. 337 31 
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Abb. 6. a IIistiocyt~ire, teils mehrkernige Schaumzellen in 4er P6ripherie verkfister Nekrosen bei 
Nebennierentuberk~lose der Ratte (van Gieson, 45~fach). b Intracellul~,re Tuberkelbakterienanreiche- 

rung in gleichen Struktnren (Ziehl-Neelsen. c Faserbildung in histiocyt~ren Schaumzellen 
(van  Gieson, 454 la th )  

Abb .  7. T o t a l s c h w u n d  des l%indengewebes. Zeichen y o n  Defek the i lung .  Z u n e h m e n d e  Skleros ie rung  
des die l~ekrose n m g e b e n d e n  His t iocy tenwal l s .  Chronische  Per iadrena l i t i s .  Von  der  Nebennie ren-  

kapse l  ausgehende  ~uSere ko l lagene  B indegewebskapse l  (van  Gieson, 126fach)  

intakten, wenn auch transformierten Glomerulosa-~uBeren Fasciculata-Komplex, 
etwa dem Gebie~ der sudanophoben Zone entspreehend, bilden sieh sehaumze]len- 
artige Strukturen aus, die die zentralen Nekrosen wallartig umgeben. Diese 
Zellen sind durch ein groBes, tells wabenartiges Cytololasma und dutch unter- 
sehiedlich groBe, teilweise randst~tndig angeordnete Kerne ausgezeichnet. Sie 
erinnern zun~chst auch an endokrines Gewebe, so dab der Eindruck entstehen 
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k6nnte, es handele sich um eine Metamorphose yon Rindenepithelien. Tats~eh- 
lich liegen mesenehymale Elemente vor, deren Zelleib massenhaft Tuberkel- 
bakterien enth/~lt. Die phagoeytotisehe Potenz dieser epitheloiden Zellen im 
engeren Sinne mug so grog sein, dab - -  bakterioskopiseh verfolgbar - -  eine 
zunehmende Bakterienentleerung der Nekrose stattfindet. Die Masse der Erreger 
ist sehlieNieh im Schanmzellenwall angereiehert, weleher nun nieht nur in der 
~uBeren l~inde vorkommt, sondern auch andere intraeortieMe Herde allseitig 
umgibt (Abb. 5). Die Sehaumzellen/~hneln in vielen Einzelheiten den Virehow- 
zellen bei der Lepta und enthalten, gemessen an ihrem Bakterienreiehtum, wenig 
oder kamn Lipoide (Abb. 6). In spgteren Phasen kann hieraus ein pseudoxantho- 
mat6ses Granulationsgewebe mit Nadellficken m)d Riesenzellen entstehen, in 
jedem Falle aber werden Fasern gebildet, die schliel31ieh zur Kollagenisierung 
nnd Sklerosierung des Histiocy~enwMls ffihren. Mit der Eliminierung restliehen 
Rindengewebes setzen aueh reparative Leistungen yon der Kapsel aus ein. Sie 
bestehen in einem unspezifisehen lymphocyten- und eapillalTeiehen Granulations- 
gewebe, das zur Kapselverdiekung and znr Periadi~enMitis ffihrt (Abb. 7). 

Zur Frage naeh der Gleiehartigkeit oder naeh etwaigen Seitemmtersehieden 
des histologisehen Substrats mug ffir fortgesehrittene Stadien eine grundsgtzliehe 
Identit/it in quantitativer und qualitativer Hinsieht betont werden. Lediglieh 
in einem Falle sahen wir eine bereits f0rtgesehrittene Verk~sung mit randst/tndiger 
Sklerosierung in der reehten Nebenniere, w/thread lhaks nut  eine kleine, yon der 
Retieularis auf das Mark iibergreifende Verk~sung und in deren n/~herer und 
weiterer Umgebung multiple kleine Epitheloidzellkn6tehen vorlagen. 

Extraadrenale Tuberlculose 

Mukroskopische Befunde. Gemessen an den Vergnderungen der Nebenrderen 
ist der tuberkul6se Befall anderer Organe /iuBerst gering. Dies gilt besonders 
ffir Leber und Milz, die in den meisten F/illen keine t terde enthielten, wghrend 
rich die Beurteilung der Lnngen ira Hinbliek auf die bei Mten Rat ten hgufig 
vorkommenden unspezifischen Herdpneumonien unsicher gestaltete. Unter den 
grol]en parenchymat6sen Organen waren die Nieren am ausgeprggtesten ver- 
gndert und enthielten versehiedenthch multiple bis fiber stecknadelkopfgroge 
Herde in t~inde und Mark. Nierentuberkulose ohne Nebennierentuberkulose 
wurde niemals festgestellt. Nebennierentuberkulose mug aber nicht notwendiger- 
weise mit Nierentuberkulose einhergehen. Lymphknoten, Hoden, Nebenhoden 
und Ovarien zeigten keine Abweiehungen yon der Norm. 

Mikroskopische Befunde. Im Gegensatz zu den Nebennieren wurden exsudative 
tuberkul6se Ver~nderungen in Lungen, Leber und Milz stets vermiBt. Die ins- 
gesamt geringfiigigen Ver~nderungen bestehen ausschlie~lich aus kleinen granu- 
lierenden Tuberkeln mit epitheloidzelligen Elementen klassischer Form und 
schmalem oder fehlendem Lymphoeytensaum. Schaumzellenstrukturen wurden 
bier stets vermil~t. Das Nierensubstrat nimmt eine gewisse Mittelstellung zwischen 
den Befunden in Leber, Milz und Lunge einerseits und d er Nebennierentuberkulose 
andererseits ein. Neben granulierenden Kn6tchen kommen hier auch gemischt- 
fSrmige Vergnderungen mit verkgsten und granulierenden Anteilen vor, die j edoeh 
stets eine Tendenz zur Vernarbung aufweisen. Auf die Besonderheiten dieses 

31" 



~66 J. K~aeHw und G. 1V[EISSN]~I~: 

Substrats soll in einer sp/Lteren Mitteilung eingegangen werden. In abdominalen 
und thorakalen Lymphknoten handelte es sieh um eine diskrete Epitheloidzell- 
tuberkulose. In Hoden, Nebenhoden und Ovarien boten sich keine Anhalts- 
punkte ffir Tuberkulose. 

Bespreehung 
Mig hiihnervirulenten St~mmen der aviaren Mycobakteriengruppe wurde bei 

weigen Rat ten nach i.v. Injektion Nebennierentuberkulose erzeugt, tIinsielatlich 
der Idengiti~t des morphologischen Substrats in den Nebennieren (verk/~ste 
Tuberkulose), der Geringffigigkeit und Benignit/~t der extraadrenalen Ver- 
~nderungen und der Chronizit/~t des Verlaufs ergeben sich Parallelen zur Neben- 
nieren~uberkulose des Mensehen. Damig sind die Voraussetzungen gegeben, an 
einem experimentellen Model1 offene Fragen in tier Pathogenese der Nebennieren- 
tuberkulose zu bearbeiten. Sie werden sieh in erster Linie auf die Pr/~zisierung 
der hierbei beteiligten mikro- und makroorganismisehen Faktoren zu erstrecken 
haben. Daneben wird es aber aueh m6glich sein, die Frage nach dem gleich- 
zeitigen Befall beider oder der sp/~teren Erkrankung der kontralateralen I)riise 
zu kl~ren, Therapieprobleme anzugehen und die inkretorisehen I~egulationen bei 
dieser Form yon Nebennierenrindeninsuffizienz in ihren Auswirkungen auf andere 
endokrine Organe zu analysieren. 

In dem Versuch, die beschriebenen Ver~nderungen zu deafen, ist davon aus- 
zugehen, dag sie bei einer Species erzielt wurden, die sich gegeniiber Tubcrkulose- 
infektionen auf Grund ihrer hohen natfirlichen Resistenz weitgehend refraktgr 
verhglt. (~ltere Literatur s. bei ST~I~BACI~.) Die Erreger vegetieren in der 
l~atte zun/~ehst m phagocytierter Form, ohne zur Erkrankung zu ffihren, behalten 
aber ihre Virulenz ffii' die tiblicherweisc in tier Tuberkuloseforsehung verwendeten 
Laboratoriums~iere. Erst nach 1/~ngerer Versuehsdauer engstehen geringffigige 
und nut  nach Anwendung h6ehster Infektionsdosen auch schwcre Organtuber- 
kulosen. M~mss~ni~ gibt zur Virulenz genuiner und agypiseher Myeobakterien bei 
tier t{atte naeh i.v. Infektion an, da$ mit Typ humanus, bovinus oder avium 
(Infektionsdosis 5 mg Feuehtgewicht/Tier) nach 4 Monaten jeweils eine leiehte 
Organtuberkulose erreiehg wird. Nebennierentuberkulose wurde in 1/~nger als 
einem Jahr  w/~hrenden Versuchen nut  nach Infektion mit laiihnervirulenten 
S~gmmen yon Mycobaeterium avium, nicht dagegen nach In~ektion mig niehg 
hfihnervirulengen Varianten dieses Typs bzw. mig Typus humanus oder bovinus 
gesehen. Da die makroorganismischen Voraussetzungen far die Engstehung yon 
Nebennierentuberkulose under den genanntcn Bedingungen die gleichen sein 
sollten, Nebennierentuberkulose abet nut  mit Stiimmen eines bes~immten Typs 
erzielt wurde, liegt der Gedanke nahe, fiir diesen Typ besondere Erregerqualit/~ten 
zu Iordern, die zumindest das I-Iaftenbleiben der eingebrachten Keime und das 
Angehen der Infektion in den Nebennieren erm6gliclaen. Die Basis hierfLir k6nnge 
auf einer besonderen Organaffinit/~t beruhen, da bekannt ist, dag Verteilung 
und pathologisehe Leistung versehiedener Mycobakterientypen und -st~mme in 
den Organen versehiedener Species variieren k6nnen ( F ~ K S n ~ ) .  Aus diescn 
~berlegungen Mtet  sieh die Forderung naeh Typenbestimmungen bei Neben- 
nierentuberkulose des Mensehen ab, zumal hierfiber keine Sammelergebnisse 
vorliegen. 



Die Nebennierentuberkulose der Ra~te 467 

Wenn nach diesen Ausffihrungen erregerbiologisehe Eigensehaften fiir den 
Nebennierenbefall im Experiment wahrseheinlieh, aber keineswegs konkret 
umrissen And, interessieren auf der Seite des Makroorganismns die Griinde f/kr 
den Dimorphismus zwisehen adrenaler und extraadrenaler Tuberkulose. Man 
darf annehmen, dab die Infektion in allen befallenen Organen erst naeh 1/~ngerer 
Latenzzeit angeht. Itierbei handelt es sieh um epitheloidzellige Kn6tehen, die 
diese Struktur im weiteren Verlauf in den meisten 0rganen beibehalten, w/~hrend 
das Nebennierensubstrat zur verk~sten Nekrose modifizier~ wird. Mit gemiseht- 
f6rmigen exs~dativ-granulierenden Vergnderungen und Tendenz zur Vernarbung 
nimmt die Niere zwischen diesen Extremen eine Mittelstellung ein. Die Grfinde 
hierffir kSnnten matrix-bedingt sein, im Falle der Nebenniere aber aueh auf 6rt- 
lichen hormonalen Einflfissen beruhen. Da die Ratte  ein Cortieosteronbildner 
is~, mug er6rter~ werden, inwieweit die Mesenehym- und antiphlogistische Wir- 
kung dieses Hormons am Ort seiner Bildung und Sekretion eine einmal ange- 
gangene Infektion direkt oder indirekt zu beeinflussen vermag. Die Grundlagen 
hierffir sind yon Lu~IE u. 5litarb. sowie yon F~ENK~L erarbeitet worden. Lu~IE 
u. MJtarb. haben festgestellt, dab die Phagoeytose ~ron Tuberkelbakterien under 
CortisoneinfluB verst/~rkt is~, so dab  Tuberkelbakterien schneller aus dem Blur 
eliminiert werden. Ihre intraeellulgre Verdauung ist auBerdem gehemmt. Diese 
Autoren sehen ill der gesteigerten phagoeytotisehen Aktivi~s und in der ver- 
z6gerten Digestion yon Tuberkelbakterien einen der signifikantesten Effekte 
pharmakodymamiseher Cortisonwirkung auf die Makrophagen. Obwohl nieh~ 
zwingend vergleiehbar, finden diese mit anderer Methodik gewonnenen Ergebnisse 
in den bakterioskopisehen Befunden an Sehaumzellenstrukturen der Nebennieren- 
tuberkulose der Rathe eine plas~isehe Bestatigung. In Untersuehungen fiber 
Nebennierennekrosen dureh Besnoitia jellisoni beim Goldhamster konnte F g ~ K E L  
zeigen, dab die Vermehrung dieser Protozoen in der Nebenniere yon der funk- 
tionellen Rindenaktivit~t gesteuer~ wird. Der Autor vertrit~ die Ansieht, dag die 
Vermehrung der Erreger dutch die lokale Cortieoidkonzentration permissiv 
gef6rder~ wird. Dutch tIypophysektomie oder bei Unterfunktion des Hypophysen- 
Nebennierensystems dureh Cortieoidzufuhr wfirde die Vermehrungsfreudigkeit 
der l(eime in den Nebennieren gehemmt, dutch zns~tzliehe ACTH-Gaben da- 
gegen wieder gef6rdert. Die Entstehung yon Nekrosen st~nde wiederum in 
direkter Proportionalitat zur Keimzahl. Da die Cortieoide selbst als Substrat 
ffir den Erregerstoffweehsel ausseheiden, postuliert F~E~XE~ eine eor~ieoid- 
bedingte Abnahme der erworbenen oder natiirliehen Immunit~t in den Neben- 
nieren, wodureh Ablauf und Substrat einer Infektion in diesem Organ bestimmt 
wiirden. Ein ahnlieher Cortieoidmeehanismus wird yon F t ~ J ~ 5  fiir Neben- 
nierennekrosen bei Tuberkulose, Histoplasmose, Coeeidiomyeose, Cryptoeoeeose, 
Blastomyeose, CytomegaHe sowie bei Herpes simplex und Varieellen-Infektionen 
des Mensehen er6rtert. Es liegt nahe, diese Vorstellungen auf die Nebennieren- 
tuberkulose der Ratte  zn fibertragen. Aus der Erregerquantit/~t, der verk~tsten 
Nekrose und dem weitgehenden Fehlen mesenehymMer Reaktionen bis znr 
Zerst6rung des eortieosteronbildenden Faseieula~a-Retieularis-Komplexes kann 
eine 6rtliehe hormonale Einflul3nahme naeh dem Prinzip der Cortisonwirkung 
abgeleitet werden. Da die hierffir vorgebraeh~en Argnmente zwar plausibel, aber 
indirekter Art sind, werden weitere Untersnehungen zur St/itze dieser Annahme 
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erforderlieh sein. Da die hormonale Konstellation in der Nebenniere nach Infek- 
tion mit anderen Mycobakterientypen, die niclit zur Nebennierentuberkulose 
ffihren, aber die gleiclie ist, kann der Corticoidmechanismus niclit als allein ver- 
antwortliclier Faktor  ffir das t~esultat Nebennierentuberkulose gelten. 

Unscre vor]/~ufige Deutung der Nebennierentubcrkulose der Ratte  gelit dahin, 
dab an ilirer Entstehung mikro- und makroorganismische Faktoren beteiligt sind. 
Beide Seiten des Gesclieliens sind nocli unzureichend dofiniert. Errcgereigen- 
schaften dfirften in erster Linie ffir das Haftenbleiben der Keime und ffir das 
Angehen der tuberkul6sen Infektion in der Nebennicre verantwortlich sein. 
Danach wird das morphologisclie Substrat (lurch makroorganismische Einflfisse 
zur verk~sten Nekrose modifiziert. Der wcitere Ablauf und das Substrat der 
angegangenen Infektion wcrden via Keimzahl und Hemmung mesenchymaler 
Reaktionen durch 6rtliclie liormonale Einfliisse mitbestimmt wcrden. Erst nacli 
Eliminierung der Corticosteronbildungsst/tttcn t r e t e n  nennenswerte reparative 
Lcistungen und Ans~tze zur Defektlieilung auf. 

AbsclilicBend ist darauf hinzuweisen, dab die t~atte ffir das bescliriebene 
Modell und wahrscheinlicli auch ffir isolierte Organtuberkulosen anderer Lokalisa- 
tion deslialb besonders geeignet zu sein sclieint, weft ihre natfirliche Resistenz 
dem vorzeitigen Tod der Versuclistiere an allgemeiner Tuberkulose vorbeugt. 
Da dies unter den genannten Aspekten wfinsclienswert ist, dfirfte diese Species 
als Versuchstier in der experimcntellen Tuberkuloseforschung an Bedeutung 
gewinnen. 

Zusammenfassung 
Bei Ratten wurde mit hfihnervirulenten St/~mmen der avi~ren Myeobakterien- 

gruppe einc bilaterale verkgste Nebennierentuberkulose nach Art der isolierten 
Organtuberkulose erzeugt. Der tuberkul6se Befall anderer Organe ist vergleiehs- 
weise minimal. Mit Ausnahme der Niere, in der exsudativ-granulierende Ver- 
i~nderungen vorkommen, liegt extraadrenal eine granulierende Tuberkulose vor. 
Nacli Nebennierensubstrat, Geringfiigigkeit der allgemeinen Tuberkulose und 
chronischem Verlauf bestelien Parallelen zum gleichen Kranklieitsbild des Men- 
sclien. Zur Deutung dieses I/it die Bearbeitung offener Fragen in der Patlio- 
genese der Nebennierentuberkulose geeigneten experimentellen Modells wird 
ein Zusammenwirken mikro- und makroorganismiseher Faktoren angenommen. 
F/Jr das Angelien der Infektion in der Nebennicre werden besondere erreger- 
biologische Eigenschaften gefordert. Makroorganismisclie Einfliisse und unter 
diescn besonders die 6rtliclie Corticosteronwirkung dfirften f/it den weiteren 
Ablauf der Infektion und ffir den Substratwandel in der Nebenniere maSgeblicli 
sein. 

Adrenal Tuberculosis in the Rat 
Summary 

A bilateral caseating adrenal tuberculosis, similar to isolated organ tuber- 
culosis, was produced in rats with strains of the avian mycobacterium group which 
were virulent for chickens. The tuberculous involvement of the other organs was 
comparatively minimal. With the exception of the kidney, in which exudative 
and granulating changes occurred, extra-adrenally there was a granulating 
tuberculosis. Because of the adrenal involvement, the insignificant general 
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tubercu los i s ,  a n d  t h e  ch ron ic  course,  t h e r e  were  para l le l s  w i t h  t h e  s a m e  disease  

p i c tu re  in  h u m a n s .  I n  i n t e r p r e t i n g  th i s  a p p r o p r i a t e  e x p e r i m e n t a l  m o d e l  for  t h e  

s t u d y  of u n a n s w e r e d  ques t i ons  in t h e  pa thogenes i s  of a d r e n a l  t ube rcu los i s  i t  

m a y  be  a s s u m e d  t h a t  t h e r e  is an  i n t e r p l a y  of mic ro-  a n d  m a c r o - o r g a n i s m i c  fac tors .  

F o r  t h e  d e v e l o p m e n t  of t h e  i n f ec t i on  in  t h e  adrena l ,  specia l  b io log ica l  p rope r t i e s  

of t h e  m y c o b a c t e r i u m  are  r equ i r ed .  Mac ro -o rgan i smic  inf luences ,  espec ia l ly  t h e  

local  co r t i cos t c ro id  effect ,  m ~ y  wel l  be  dec is ive  for  Che f u r t h e r  progress  of t h e  

i n f ec t i on  a n d  fo r  t h e  change  in  t h e  s u b s t r a t e  in t h e  adrena l .  
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