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Vorwort. 

An Biichem iiber innere Sekretion herrscht kein Mangel - von ganz 
groBen Nachschlagewerken bis zu kleinen Kompendien. Manche von ihnen 
sind auch sicherlich ausgezeichnet und ihrem Zwecke durchaus entsprechend, 
Kenntnisse in der Physiologie und Pathologie der inneren Sekretion sowie 
in der Klinik der Krankheiten der Hormonorgane zu vermitteln. Dennoch 
vermissen wir in zahllosen Einzelarbeiten auf allen Gebieten der klinischen 
Medizin, die sich nebenbei in das noch junge Gebiet der inneren Sekretion 
vorwagen, das sonst iibliche MaB wissenschaftlicher Kritik und sehen, wie man 
sich iiber Unbekanntes und Unerklartes nur zu haufig in der Weise hinweg
zusetzen pflegt, daB man irgendeine innersekretorische Storung zur Erklarung 
heranzieht, ohne sich iiber die Berechtigung einer solchen Annahme die not
wendige Rechenschaft abzulegen. Geht es nicht mit der Storung eines einzelnen 
bestimniten Hormonorganes, dann greift man eben zu einer pluriglanduIaren 
Abweichung oder zu den so beliebten Korrelationsstorungen der Driisen mit 
innerer Sekretion. Nicht nur iiber die Sicherungen de!"pathologischen Anatomie, 
auch iiber jene der Physiologie setzt man sich nur allzukiihn hinweg und merkt 
es kaum, daB einem der feste Boden naturwissenschaftlicher Erkenntnis unter 
den FiiBen entglitten ist. GewiB, die innere Sekretion spielt im Gesamtbetriebe 
des Wirbeltierorganismus eine hochbedeutsame Rolle und beeinfluBt in irgend
einer Form aIle Organsysteme; so muB es denn kommen, daB Vertreter der 
verschiedensten Spezialdisziplinen an den Problemen der inneren Sekretion 
interessiert sind. SolI aber ein wirkliches Verstandnis fiir diese Zusammenhange 
angestrebt werden, dann konnen die Fragen der inneren Sekretion nicht allein 
vom Standpunkte der Experimentalphysiologie und pathologischen Anatomie, 
dann miissen sie von einer hoheren allgemein-biologischen Warte aus studiert 
werden, dann muB ihre Beziehung zur Gesamterscheinung der individuellen 
Personlichkeit, zur Konstitution, zum Genotypus, muB die Bedeutung der 
peripheren Erfolgsorgane der Hormone in den Kreis der Betrachtung gezogen 
und die GesetzmaBigkeit erfaBt werden, der einerseits die Tatigkeit der Hormon
apparate, andererseits die Reaktionsweise ihrer Erfolgsorgane unterworfen ist. 
Mancherlei Storungen der inneren Sekretion sind nicht, wie man heute ziemlich 
allgemein annimmt, immer nur Ursache von Abweichungen, die wir am 
Organismus wahmehmen, sondem sind selbst schon Folge einer iibergeordneten 
genotypischen Abartung, einer primaren Konstitutionsanomalie. Ohne Kon
stitutionspathologie, ohne ein gewisses MaB von Vererbungslehre ist ein wirk
liches Verstandnis der Endokrinologie nicht moglich. Nur in diesem groBen 
Zusammenhange kann sich der Kliniker die Ergebnisse der Experimental
physiologie und pathologischen Anatomie auf dem Gebiete der inneren Sekretion 
nutzbar machen, nur so ist er mitunter in der Lage, kausale Zusammenhange 



IV Vorwort. 

zwischen klinischem Bild und anatomischem Befund richtig zu deuten, nur so 
kann er sich der Moglichkeiten und Grenzen seiner therapeutischen Bestrebungen 
bewuBt werden. 

Darum war es mir eine willkommene Gelegenheit, als mich der Verlag und 
die Herausgeber der "Fachbucher fur Arzte" aufforderten, im Rahmen dieser 
Sammlung einen Band uber innere Sekretion zu schreiben. Was ich seit vielen 
Jahren in Arztekursen lehre und an reichem Krankenmaterial demonstriere, 
das hoffte ich nun in entsprechend erweiterter Form einem groBeren Kreise 
vorlegen zu konnen. Fur die Kritik in der Beurteilung und Analyse inner
sekretorischer Storungen soUten die notigen Grundlagen dargesteUt werden. 
Freilich muBte ich da weit ausholen, Anatomie und Physiologie der Inkretions
organe als Fundamente der klinischen Betrachtung heranziehen und so kam 
es, daB eines Tages das Buch den mir gesteckten Rahmen weit uberschritten 
hatte. Deshalb erscheint es heute 10sgelOst von der Fachbuchersammlung, 
aber, wie ichhoffe, doch lesbar fur jeden Arzt oder alteren Mediziner und 
brauchbar auch fur den wissenschaftlichen Forscher. 

Dank sch"!llde ich fUr die Unterstutzung bei der Durchsicht der Korrekturen 
und bei Anlegung des Sachverzeichnisses Frau Dr. BERTA ASCHNER, fur das 
groBzugige Eingehen auf meine Wunsche und die hervorragende Ausstattung 
des Buches der Verlagsbuchhandlung Julius Springer. 

Wien, im Marz 1927. J. BAUER. 
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I. Einleitnng. Begriffsbestimmnng. Hormone nnd Inkrete. 
Die Korrelationsmechanismen im Organismns 1). 

Unter innerer Sekretion oder Inkretion versteht man die Bildung eigen
artiger, spezifisch wirkender Stoffe in bestimmten hiezu dienenden Organen, 
welche diese Stoffe in der Regel durch Vermittlung des Blutkreislaufes, in 
gewissen Fallen auch auf anderen Transportwegen den auf .sie angewiesenen
Geweben und Organen nach MaBgabe ihres Bedarfes zur Verfugung· stellen. 
Diese Definition bedarf einer naheren Erlauterung, zumal durchaus nicht 
aIle Autoren in der Begriffsbestimmung der inneren Sekretion einig sind. 

1. Die eigenartigen, spezifisch wirkenden Stoffe, welche von den 
innersekretorischen Organen geliefert werden,. heiBen nach dem V orschlage 
Roux .. und ABDERHALDENS Inkrete und sind sog. Hor mone. Diese beiden 
Begriffe sind keineswegs identisch, Hormon ist der weitere Begriff, die Inkrete 
bilden nur eine spezieIle Gruppe von Hormonen. Unter Hormonen versteht 
man seit BAYLISS und STARLING Reiz· oder Beeinflussungsstoffe, welche auf 
chemischem Wege Fernwirkungen im Organismus vermitteln. Zu ihnen ge
horen Z. B. auch CO2, Milchsaure, Dextrose, Harnstoff, Cholesterin und andere 
Substanzen, welche im Stoffwechsel entstehen, in den Kreislauf gelangen und 
an den verschiedensten, vom Orte ihrer Entstehung mehr oder minder entfernten 
Organen bestimmte Wirkungen auslosen, somit im Gesamtbetrieb des Or
ganismus von Bedeutung sind. 

GLEY bezeichnete die bei jeder ZeIltatigkeit sich bildenden Zersetzungs
produkte, welche gewissermaBen nur im Nebenamt Reizstoffe fur andere 
Gewebe darstellen, als Parhormone. In den letzten Jahren hat man eine 
ganze Reihe verschiedenster solcher Beeinflussungsstoffe kennen gelernt, die 
aIle fur den geregelten Ablauf der Lebensfunktionen unter normalen und 
krankhaften Bedingungen notwendig sind aber nicht unter den Begriff der 
Inkrete fallen. So hat CARREL 2) an seinen in vitro -Kulturen gezeigt, daB 
die weiBen Blutk6rperchen wichtige Nahrstofftrager darstellen, die allen Ge
weben bestimmte, ihre Proliferationsfahigkeit und ihr Wachstum anregende 
Reizstoffe, sog. Trephone zufiihren. Wo im Organismus Gewebezellen zugrunde 
gehen, dort wirken ihre Bestandteile als Reizstoffe fur entsprechende lebende 

1) GroBere zusammenfassende Werke tiber innere Sekretion sind in dem Literatur
verzeichnis auf S. 466 zusammengestellt. Die den Literaturangaben in den FuBnoten 
beigeftigten eingeklammerten Angaben beziehen sich, wofern nicht anders angegeben, 
auf Band und Seite des KongreBzentralblattes ftir innere Medizin, wo die betreffende 
Arbeit referiert ist. 

2) CARREL, A. et A. H. EBELING: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 89, 
Nr. 37, p. 1266. 1923 (Bd. 36, S. 1). 

BAUER, Innere Sekretion. 1 



2 EinIeitung. Begriffsbestimmung. Hormone und Inkrete. 

Zellen und sind fiir deren Funktion und Regeneration von Bedeutung 1). Man 
sprieht in diesem Sinne aueh von Nekrohormonen und der Botaniker 
G. HABERLANDT 2) konnte zeigen, daB derartige unter physiologisehen Ver
haltnissen entstehende N ekrohormone und unter krankhaften Bedingungen 
auftretende sog. "Wundhor mone" aueh im Leben der Pflanzen eine groBe 
Bedeutung haben und die Regenerationsvorgange bei Pflanzen regulieren. 

Extrakte von Feten haben, weibliehen Kaninehen injiziert, eine aus
gesproehen fordernde Wirkung auf Waehstum und Funktion der Brustdriisen, 
enthalten also gleiehfalls ausgesproehene Hormone. 

Die entwieklungsmeehanisehe Forsehung hat gezeigt, daB im Laufe der 
embryonalen Entwieklung Reizstoffe eine ungeahnte Bedeutung besitzen, die 
von bestimmten, in Entwieklung begriffenen Organen bzw. Organteilen in deren 
naehste Umgebung diffundieren und hier die Differenzierung der anliegenden 
Gewebsbestandteile in einer ganz bestimmten Riehtung beeinflussen. Diese 
Vorgange der sog. abhangigen Differenzierung 3) beruhen also offenbar 
auf der Wirkungganz bestimmter, nur lokal sich auswirkender Hormone. Das 
bekannteste Beispiel ist die Entwicklung der Hornhaut aus dem Ektoderm 
der Hautdeeke unter dem Einflusse der darunter befindliehen Augenlinse. 
Bekanntlieh laBt sich bei Amphibien dureh Transplantation von Augenlinsen
substanz unter die Haut beliebiger Korperstellen eine entspreehende Um
formung der dariiberliegenden Epidermis zu Corneagewebe kiinstlieh erzeugen. 
An verschiedenen Organen sehen wir ein primar sieh differenzierendes Keim
blattderivat, Z. B. das Endokardsackchen, sekundar die Differenzierung der 
ihm anliegenden, spater mit ihm ein Ganzes bildenden Gewebselemente z. B. 
des Myo- und Ektokards bestimmen. Die fUr jedes Organ charakteristisehen 
Bindegewebsformationen entstehen durch abhangige Differenzierung aus dem 
urspriinglich indifferenten embryonalen Bindegewebe durch Einfliisse, welche 
von den epithelialen Anlagen der Organe auf dieses Gewebe ausgeiibt werden. 
Es kann sich ja hier kaum um etwas anderes als um die Wirkung lokalisierter 
Reizstoffe handeln, die aber natiirlich mit dem Begriff der inneren Sekretion 
nichts zu tun haben. 

Die fundamentale und hochinteressante Feststellung O. L6wIS sowie H. J. 
HAMBURGERS und seiner Mitarbeiter 4), daB die Erregung des Vagus und Sym-

1) AKAMATSU, N.: Virchows Arch .. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 240, S. 308. 1922 
(Bd.28, S. 258); MIYAGAWA, Y.: Japan. med. world. Vol. 4, p. 117. 1924 (Bd. 38, S.482). 

2) HABERLANDT, G.: BioI. Zentralbl. Bd. 42, S. 145. 1922. 
3) FISCHEL, A.: Rouxs Vortr. und Aufsatze iiber Entwicklungsmech. d. Organismen 

1912. H.16; Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen Bd. 44, S. 647.1918. - DURKEN, B.: 
Einfiihrung in die Experimentalzoologie. Berlin: Julius Springer 1919. 

4) LOWI, 0.: PfIiigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 189, S. 239. 1921 (Bd. 20, S. 161); 
Bd. 193, S. 201. 1921 (Bd. 22, S. 480); Bd. 203, S. 408. 1924 (Bd. 38, S. 318); Bd. 204, 
S. 361. 1924 (Bd. 38, S. 319). - DUSCHL, L. U. F. WINDHOLZ: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. 
Bd. 38, S. 261. 1923 (Bd. 35, S. 262). - DUSCHL, L.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 38, 
S. 268.1923 (Bd. 35, S. 262). - JENDRASSIK, L.: Biochem. Zeitschr. Bd. 144, S. 520.1924 
(Bd. 35, S. 268). - WITANOWSKI, W. R.: PfIiigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 208, S. 694. 
1925 (Bd. 41, S. 847). - PLATTNER, F.: Zeitschr. f. BioI. Bd. 83, S. 544. 1925 (Bd. 42, 
S. 647). - BRINKMAN, R. U. J. V. D. VELDE: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, 
S. 488 u. 492. 1925 (Bd. 40, S. 683) u. Bd. 209, S. 383. 1925 (Bd. 42, S. 43). - Keine Be
statigung brachten die Untersuchungen von ASHER, L.: PfIiigers Arch. f. d. ges. PhysioI. 
Bd. 210, S. 689. 1925 (Bd. 43, S. 545) U. NAKAYAMA, K.: Zeitschr. f. BioI. Bd.82, S.581. 
1925 (Bd. 41, S. 848). 
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pathicus zur Bildung ganz spezifischer Substanzen im Erfolgsorgan ftihrt, 
die tibertragbar sind und unter entsprechenden Versuchsbedingungen die gleiche 
Wirkung auf humoralem Wege hervorbringen wie eine Vagus- bzw. Sympathicus
reizung, hat uns eine ganz neue Art von Hormonen kennen gelehrt, die gleich
falls nicht unter den Begriff der inneren Sekretion fallen. Verschieden von 
diesen Vagus- bzw. Sympathicushormonen ist anscheinend das von 
L. HABERLANDT 1) nachgewiesene "Sinus - Hormon" des Froschherzens, 
welches eine pulsbeschleunigende, pulsverstarkende bzw. pulserzeugende Wirkung 
auf die Herzkammer austibt. AIle diese Untersuchungen tiber die humorale 
Ubertragbarkeit von Nervenwirkungen gewahren vielversprechende Ausblicke 
auf die Rolle der Hormone im Organismus, als Inkrete kann man aber diese 
Stoffe nicht bezeichnen. 

Nicht aIle Beeinflussungsstoffe des Organismus haben auch wirklich eine 
erregende Wirkung, manche erweisen sich als ausgesprochene Hemmungs
substanzen. Dieser Tatsache suchte SCHAFER durch eine eigene Nomenklatur 
Rechnung zu tragen, indem er Hormone (O(!flUW = ich erwecke, errege) und 
Chalone (XaAuw = ich mache schlaff, lose) unterschied als anregende und 
hemmende Stoffe und beide unter der gemeinsamen Bezeichnung autakoide 
Substanzen (0."01; = Heilmittel) zusammenfaBte. Allgemeinere Verbreitung 
hat aber SCHAFERS Terminologie nicht gefunden. 

Man hat die Hormone in zwei Gruppen geteilt, von denen die eine den 
Bau, die andere die funktionellen Leistungen des Organismus beeinfluBt. Die 
ersteren nennt BIEDL morphogenetische Hormone, GLEY Harmozone. 

Die Inkrete sind also dem Gesagten zufolge nur eine spezielle Gruppe von 
Hormonen im weitesten Sinne des W ortes - fordernd oder hemmend, morpho
genetisch oder funktionell wirksam - welche die tibrigen in unserer obigen 
Definition angegebenen Kennzeichen aufweisen. Dabei mtissen wir zugeben, 
daB eine strenge Abgrenzung der Inkretion mitunter auf erhebliche Schwierig
keiten stoBt. Der chemischen Natur nach kennen wir wohl nur die wenigsten 
Inkrete. Synthetisch darstellen lernten wir erst das Produkt des Nebennieren
markes bzw. chromaffinen Gewebes, annahernd lernten wir auch die Formel 
des Schilddrtiseninkretes kennen, Hypophysenhormone und das Pankreas
hormon wurden wenigstens in krystallinischer Form bereits isoliert. Sonst 
wissen wir tiber den Charakter der Inkrete nur so viel, daB sie keine Antigen
eigenschaften besitzen, d. h. nicht die Bildung von Antikorpern veranlassen 
und daB sie schon in kleinsten Mengen die Funktion verschiedener Korper
zellen beeinflussen, ohne selbst als Material ftir den. Zellaufbau zu dienen. 

2. In unserer Definition sprachen wir von bestimmten der Inkretion 
dienenden Organen. Sie als hormonbildende, hormonopoetische Organe· zu 
bezeichnen (FALTA) ware dem Gesagten zufolge nicht ganz zutreffend, weil 
zu allgemein. Wir dtirfen sie innersekretorische, inkretorische oder 
endokrine Organe nennen. Die Bezeichnung Drtisen ohne Ausfuhrungs
gang oder Blutdrtisen, welche ganz allgemein in diesem Sinne in Verwendung 
steht, ist wiederum zu -eng gefaBt, da anscheinend nicht aIle Inkretionsorgane 
den charakteristischen Bau solcher Drtisen aufweisen. Den Begriff der inneren 
Sekretion nur auf Organe mit driisigem Bau einzuschranken, scheint mir mit 

1) HABERLANDT, L.: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 36. S. 1631 u. Zeitschr. f. BioI. 
Bd. 82, S. 536. 1925 (Bd. 41, S. 340). 

1* 



4 Einleitung. Begriffsbestimmung. Hormone und Inkrete. 

BIEDL schwer durchfuhrbar. A. KOHN 1), der diesen fur einen Histologen ver
standlichen Standpunkt einnimmt, kommt selbst in Verlegenheit und mit 
sich in Widerspruch, wenn er dem Thymus und der Zirbel vorlaufig doch eine 
innere Sekretion zuerkennt, obwohl sie den typischen Drusenbau nicht be
sitzen, und wenn er dem chromaffinen System sowie der Neurohypophyse 
eine inkretorische Tatigkeit abspricht, wo wir doch gerade das Produkt des 
chromaffinen Systems so genau kennen wie kein zweites Horman. Die von 
KOHN angefUhrte Anschauung einiger neuerer Physiologen, welche das Adrenalin 
als physiologisches Horman nicht gelten lassen wollen, ist aber heute wohl 
ausreichend widerlegt, wie wir im folgenden noch horen werden. 

Gewisse Organe, denen wir eine inkretorische Funktion zuschreiben mussen, 
sind nicht ausschlieBlich fUr diesen Zweck bestimmt, sondern dienen gleich
zeitig einer anderen Funktion, wenngleich diese beiden voneinander verschiedenen 
Tatigkeiten an verschiedene cellulare Bestandteile der betreffenden Organe 
geknupft sein mogen. Es sei nur an die Geschlechtsdrusen, das Pankreas, den 
pylorischen Magenanteil, das Duodenum erinnert, von deren innersekretorischer 
Bedeutung im folgenden ausfUhrlich die Rede sein wird. 

3. In der Regel geben die Drusen ohne AusfUhrungsgang bzw. die Inkretions
organe das von ihnen erzeugte Inkret unmittelbar an die sie reichlich versorgenden 
Blutcapillaren abo In anderen Fallen gelangt das Inkret auf dem Wege 
der Lymph bahnen in den allgemeinen Kreislauf. Hypophyse und Zirbel
druse scheinen jedoch wenigstens teilweise ihr Produkt auf dem Lymphwege 
in den Liquor cerebrospinalis abzugeben, in dem wenigstens das Produkt der 
Hypophyse schon nachgewiesen werden konnte. Was das chromaffine System 
anlangt, mit seinem einzig dastehenden Nervenreichtum einerseits und der 
elektiven Reizwirkung seines Produktes auf das ihm genetisch verwandte 
sympathische Nervensystem andererseits, so hat die Ansicht von LICHTWITZ 
manches fUr sich, derzufolge das Adrenalin nicht oder nicht allein auf dem 
Blutwege, sondern auf dem Wege der peripheren Nervenstamme an seine 
Erfolgsorgane gelangen konnte. 

4. Die auf die Inkrete angewiesenen Gewebe und Organe um
fassen eigentlich den Gesamtorganismus, der in seinen verschiedenen Abschnitten 
der Wirkung und Beeinflussung durch verschiedene Inkrete bedarf. Es gibt 
kaum einen Korperteil, kaum eine Funktion, die nicht einem mehr oder minder 
ausgesprochenen EinfluB bestimmter innersekretorischer Organe unterstehen 
wurde. Wachstum und Differenzierung, Evolution und Involution, der gesamte 
Stoffwechsel, die Blutbildung, die Tatigkeit des Nervensystems, kurz, eigentlich 
alle LebensauBerungen und die Beschaffenheit ihrer Trager erweisen sich mit 
abhangig von der regulativen Funktion des inkretorischen Systems. Die 
einzelnen Inkrete haben dabei eine durchaus verschiedene Wirkung und einen 
ganz verschiedenen Wirkungskreis. Es hangt also z. B. offenbar mit dem 
Wesen der allgemeinbiologischen bzw. biochemischen Wirksamkeit des Schild
druseninkretes zusammen, daB es als allgemein oxydationsfOrderndes, dissimila
torisches Hormon fast alle Gewebe und Organe in ihrer Funktion beeinfluBt, 
wahrend andere Inkrete mehr oder minder elektive Angriffspunkte im Orga
nismus haben. 

1) KOHN, A.: Med. Klinik 1924. Nr. 37. S. 1274. 
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Diese Elektivitat bedingt offenbar auch die rationelle Topographie und 
Struktur bestimmter Inkretionsorgane sowie die Art, wie bestimmte Inkrete 
an ihre Wirkungsstatten gelangen. Ganz nach Art der die abhangige Diffe
renzierung der embryonalen Gewebe regulierenden "Nahhormone", wenn 
man so sagen darf, der vielleicht in analoger Weise an Ort und Stelle ihrer Ent
stehung wirkenden Wund- und Nekrohormone, der Sympathicus- und Vagus
hormone oder des Sinus-Hormons von L. HABERLANDT scheinen auch gewisse 
Inkrete auf kurzerem Wege als durch den allgemeinen Blutkreislauf den Ort 
ihrer Wirksamkeit zu erreichen. Wir werden bei der Erorterung der Beziehungen 
des Hypophysenhormons zu seiner vornehmlichen Wirkungsstatte, den vege
tativen Zentren am Boden des 3. Ventrikels Naheres daruber horen. Es ist 
mir auch durchaus wahrscheinlich, daBz. B. das die HCl-Sekretion des Magens 
anregende bzw. auslOsende Hormon des pylorischen Magenanteils unter physio
logischen Verhaltnissen nicht oder nicht nur als Fernhormon auf dem Blutwege 
sondern wohl auch als Nahhormon mit dem Lymphstrom bzw. der Gewebs
flussigkeit sein Erfolgsorgan erreicht. 

5. Einer der wunderbarsten und ratselvollsten Vorgange im Organismus 
ist der prazise Regulationsmechanismus, der die Versorgung der Gewebe und 
Organe mit Inkreten genau nach MaBgabe ihres Bedarfes gewahrleistet. 
Wir wissen wohl, daB die Tatigkeit der innersekretorischen Organe ganz ebenso 
wie die Tatigkeit anderer Organe durch Nervensystem und Hormonapparat 
reguliert wird, daB also infolge der innigen Wechselbeziehungen der Einzelteile 
des gesamten Inkretionssystems dieses selbst teilweise wenigstens seinen eigenen 
Regulator darstellt, auf die ganz primitive Frage aber, wie denn beispielsweise 
der je nach den gerade gegebenen Lebensbedingungen wechselnde Bedarf des 
Organismus an Schilddrusenhormon geregelt wird, wie und auf welchem Weg 
unter gewissen Umstanden die Schilddruse veranlaBt wird, mehr oder weniger 
von ihrem Hormon in ~en Kreislauf abzugeben, auf diese grundsatzliche Frage 
mussen wir vorlaufig die Antwort schuldig bleiben. Wir durfen auf Grund 
entsprechender Versuche, von denen spater die Rede sein solI, wohl annehmen, 
daB der jeweilige Gehalt der Gewebe an Schilddruseninkret seine Abgabe durch 
die Schilddruse regelt, auf welchem Wege das geschieht~ wissen wir nicht. Wir 
werden aber horen, daB diese Frage fUr das Verstandnis mancher pathologischer 
Vorgange von Bedeutung ist. 

Von vornherein ist es klar, daB individuelle Unterschiede in der 
Prazision dieses Regulationsmechanismus, in der Ansprechbarkeit und dem 
ReaktionsausmaB der einzelnen innersekretorischen Organe vorkommen mussen, 
ganz ebenso wie auch alle anderen Eigenschaften und Merkmale des Organismus 
eine bestimmte individuelle Variationsbreite aufweisen. Derartige individuelle 
Differenzen in der innersekretorischen Einstellung sind fur die personliche 
Korperverfassung von besonderer Bedeutung, indem sie je nach der GroBe 
des Wirkungskreises eines bestimmten Inkretionsorgans der Gesamtpersonlichkeit 
ein mehr oder minder charakteristisches Geprage geben. 

Das Wesen und die Bedeutung der inneren Sekretion, ihre Physiologie und 
Pathologie ist nur zu verstehen, wenn man sie einer genetischen Betrachtung 
unterzieht und sich vor Augen halt, wie es zu der Entstehung eines 



6 Einleitung. Begriffsbestimmung. Hormone und Inkrete. 

inkretorischen Korrelationsapparates gekommen ist. Onto- und Phylo
genese bieten da gleich wichtige Gesichtspunkte. Eine Regelung der gegen
seitigen Beziehungen der Teile, also ein Korrelationsmechanismus ist auch 
schon im einzelligen Organismus von N6ten, auch da miissen ZelIkern 
und Zellplasma und deren Teile, in gleicher Weise aufeinander angewiesen, 
ihre Tatigkeit auf den gemeinsamen Bedarf und das gemeinsame Ziel des 
Organismus einstellen. Mit welchen Hilfsmitteln das geschieht - man k6nnte 
da auch von endocellularen Nahhormonen sprechen - haben wir nicht 
zu er6rtern, wissen wir auch nicht und beriihren mit dieser Frage wohl die 
letzten Probleme des Lebens 1). Uns interessieren hier jene Mechanismen, 
welche die Kontrolle und Regulation der korrelativen Beziehungen der Teile 
mehrzelliger Le bewesen besorgen und als deren jiingsten wir das System 
der endokrinen Organe ansprechen diirfen. Dort wo unter den Zellen eines 
mehrzelligen Organismus eine mehr oder minder weitgehende Arbeitsteilung, 
eine feinere funktionelle Spezialisierung und dementsprechend auch eine mor
phologische Differenzierung eingetreten ist, dort wird das geordnete Zusammen
wirken der Teile sowohl beim Aufbau des Organismus wie bei seiner funktionellen 
Betatigung noch anderer Kontrollmechanismen bediirfen, als sie im Organismus 
einer einzigen Zelle vorhanden sind. Wodurch wird also die Korrelation der 
Teile bei mehrzelligen Organismen gewahrleistet, wodurch wird die fiir den 
Gesamtorganismus erforderIiche morphologische Differenzierung und funk
tionelle SpeziaIisierung ganz bestimmter Zellkomplexe sowie ihre gegenseitige 
Anpassung aneinander besorgt 1 

Wir miissen uns vor Augen halten, daB in der befruchteten Eizelle alles 
das potentiell vorhanden, also angelegt ist, was im Laufe des Lebens an Gattungs-, 
Art-, Rassen- und FamiIieneigenschaften zum Vorschein kommt, und dazu 
noch ein GroBteil der besonderen, individuelI- pers6nIichen Eigenschaften 
und Merkmale. Alles, was kraft der der befruchteten Eizelle innewohnenden 
ungeheuren potentiellen Energie im Laufe des individuellen Lebens manifest 
wird, fassen wir unter der Bezeichnung individ uelle Konstitution zusammen. 
Die Auswirkung dieser gewaltigen potentiellen Energie erfolgt natiirIich nicht 
vollkommen unabhangig von auBerhalb des Organismus Iiegenden Umwelt
bedingungen. Die Entwicklung eines befruchteten Seeigeleies ist an ein be
stimmtes Nahrmedium, die Entwicklung einer befruchteten menschlichen 
Eizelle an eine bestimmte Ortlichkeit, ein bestimmtes Milieu gebunden, der 
Lebenslauf des neuen Individuums ist von einer bestimmten Temperatur, Be
lichtung, Ernahrung, funktionellen Betatigung, kurz von bestimmten Umwelt
einfliissen abhangig. Die ungeheure potentielle Energie der befruchteten Eizelle 
ist, wie alles andere in der Natur, nichts Absolutes, sondern etwas Relatives, 
sie hat Geltung nur unter gewissen gegebenen auBeren Umstanden. Diese 
auBeren Faktoren sind also fiir die Auswirkung der individuellen Konstitution 
notwendig, ihre Abanderungen k6nnen diese Auswirkung beeinflussen, sie 
k6nnen sie hemmen oder beschleunigen, sie k6nnen aber auch an dem im Werden 
begriffenen oder schon fertigen Organismus unmittelbar ihre Spuren hinter
lassen und so Abweichungen von der potentiell gegebenen, konstitutionellen 
Beschaffenheit des Organismus und yom Ablauf seiner Lebensvorgange herbei-

1) HEIJ>ENHAIN, M.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 3. S. 97 u. Nr. 11. S. 481. 
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fiihren, die wir als konditionelle bezeichnen. Die Vercrbungswissenschaft 
bezeichnet den Gesamtkomplex von Anlagen in der befruchteten Eizelle als 
Genotypus oder Idiotypus und stellt ihm den sog. Phanotypus gegenuber 
als Ausdruck fur die Erscheinungsform des fertigen Organismus, die hervor
gegangen ist aus der Interferenz des Genotypus mit auBeren Umweltbedingungen 
oder sog. peristatischen Faktoren. Der Phanotypus oder die indi vid uelle 
Korperverfassung bildet demnach eine enge Verquickung von konstitutio
nellen (genotypischen, idiotypischen) mit konditionellen (paratypischen) Merk
malen und Eigenschaften. 

Die experimentelle und cytologische Vererbungswissenschaft hat uns wert
volle Einblicke in den wunderbaren Mechanismus gewahrt, dem die befruchtete 
Eizelle ihre ungeheure Kraft verdankt, ein neues Individuum ganz bestimmter 
personlicher Charakterisierung hervorzubringen. Wir wissen durch MENDELS 
grundlegende Forschungen, daB sich diese Charakterisierung aus einer groBen 
Anzahl ineinandergreifender, prazise kooperierender, selbstandiger Anlagen, 
Gene oder Deter minan ten ergibt, als deren materielles Substrat wir den 
Chromosomenapparat anzusprechen haben. Wir wissen ferner, wie genau 
durch die merkwurdig exakten Vorgange der mitotischen Zellteilung diese An
lagen von der Mutterzelle auf die Tochterzellen ubertragen werden, wir wissen, 
wie durch die sog. Reduktionsteilung der reifenden GeschlechtszeHen und durch 
die geschlechtliche Fortpflanzung eine stete Neukombination des Keimplasmas 
zustande kommt mit stets neuer, bisher noch nicht dagewesener Mischung 
und Konstellation von Genen. Wir wissen aber noch lange nicht, wie viele 
Gene es etwa in dem Keimplasma irgendeiner Spezies geben mag, welche Merk
male und Eigenschaften, die wir an einem Individuum wahrnehmen, bzw. 
was und wieviel von ihnen eine eigene anlagemaJ3ige Reprasentanz im Keim
plasma besitzt, was davon als eigenes Gen die Moglichkeit unsterblichen Daseins 
im Wandel der Generationen in sich tragt. Bei der Tau- oder Obstfliege (Dro
sophila) sind wir aHerdings Dank den Untersuchungen T. MORGANs und seiner 
Schiiler nach dieser Richtung immerhin schon recht weit vorgedrungen, bei 
anderen Metazoen und vor aHem beim Menschen stecken wir diesbezuglich 
noch im allerersten Anfang. So viel diirfen wir aber auch heute schon sagen -
und das ist fur das Verstandnis der Korrelationsmechanismen im Organismus 
im allgemeinen sowie fur jenes der endokrinen Funktionen im besonderen 
von grundsatzlicher Bedeutung - daB der Bauplan des Organismus in 
seinem Genotypus vollkommen verschieden ist von dem System, 
welches seine Realisation im Phanotypus darstellt, daB die Kon
struktion der befruchteten Eizelle auf Einheiten ganz anderer 
Kategorien beruht, als die morphologisch-physiologische Struktur 
des fertigen Organismus, daB die befruchtete Eizelle nicht eine Art Mikro
photogramm des realisierten Individuums darstellt, sondern etwas ganz Anderes, 
prinzipiell Differentes, vollkommen Analogieloses, mit dem man sich bisher 
auch gedanklich noch kaum recht vertraut gemacht hat, obwohl mir gerade 
diese Erkenntnis fur das Verstandnis der Ganzheit und Einheitlichkeit des 
Organismus, fiir das Verstandnis der sog. Konstitutionslehre sowie fiir die richtige 
Beurteilung der Korrelationsmechanismen einschlieBlich der hormonalen und 
vor aHem der inkretorischen unentbehrlich zu sein scheint. 

Die Ergebnisse der Vererbungslehre, mogen sie bisher noch so unzulanglich 
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und unbefriedigend sein, haben immerhin zu dem Schlusse gefiihrt 1), daB 
wir in der befruchteten. mensch lichen Eizelle nebeneinander die verschieden
artigsten Gene anzunehmen haben, welche ganz disparate Vorgange und Merk
male potentiell reprasentieren, Gene, welche das Wachstum und die Entwicklung, 
die Differenzierung der Zellen, die Ausbildung der morphologischen Struktur 
und funktionellen Eigenschaften, physikalische und chemische Eigenheiten, 
seelische Qualitaten und den Lebensrhythmus beherrschen. Von der befruchteten 
Eizelle gelangen sie allesamt mit Hilfe der eigenartigen mitotischen Zellteilung 
in all die Milliarden von Zellen, die sich schon unter ihrem EinfluB in spezifischer 
Weise gestaltet und differenziert und zu dem einheitlichen Ganzen geformt 
haben, das der Organismus darstellt.· Die hochste potentielle Energie der 
befruchteten Eizelle hat sich beim Aufbau des Organismus zum Teil erschopft, 
die sog. prospektive Potenz mit dem Grade der Differenzierung vermindert, 
ein noch immer ansehnlicher Anteil der Energie aber bleibt erhalten und regiert 
den weiteren funktionellen und morphologischen Ablauf des Lebens, bis er sich 
mit der fortschreitenden Seneszenz des Individuums selbst aufbraucht und das 
Individuum durch diese Entropie der Lebenskraft zugrunde geht. 

Der DifferenzierungsprozeB der Zellen vollzieht sich unter dem EinfluB 
der Erbanlagen, der chromosomalen Energien, die je nach Art und Zeit in 
verschiedener Reihenfolge in den fortschreitenden EntwicklungsprozeB ein
greifen. Die Erbanlage fiir Hochwuchs, lange Nase, rote Haare, musikalische 
Begabung beispielsweise ist in jeder einzelnen Zelle enthalten, ihren EinfluB 
auf die Zelldifferenzierung macht sie aber nur in einer verhliJtnismaBig geringen 
Zahl von Zellen geltend, in den iibrigen verhalt sie sich passiv. Es ist nur eine 
Begleiterscheinung des in der Stammesgeschichte allmahlich abnehmenden 
Regenerationsvermogens, daB mit fortschreitender Zelldifferenzierung die Mehr
zahl der betreffenden Gene gewissermaBen inaktiv wird und atrophiert. Be
stande vollkommene Regenerationsfahigkeit, dann miiBte jede einzelne Zelle 
die Potenzen fUr die Rekonstruktion eines ganzen, neuen Individuums bei
behalten, so wie sie bei den komplizierter gebauten Metazoen eben nur die 
Geschlechtszellen besitzen. Mit fortschreitender Stammesentwicklung speziali
sieren sich also gewissermaBen die Geschlechtszellen als dauernde Hiiter und 
Bewahrer aller urspriinglichen erbanlagemaBigen Potenzen. 

Wahrend der phanotypischen Auswirkung der einzelnen Gene und Gen
komplexe, also wahrend der Realisation der Anlagen hat sich eine vollkommene 
Umgruppierung der waltenden Krafte vollzogen, die Gentopographie des 
Chromosomenapparates, wie wir sie seit den fundamentalen Untersuchungen 
TOM MORGANS anzunehmen haben, laBt sich am fertigen Individuum nicht 
mehr erkennen, ja nicht einmal ahnen. Was wir am fertigen Phanotypus als 
einheitliche und disparate Teile voneinander trennen, was wir in die Systeme 
der Anatomie und Physiologie als getrennte Gruppen unterbringen, das sind 
zum Teil genotypisch einheitliche, d. h. den gleichen Anlagen und Genkomplexen 
ihren Ursprung verdankende Gebilde, und was wir am Phanotypus als zusammen
gehorige Einheiten betrachten, das ist oft auf ganz verschiedene Gene zuriick-

1) BAUER, J.:·Vorlesungen iiber allgemeine Konstitutions- und Vererbungslehre. 2. Aufl. 
Berlin: Julius Springer 1923. - Endocrinology Vol. 8, p. 297. 1924. - Praktische 
Folgerungen aus der Vererbungslehre. Med. Klinik 1925. Beiheft 1. Berlin u. Wien: Urban 
u. Schwarzenberg. 
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zufiihren. Das Wachstum und die Korperproportionicrung z. B. sind, wie wir 
spater noch horen werden, genotypisch festgelegte Dinge, d. h. fiir sie sind 
bestimmte Erbanlagen schon in der befruchteten Eizelle vorhanden. Diese 
Erbl!>nlagen gelangen aber an phanotypisch ganz disparaten Anteilen des 
Organismus zur Auswirkung. Sie sind aktiv an den fiir das Wachstum und die 
Korperdimensionen unmittelbar verantwortlichen Zellkomplexen der Epiphysen
fugen, sie sind es aber auch an den Zellen der Keimdriisen, Hypophyse und 
Schilddriise. Die sicherlich anzunehmende Erbanlage oder Erbanlagengruppe, 
welche den Kohlenhydratstoffweehsel des Organismus beherrscht, wirkt sich 
aus an jeder einzelnen Zelle des Korpers, vor allem aber an den diese Funktion 
in besonderem Grade regulierenden Organen wie der Leber, gewissen inner
sekretorisehen Driisen, gewissen Anteilen des vegetativen Nervensystems. Die 
genotypische Anlage der Geschlechtszugehorigkeit wird an den Zellen der 
Keimdriisen in besonders eklatanter Weise sichtbar, sie macht sich aber aueh 
an anderen Teilen des Organism us, an der Haut und ihren Anhangsgebilden, 
am Zentralnervensystem u. a. bemerkbar. Phanotypisch disparate Teile 
und Vorgange haben also eine gemeinsame genotypische Grund
lage. 

Auf der anderen Seite gelangen in einem phanotypisch einheitlichen Teile 
des Organismus die verschiedenartigsten Gene zur Auswirkung. Denken wir 
z. B. daran, daB sich in den Zellen der Hirnrinde die mannigfachen seelischen 
Anlagen betatigen, oder daB an den Zellen der Schilddriise Gene fiir das 
Wachstum wie fiir Kohlenhydratverwertung neb en manchen anderen sich geltend 
macheJ.l, so ergibt sich aus dieser Inkongruenz von Genotypus und Phanotypu" 
aus den komplizierten feinsten genotypischen Zusammenhangen phanotypisch 
vollkommen disparater Teile und Funktionen des Organismus, aus den Zu
sammenhangen, wie sie dem einheitlichen Bauplan des Organism us in der 
befruchteten Eizelle entsprechen und auch den fertigen Organismus wie mit 
einem feinfadigen Netz- und Geriistwerk durchsetzen, ein eigenartiger, grandioser 
Korrelationsmechanismus mehrzelliger Lebewesen, der in allererster Linie die 
Einheit und Harmonie des Organism us in seinem morphologischen Aufbau 
und seiner funktionellen Betatigung gewahrleistet. Die Hilfsmittel fiir die 
Durchfiihrung dieser sog. genotypischen oder idioplasmatis.chen Korre
lation sind offenbar jene dem Chromosomenapparat anhaftenden Potenzen, 
vielleicht, wie angenommen wird, enzymatischer Natur, die ich seinerzeit 
auch chromosomale Hormone genannt habe 1). Es waren das in unserem Sinne 
endocellulare Nahhormone, ahnlich denjenigen, wie sie auch die Korrelation 
von Kern und Plasma der Einzelligen vermitteln 2). 

Von der genotypischen oder idioplasmatischen Korrelation, wie sie offen bar 
bei allen mehrzelligen Organismen der Pflanzen- und Tierwelt wirksam ist, 
miissen wir die schon oben erwahnte morphogenetische Relation oder 
sog. abhangige Differenzierung trennen, welche durch Vermittlung extra-

1) BAUER, J.: Med. Klinik 1923. Nr. 13. 
2) Zu einer analogen Vorstellung, wie wir sie hier aus den Ergebnissen der Vererbungs

wissenschaft abgeleitet haben, gelangte auf ganz anderem Wege der Anatom HEIDENHAIN, 
der die primitive Korrelation der Zellen mehrzelliger Lebewesen, die er als Syntonie be· 
zeichnet, mit den vollkommen entsprechenden dynamischen Wirkungen identifiziert, 
welche standig die Beziehungen von Kern und Plasma einer einzelnen Zelle regeln (Klin. 
Wochenschr. 1925. Nr. 11. S. 481). 
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cellularer Nahhormone aus primar sich entwickelnden Organen und Organteilcn 
die Differenzierung und Ausbildung gewisser Gewebsbestandteile ihrer nachsten 
Umgebung in einer bestimmten, charakteristischen Weise bewerkstelligt. Auf 
funktionellem Gebiet steht phylogenetisch auf gleicher Stufe die Verwendung 
von Parhormonen im GLEYSchen Sinne, von Nekro- und Wundhormonen zum 
Zwecke korrelativer Beeinflussungen naher oder entfernter Teile des Meta
phyten-l) oder Metazoenorganismus. 

Auf das Tierreich beschrankt bleibt die Ausbildung der Korrelationsapparate 
XaT;' e~ox~v, des Nervensystems und des innersekretorischen Organ
systems, welch letzteres erst zu den Errungenschaften der Wirbeltierreihe 
gehort. Durch die weitgehende Taylorisierung im Betriebe eines hochdifferen
zierten Metazoenorganismus ist eine sehr prazise Regulation und Kontrolle 
iiber die nebeneinander und in gegenseitiger Abhangigkeit verlaufenden Differen
zierungsvorgange und FunktionsauBerungen an den verschiedenen Zellkomplexen 
notwendig geworden. Es muBten eigene Kontroll- und Regulationsapparate 
entstehen, welche den geordneten, einheitlichen Betrieb des Ganzen gewahr
leisten, sollte nicht die planvolle Einheitlichkeit und ZusammengehOrigkeit 
der morphologisch und funktionell so weitgehend spezialisierten Zellkomplexe 
gefahrdet erscheinen. Diesen Zweck erfiillen offenbar das Nervensystem und 
die inkretorischen Apparate, unter deren EinfluB sich die morphologische 
Gestaltung und funktionelle Betatigung der Einzelteile des Organismus in so 
einheitlicher und vollkommen den Zwecken des Ganzen entsprechender Weise 
vollzieht. Sie regulieren den planmaBigen strukturellen Aufbau des werdenden 
Organismus und iiberwachen die gegenseitigen funktionellen Beziehungen 
seiner Teile, als spezifisch fUr diese Zwecke differenzierte, spezialisierte Organe 
der Korrelation. Ihre Einfliisse interferieren mit den autochthonen chromo
somalen Potenzen der betreffenden Erfolgsorgane, wobei der Blutdriisen
apparat hauptsachlich eine Art tonischer Dauerregulierung auf chemi
schem Wege ausiibt, das Nervensystem gewissermaBen kinetische Schnell
vermittlungen besorgt. 

Bei Wirbellosen scheint es spezielle inkretorische Organe noch nicht zu 
geben, nur bei den auch sonst eine gewisse Sonderstellung eillllehmenden 
Manteltieren .(Tunicaten) begegnet man Organbildungen, welche genetisch 
dem Schilddriisenapparat (sog. Hypobranchialorgan) und dem Hypophysen
vorderlappen der Vertebraten entsprechen, ohne daB wir Anhaltspunkte fUr 
eine inkretorische Tatigkeit dieser Bildungen besaBen. Bei Insekten, Crustaceen 
und anderen Wirbellosen ist es zahlreichen Experimentatoren noch niemals 
gelungen, inkretorische Funktionen bestimmter Organe nachzuweisen, eine 
Feststellung, der, wie wir spater noch horen werden, eine prinzipielle Bedeutung 
zukommt. Das innersekretorische Organsystem ist demnach jeden
falls der phylogenetisch jiingste Korrelationsmechanismus und es 
wird notwendig sein, sich standig vor Augen zu halten, daB dieses System 
seinen EinfluB auf Merkmale und Eigenschaften des Organismus, wie sie sich 
auch bei niederen Metazoen vorfinden, erst im Laufe der Phylogenese allmahlich 
gewollllen hat, daB diese Merkmale und Eigenschaften yom inkretorischen 
Apparat wohl beeinfluBt aber nicht ausschlieBlich hervorgebracht werden. 

1) V gl. TSCHIRCH, A.: Vierteljahrsschr. d. naturforsch. Ges. in Zurich. Bd. 66, S. 201. 
1921 (Bd. 20, S. 339.) 
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Uherall handelt es sieh hei den endokrinen Effekten um eine Steigerung oder 
Hemmung autoehthon·ehrom9somaler Potenzen, urn eine Regulation von 
morphologischen und funktionellen V organgen, deren Grundlagen in den be
treffenden Erfolgsorganen selbst gegeben sind. Die inkretorisehen Organe dienen, 
wie ieh dies ausgedriiekt habe, gewissermaBen als Multiplikator oder Kondensor 
bzw. als Rheostat fiir bestimmte Erbanlagen (des Wachstums, der Skelett
proportionen, der Entwieklung und senilen Riickbildung, der komplizierten 
Stoffwechselvorgange usw.) und ein richtiges Verstandnis endokriner Wir
kungen, insbesondere krankhafter Veranderungen der endokrinen Funktionen 
wird immer nur unter Beriieksichtigung dieses Wirkungsmechanismus, dieser 
Interferenz endokrin-hormonaler mit den autochthonen Kraften der Erfolgs
organe moglich sein. Die Tatsache, daB das inkretorische Organsystem phylo
genetiseh verhaltnismaBig noch jung ist, erklart wohl zum Teile auch mit seine 
Labilitat, allgemeine Vulnerabilitat und die individuelle Variabilitat seiner 
Ausbildung und Funktionskraft. 

II. Anatomie (ler Inkretionsorgane. 
Schilddriise (Glandula thyreoidea). 

Die Schilddriise des Menschen ist ein der AuBenflache des Kehlkopfes und 
der Luftrohre dicht anliegendes, bilateral symmetrisches Organ, das aus zwei 
Seitenlappen und einem sie verbindenden Isthmus besteht. Meistens ist der 
rechte Seitenlappen etwas groBer als der linke. Yom Isthmus verlauft in 
variabler Ausbildung bei der Mehrzahl der Individuen ein sog. Processus pyra
midalis oralwarts und kann sich in seltenen Fallen bis an das Zungenbein 
erstrecken. MaBe und Gewieht der Schilddriise sind individuell und rassen
maBig, vor allem aber territorial sehr verschieden. Die Gesamtbreite der normalen 
Sehilddriise des Erwachsenen wird meistens mit 6-7 cm angegeben. Das 
Gewicht schwankt zwischen 20 und 40 g. 

Das Parenehym der Schilddriise besteht aus einzelnen, durch Bindegewebe 
voneinander getrennten Lappchen, die sieh wiederum aus den charakteristischen 
Blaschen oder Follikeln zusammensetzen. Diese stellen, naeh Zahl, GroBe und 
Form stark variierend, vollkommen abgeschlossene, mit Epithel ausgekleidete 
Hohlraume dar, die mit dem sog. Kolloid erfiillt sind. Das Epithel ist zylindrisch 
oder kubiseh, gelegentlieh aber auch flach und kann so stark abgeplattet sein, 
daB die betreffenden Zellen endothelahnliche Beschaffenheit annehmen. Die 
Zellen sind mit zahlreichen kleinen Kornchen erfiillt, die zum Teil lipoider 
Natur sind, zum Teil die Oxydasereaktion geben. Das Kolloid ist eine zah
bis diinnfliissige, glasige, homogene Masse, die sich mit Eosin gut farbt. Mit
unter ist es allerdings auch ausgesprochen basophil und erscheint dann bei 
Anwendung von Hamatoxylin blau. Der Dispersitats- bzw. Zahigkeitsgrad 
des Kolloids ist natiirlich fiir seine Diffusionsfahigkeit und Resorbierbarkeit 
von groBer Bedeutung. Neben den Follikeln findet man meist auch interacinos 
gelagerte, solide Zellhaufen, die zum Teil embryonalen Ursprungs sind und die 
Umwandlung zu Driisenblaschen nicht mitgemacht haben, zum Teil aber 
sieherlieh dureh Aussprossung von Follikelepithelien entstanden sind, wie die 
polsterfOrmigen Verdickungen der Follikelwand zeigen. 1m bindegewebigen 
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Stroma der Driise verlaufen GefiiBe und Nerven, welche die Schilddriisen
blaschen, d. h. also die basale Flache der Epithelien, mit einem auBerordentlich 
dichten Netz einerseits von Blut- und Lymphcapillaren, andererseits von Nerven
fasern umspinnen, welch letztere, iiberwiegend marklos, mit leicht verdickten 
Enden an die AuBenflache der Epithelien sich anlegen. Der enorme Blutreichtum 
der Schilddriise erhellt aus einer Angabe WElLS, wonach in der Minute 560 ccm 
Blut 100 g des Organs durchstromen, wahrend die entsprechenden Zahlen bei 
der Niere nur 100 ccm, beim ruhenden Muskel nur 12 ccm betragen. 

Welche Vorstellungen iiber den SekretionsprozeB lassen sich aus dem mor
phologischen Bau der Schilddriise ableiten? Es ist klar, daB das Kolloid von 
den Epithelzellen ausgeschieden wird, also ein Sekretionsprodukt der Driise dar
stellt. Es wiirde dann durch die intercellularen Spaltraume in die Lymph
und Blutbahnen hineindiffundieren und so in den allgemeinen Kreislauf ge
langen. Das Kolloid wiirde also eine Art Reservedepot darstellen, aus dem der 
Organismus die jeweils erforderliche Menge an Hormon bezieht. Die Menge des 
Kolloids in den Schilddriisenblaschen ware somit einerseits von der sekretorischen 
Aktivitat der Driisenzellen, andererseits von der Resorptionsgeschwindigkeit 
abhangig. Die Beschaffenheit des Epithels - einmal zylindrische und in Proli
feration geratende, offenbar intensiv arbeitende Zellen, ein andermal £lache, 
endothelahnliche, weniger aktive Zellen - gestattet die Beurteilung, ob der 
wechselnde Kolloidgehalt durch wechselnde sekretorische Tatigkeit oder durch 
wechselndes ResorptionsausmaB bedingt ist (B. BREITNER). Ubrigens nimmt 
im allgemeinen die Hohe des Epithels mit dem Alter abo 1m Sinne dieser Vor
stellungen iiber den SekretionsprozeB der Thyreoidea hat sie FR. KRAUS mit 
vollem Recht eine Vorratsdriise genannt und wir miissen sagen, daB auch die 
anatomischen Veranderungen, welche wir unter krankhaften Bedingungen an 
der Schilddriise beobachten, mit diesen Vorstellungen gut iibereinstimmen. 
Bei den klinischen Erscheinungen der funktionellen Insuffizienz der Driise 
begegnen wir in der Regel den histologischen Zeichen der Hypotrophie - wenig 
aktive, £lache Epithelien - oder HyporrhOe - viel gespeichertes Kolloid -
bzw. beiden, bei den klinischen Symptom en einer iibermaBigen Schilddriisen
funktion sehen wir gewohnlich die Zeichen der Hypertrophie - wuchernde, 
zylindrische Epithelien - oder Hyperrhoe - Kolloidschwund - oder beides 
(BREITNER). Freilich miissen wir damit rechnen, daB bei hoherem Inkretbedarf 
des Korpers bzw. bei krankhafter Uberfunktion der Driise nicht nur das ge
speicherte Kolloid zur Resorption kommt, sondern wahrscheinlich auch das 
Sekretionsprodukt der Epithelien unmittelbar an den sie von au Ben um
spiilenden Saftestrom abgegeben wird. Es ware auch moglich, daB selbst unter 
normalen Verhaltnissen nur der UberschuB des Inkretes in das Blaschenlumen 
sezerniert, der groBere Teil dagegen unmittelbar in die Lymph- und Blutbahn 
abgegeben wird (A. KOHN). 

Entwicklungsgeschichtlich geht die Schildqriise aus einer unpaarigen, 
median gelegenen epithelialen Ausbuchtung der ventralen Flache des Schlund
darmes hervor. Diese Epithelausstiilpung erfolgt in der Hohe zwischen 1. und 
2. Kiementasche an einer Stelle, der spater das Foramen coecum am Zungen
grund entspricht. Der caudal- und ventralwarts wachsende Epithelschlauch, 
der sog. Ductus thyreoglossus, schniirt sich im Laufe der Entwicklung von seiner 
Ursprungsstatte ab und aus der urspriinglich soliden Zellmasse gehen dann durch 
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Auseinanderweichen der Epithelien die Driisenblaschen hervor. Schon bei 
Feten von 25-40 cm Lange laBt sich gelegentlich Kolloid in den Blaschen 
nachweisen (WEGELIN), was jedenfalls dafiir spricht, daB die Schilddriise schon 
wahrend des intrauterinen Lebens tatig ist. 

Von persistierenden Resten des Ductus thyreoglossus konnen Cysten und 
strumose Wucherungen (sog. Zungenkropfe) ihren Ursprung nehmen. Auch 
die sog. NebenschilddrUsen oder Glandulae thyreoideae accessoriae, d. h. aus 
typischem Schilddriisengewebe bestehende Korper, die nach AbschluB der 
Entwicklung keinen Zusammenhang mehr mit der fertig ausgebildeten Schild
druse erkennen lassen, stammen zum groBen· Teil von aberrierten Resten des 
Ductus thyreoglossus abo Sie konnen in der ganzen Hals- und oberen Brust
region, ja in seltenen Fallen sogar innerhalb des Kehlkopfes und der Luftrohre 
vorkommen. Ubrigens bezeichnet ja auch der Lobus pyramidalis den Weg, 
den die Schilddriisenanlage genommen hat. 

Friiher war man der Ansicht, daB ein Teil der seitlichen Schilddriisenlappen 
aus einer paarigen Zellsprossung hinter der 4. Kiementasche hervorgeht, die 
demnach einer rudimentaren 5. entsprechen wiirde. Heute erscheint es fraglich, 
ob dieser sog. post- oder ultimobranchiale Korper iiberhaupt in nennenswerter 
Weise an der Bildung von SchilddrUsengewebe beteiligt ist. Bei niederen Wirbel
tieren bleibt dieser Korper von der medianen Schilddriisenanlage getrennt, 
nur bei den Saugetieren, mit Ausnahme der Echidna, kommt es zu einer Ver
schmelzung und man findet dann diesen rudimentaren, postbranchialen Korper 
in der menschlichen Schilddriise in der Nahe der oberen Epithelkorperchen 
als Zellmasse von driisigem Bau. Gelegentlich ist sie der Ausgangspunkt einer 
"Struma postbranchialis" (GETZOWA). 

Beim Amphioxus besteht die Schilddriise bloB aus einer breiten, offenen 
Rinne der ventralen Pharynxwand, hier ist also noch keine Abschniirung erfolgt, 
das Organ noch Driise mit auBerer Sekretion. Dieser Formation beim Am
phioxus entspricht durchaus die sog. Hypobranchialrinne im Endostyl der 
Tunicaten. Erst vom Amphioxus aufwarts nimmt die Driise den Charakter 
eines Inkretionsorganes an. 

Epithelkorperchen (Glandulae parathyreoideae). 
Die Epithelkorperchen sind 4 rundliche, ovale, braunlichrote Gebilde, die 

der Hinterflache der Schilddriise eng anliegen und in der Regel die in Abb. 1 
dargestellte Lage besitzen. Allerdings ist die Topographie der Epithelkorperchen 
derart variabel, daB diese typische Situation bei kaum der Halfte der Menschen 
angetroffen wird 1). Ihre Dimensionen betragen 3-15 mm in der Lange, 2-4 mm 
in der Breite und Dicke, ihr Gewicht betragt etwa 0,02 bis 0,05 g. Der Befund 
von weniger als 4 Epithelkorperchen diirfte zumeist auf mangelhafte Praparation 
zuriickzufiihren sein, dagegen kommen iiberzahlige Epithelkorperchen ofters 
vor. Die iiberaus reichliche Blutversorgung erfolgt durch Zweige der Arteria 
thyreoidea inferior. 

Nicht nur topographisch, auch histologisch zeigen die Epithelkorperchen 
groBe Verschiedenheiten 2). Je nach der Ausbildung des Bindegewebes, das 

1) Vgl. VALKANYI, R.: Presse mM. Tom. 33, p. 452. 1925 (Bd. 41, S. 686). 
2) KUROKAWA, K.: Japan. med. world. Bd. 5, Nr. 9, S .. 241. 1925 (Bd. 43, S. 51). 



14 Anatomie der Inkretionsorgane. 

von der Kapsel aus in das Parenchym eindringt, unterscheidet A. KOHN das 
ungegliederte, kompakte Epithelkorperchen mit einer zusammenhangenden 
Zellmasse, das netzformige und das lobulare bzw. alveolareEpithelkorperchen, das 
von zahlreichen Septen durchsetzt erscheint. Die erste Form stellt den fetalen Typus 
dar, der auch im Kindesalter noch vorherrschend ist, wahrend die Zerkliiftung 
der Driise durch Bindegewebsziige von der Eintrittstelle der groBen GefaBe aus 
(Hilus) erst im Laufe des Lebens stattzufinden pflegt. Meistens ist, namentlich 
in spateren Jahren, das Bindegewebe teilweise durch Fettgewebe ersetzt. 

Das Parenchym besteht der Hauptmasse nach aus groBen, polygonalen 
Zellen mit sehr blassem Protoplasma und einem mehrere Kernkorperchen 
und ein netzformiges Chromatingeriist enthaltenden Zellkern. Neben diesen 

Ek 

sog. Hauptzellen findet man die chromo
philen oder oxyphilen Zellen von WELSH, 
welche gelegentlich in Haufchen beisammen 
liegend erst um das 10. Lebensjahr aufzu
treten pflegen und mit dem Alter des 
Individuums an Menge zunehmen. Unter 
den Hauptzellen hat man auch verschiedene 
Typen zu unterscheiden versucht und 
wasserhelle Zellen von rosaroten Zellen 

. I,k und syncytiumahnlichen Zellgruppen ge
schieden (GETZ6wA). Das Charakteristische 
der Struktur druckt iibrigens der Name 
Epithelkorperchen aus. Die Zellmassen 
bilden namlich reich verzweigte, unter
einander zusammenhangende, schmalere 
und breitere Epithelstrange, zwischen 
denen das dichte Netzwerk weiter, diinn
wandiger GefaBe Platz findet. In den 

Abb.1. Topographie der Epithelkorperchen. Zellen der Epithelkorperchen sind Fett-
(Nach THOMPSON.) kornchen und Glykogen nachweisbar. 

Haufig, wenn auch nicht konstant, und 
nur hochst ausnahmsweise vor Ablauf des 1. Dezenniums findet man im Driisen
gewebe Kolloid, dessen Menge mit dem Alter zunimmt. Es liegt in Form kleiner 
Kiigelchen intra- oder intercellular, gelegentlich aber auch, ahnlich wie in der 
Schilddriise, im Innern von Blaschen, die mit niedrigem Epithel ausgekleidet 
sind. Auch groBere Cysten, offen bar durch Sekretstauung entstanden, kommen 
vor. Die Kolloidspeicherung in den Epithelkorperchen ist wohl Ausdruck 
einer verlangsamten Abfuhr des Inkretes. ERDHEIM faBte iibrigens die Kolloid
speicherung in den Driisenblaschen der Epithelkorperchen, ebenso wie in jenen 
der Schilddriise und Hypophyse, ganz allgemein nicht als Ausdruck der physio
logischen Funktion, sondern als phylogenetische Reminiszenz auf aus jener 
Zeit, in der diese Drusen noch keine Inkretionsorgane, sondern Drusen mit 
Ausfuhrungsgang gewesen sind und Lumina besessen haben. Fiir die Schild
druse wenigstens laBt sich diese Auffassung nicht aufrechterhalten, denn hier 
ist ein Zusammenhang zwischen Kolloidgehalt und funktioneller Aktivitat 
des Organs kaum zu bezweifeln. Die Driisenzellen werden von feinen Nerven
stammchen umsponnen. 
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Entwicklungsgeschichtlich leiten sich die Epithelkorperchen von der 3. und 
4. Kiementasche her, aus deren dorsolateraler Wand sie in Form einer ZelI
wucherung ihren Ursprung nehmen. Auf ihrer Wanderung in caudaler Richtung 
iiberholt das von der 3. Kiementasche herstammende Korperchen, zusammen 
mit der fetalen Thymusanlage, das aus der 4. Kiementasche hervorgehende 
und wird zur Glandula parathyreoidea inferior. DaB Epithelkorperchen und 
Schilddriise sich vollkommen unabhangig voneinander entwickeln, zeigen am 
besten die FaIle von angeborener Schilddriisenaplasie, in welchen die Epithel
korperchen in normaler Zahl und Ausbildung gefunden werden (R. MARESCH). 
Die Epithelkorperchen konnten in der Wirbeltierreihe nur bei den Knochen
fischen nicht nachgewiesen werden, sonst findet man sie in variabler Ausbildung 
bei allen Gattungen der Vertebraten. 

Thymus. 
Der Thymus liegt als zweilappiges, paariges Organ im oberen vorderen 

MittelfelIraum vor den groBen GefaBstammen und dem Herzbeutel und reicht 
beim Kind yom oberen Rand des Manubrium sterni bis etwa zum unteren 
Drittel des Perikards. Oft genug erstrecken sich allerdings sog. Jugularfortsatze 
oder Thymushorner bis zur Hohe der Schilddriise hinauf und bezeichnen den 
Weg, den die fetale Thymusanlage zuriickgelegt hat. Beim gesunden Neu
geborenen betragt das durchschnittliche Thymusgewicht nach den systematischen 
Untersuchungen FRIEDLEBENs und HAMMARS 13-14 g, nimmt dann bis zum 
15. Lebensjahr betrachtlich zu (bis auf 37,5 g), um sich von nun an wieder 
allmahlich zu vermindern. Das Gewicht des neugeborenen Thymus wird um 
das 50. Lebensjahr abermals erreicht, beim 70jahrigen betragt es nur mehr 
etwa 6 g. 

Die komplizierte histologische Struktur des Organs ist nur unter Beriick
sichtigung der Entwicklungsgeschichte verstandlich. Der Thymus entwickelt 
sich ganz iiberwiegend aus einer ventralen Ausbuchtung der 3. Kiementasche. 
Beim Menschen beginnt diese Entwicklung in der 4. Embryonalwoche, im 5 bis 
7 mm - Stadium des Embryo. Die beiden paarigen Thymusanlagen wachsen 
caudalwarts, schniiren sich dann yom Schlundepithel ab und konfluieren in der 
Mittellinie. Rudimentare Haufchen von Thymusgewebe konnen auf dem Wege 
liegen bleiben. Ubrigens kommt auch beim Menschen ein rudimentares Thymus
metamer aus der 4. Kiementasche vor, welches mit dem ultimobranchialen 
Korper in enger topographischer Beziehung steht und als kleines Knotchen 
im Inneren der Schilddriise nachweisbar sein kann. Aus der urspriinglich rein 
epithelialen entodermalen Thymusanlage entwickelt sich nun bei Embryonen 
von 30-40 mm Lange, unter Mitwirkung des umgebenden Mesenchyms, die 
charakteristische Struktur des aus einzelnen kleinen Lappchen zusammen
gesetzten Organs. Wie insbesondere HAMMAR gezeigt hat, wird die epitheliale 
Thymusanlage yom Mesenchym durchwachsen und mit aus den GefaBen desselben 
auswandernden Lymphocyten durchsetzt. Die Epithelstrange werden aus
einandergedrangt und zu einem epithelialen Reticulum umgewandelt, in dessen 
Maschen die massenhaft einwandernden Lymphocyten Platz finden. Nun 
erfolgt die Differenzierung in Rinde und Mark in jedem der durch bindegewebige 
Septen voneinander getrennten kleinen Lappchen. Die dunkler erscheinende, 
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dichter gefiigte Rindenschicht enthalt kleinere und protoplasmaarmere Reti
culumzellen und viel reichlichere Lymphocyten als das lockerer gefiigte Netz
werk der Markschicht, welches aus plasmareichen, sternformig verastelten, 
untereinander mit ihren Auslaufern zusammenhangenden Reticulumzellen be
steht. Die Septa durchsetzen iibrigens nur die Rindenschichte, so daB die Mark
zone der einzelnen Lappchen ein zusammenhangendes Ganzes bildet. In der 
Markschicht findet man auch die sog. HASsALschen Korperchen, eigentiimlich 
konzentrisch geschichtete Epithelanhaufungen, deren Zentren meist von ver
homten Zellresten gebildet werden. Diese Gebilde machen den Eindruck eines 
von innen nach auBen allmahlich verhomenden Epithelballens (A. KOHN). 
Sie entstehen aus hypertrophierenden und wuchernden Zellen des epithelialen 
Reticulums. Neben diesen konzentrisch geschichteten HASsALschen Korperchen 
kommen auch irregulare epitheliale Zellverbande im Thymusmark vor. Es ist 
interessant, daB man an einem autoplastisch unter die Bauchfascie trans
plantierten Thymus junger Meerschweinchen nach anfanglicher Degeneration 
eine lebhafte Regeneration der epithelialen Reticulumzellen mit Neubildung 
von HASsALschen Korperchen und Einwanderung lymphocytarer Elemente 
beobachten kann 1). 

Die Blutversorgung des Thymus erfolgt aus Asten der Arteria mammaria 
intema, das venose Blut wird in die. Vena anonyma sinistra abgeleitet, die 
regionaren LymphgefaBe sind die Lymphoglandulae mediastinales anteriores. 
Feine Nervenstammchen, die im Parenchym des Marks mit kolbigen An
schwellungen enden, sind schon lange bekannt. Heute wissen wir, daB sie vom 
Ganglion cervicale inferius und thoracale 1. des Sympathicus, aber auch 
aus dem Vagus stammen. Sie gelangen direkt vom Plexus cardiacus, zum 
Teil auch mit den GefaBen und vom Nervus phrenic us her in den Thymus 
(BRAEUCKER). 

Man hat mit Riicksicht auf die Ahnlichkeit des Baues den Thymus friiher 
zur Gruppe der lymphadenoiden Organe gerechnet, der prinzipielle Unterschied 
gegeniiber diesen aber besteht darin, daB das Reticulum des Thymus nicht wie 
das der lymphadenoiden Organe mesenchymalen, sonderri daB es entodermal
epithelialen U rsprungs ist und damit die engste genetische Verwandtschaft 
mit den beiden anderen inkretorischen Organen branchiogenen Ursprungs, der 
Schilddriise und den Epithelkorperchen, bekundet. Welche Bedeutung dem 
mesenchymalen Anteil des Thymus, den in das epitheliale Reticulum ein
gewanderten Lymphocyten zukommt, wissen wir zwar nicht, beobachten aber, 
daB der Thymus seinetwegen· an den Veranderungen teilnimmt, welche das 
ganze lymphatische System des Organismus betreffen. 

Die physiologische Altersinvolution des Thymus setzt zur Zeit der Pubertat 
ein, wo das Organ den Hohepunkt seiner Entwicklung erreicht hat. Sie erfolgt 
unter Reduktion des Parenchyms und Umwandlung des Bindegewebes in 
Fettgewebe. Durch Abwanderung der lymphocytaren Elemente tritt der 
epitheliale Charakter des Organs deutlicher hervor, das Reticulum wird rare
fiziert und unterliegt einer fettigen Degeneration, es entstehen mit Epithel 
bekleidete Hohlraume, die mit Zellen und Detritus erfiillt sein konnen. Ais 
thymischer, retrosternaler Fettkorper bleibt das Organ bis in das hochste Alter 

1) JAFFE, H. L. u. A. PLAVSKA: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 23, p. 91. 
1925 (Bd. 43, S. 365). 
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erhalte~ (WALDEYER), so daB man unter "abnormer Persistenz des Thymus" 
die Persistenz auf einem friiheren, infantilen Entwicklungsstadium, also die 
mangelnde physiologische Involution, nicht die Persistenz an sich zu verstehen 
hat. Neben der physiologischen Altersinvolution unterliegt das auBerst labile 
Organ sehr haufig einer sog. akzidentellen Involution (HAMMAR). Mangelhafte 
Ernahrung, akute und chronische Infektionskrankheiten, langeres Siechtum 
fiihren eine solche akzidentelle Involution speziell des Thymus herbei und es 
ist daher nicht verwunderlich, daB man bis vor nicht langer Zeit iiber die normale 
Beschaffenheit des Organs unrichtige Vorstellungen hatte, weil man eben den 
akzidentell involvierten Thymus der meisten Leichen faischlich fiir die Norm 
hieit. Der Thymus ist bei allen Vertretern der Wirbeltierreihe vorhanden. 

Hirnanhang (Hypopbyse, Glandula pituitaria). 
Die Hypophyse ist ein in der Sella turcica des Keilbeines eingebettetes, 

beim Erwachsenen durchschnittlich etwa 0,62 g schweres Organ, das durch 
den Hypophysenstiel mit dem Boden des 3. Hirnventrikels in Verbindung 
steht. An der dem Gehirn zugekehrten Flache ist die Hypophyse yom Dia
phragma sellae bedeckt, einem Durablatt, das in der Mitte yom Hypopnysenstiel 
durchbohrt erscheint. Die sellare Flache haftet am Periost, welches eine derbe 
Kapsel urn die Hypophyse bildet. Die Hypophyse ist aus zwei entwicklungs
geschichtlich durchaus verschiedenen Abschnitten zusammengesetzt, die sich 
zu einem einheitlichen Organ geformt haben, der aus einer dorsalen Ausstiilpung 
der embryonalen Mundbucht hervorgehenden, oraler gelegenen driisigen Pra
hypophyse oder Adenohypophyse und der dem Boden des 3. Ventrikels ent
stammenden, caudaleren Neurohypophyse. Auf einem Horizontalschnitt sieht 
man mit freiem Auge den nierenformig gestalteten, groBeren, graurotlichen, 
driisigen Anteil und den in dessen Konkavitat eingepaBten kleineren, rundlichen 
und dunkleren nervosen Abschnitt, der seitlich noch von der Adenohypophyse 
umfaBt wird. 

Die Embryogenese der Hypophyse spielt sich in folgender Weise ab: Schon 
bei einem etwa 21/2 mm langen menschlichen Embryo gewahrt man am Mund
hohlendach eine kleine AusstiiIpung, die sog. RATHKEsche Tasche, die in diesem 
Stadium nur durch eine ganz diinne Mesenchymschicht yom Zwischenhirnboden 
getrennt erscheint. Diese ektodermale Ausstiilpung wachst oral von dem 
V orderende der Chorda dorsalis empor, schniirt sich allmahlich von ihrem 
Mutterboden ab und gelangt als ein ringsum geschlossenes Epithelsackchen 
nach Ausbildung einer Schadelbasis in die Schadelhohle. In manchen Fallen 
hinterlaBt die emporwachsende Hypophysenanlage Spuren auf ihrer Wanderung, 
die spater zum Ausgangspunkt von GeschwiiIsten aus diesen zUrUckgebliebenen, 
versprengten Epithelien werden konnen; es ist das die sog. Rachendachhypophyse 
(ERDHEIM, HABERFELD) und der Ductus craniopharyngeus. Bald nach der 
ersten Anlage der Adenohypophyse wachst ihr von der Basis des Zwischenhirns 
ein mit Medullarepithel ausgekleideter hohler Fortsatz des Infundibulums, 
der ,Processus infundibuli, entgegen. Es konnte scheinen, als ob diese Ent
wicklung des nervosen Anteils der Hypophyse von der Gegenwart der oralen 
Hypophyse beeinfluBt und abhangig ware, indessen konnte in einein Faile 
bei einem Schweineembryo die Ausbildung eines Infundibulums trotz volligen 

BA UER, Innere Sekretion. 2 
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Fehlens des oralen Hypophysenanteiles festgestellt werden. Jedenfalls.beginnt 
die Entwicklung der Adenohypophyse sowohl in der Ontogenese, wie in der 
Phylogenese friiher als die der N eurohypophyse 1). Beim Amphioxus zum Beispiel 
fehlt noch ein Infundibulum und die Hypophyse bildet hier nur eine mit Flimmer
haaren ausgestattete, gegen die Mundbucht hin offene Ausstiilpung. Die "Ober
nahme einer innersekretorischen Funktion erfolgt also offenbar erst spater 
in der Stammesgeschichte und damit kommt es erst zur Abschniirung des 
Organs von der Mundhohle und zum AnschluB an das Zentralnervensystem. 

Die weitere Entwicklung vollzieht sich in der Weise, daB sich der Processus 
infundibuli in eine rinnenformige Einstiilpung an der dorsocaudalen Flache 
des emporgestiegenen Epithelsackchens einschiebt. Dieses umfaBt die Anlage 

der Neurohypophyse mit zwei sich fest 
anlegenden seitlichen Fortsatzen. Nun 
beginnt in dem durch die Neurohypo
physe von hinten oben her eingestiilpten 
Epithelsackchen eine lebhafte Zellpro-

Pr.clin.a.. liferation und zwar im frontalen Ab-

Abb. 2. Schema der Topographie der Hypo
physengegend. P.a. Pars anterior; P.i. Pars 
intermedia; P.p. Pars posterior; R.T. Reste 
der RATHKEschen Tasche (cystische Hohl
raume); P.t. Pars tuberalis; H Hypophysen
stiel; Ch.o. Chiasma opticum; C.m. Corpus 
mammillare; L.t. Lamina terminalis; III.V. 
III. Ventrikel; R.o. Recessus opticus; R.i. 
Rec. infundibuli; Pro clin. a. und p. Processus 

clinoideuB anterior und posterior. 

schnitt, wahrend das caudale, der Neuro
hypophyse anliegende Epithelblattchen 
nur eine geringe Zellvermehrung er
kennen laBt. Der zwischen den beiden 
Blattern des Epithelsackchens befind
liche halbmondformige Hohlraum der 
ehemaligen RATHKE schen Tasche wird 
durch die Zellwucherung eingeengt und 
ist an der fertigen Hypophyse nur noch 
an einem rudimentaren Spalt oder kleinen 
cystischen Hohlraumen kenntlich. 

Die Oro- oder Adenohypophyse laBt 
nun folgende, topographisch und histo

logisch differente Abschnitte erkennen: Aus dem frontalen Blatt des Epithel
sackchens ist ein Netzwerk von epithelialen Zellstrangen hervorgegangen, 
die durch eindringende BlutgefaBe auseinandergehalten werden und die Haupt
masse des driisigen Organs, den Vorderla ppen (Pars anterior) bilden. 
Aus dem caudalen Blatt hat sich eine bei verschiedenen Tiergattungen ver
schieden breite epitheliale Zellmasse entwickelt, die gegen die Pars anterior 
durch den exzentrisch gelegenen Spalt der RATHKEschen Tasche abgegrenzt 
ist und hinten oben an die Neur.ohypophyse angrenzt; es ist der Zwischen
lappen (Pars intermedia), der zwar beim erwachsenen Menschen nur 
rudimentar entwickelt 2), aber immerhin seinem phylogenetischen und onto
genetischen Ursprunge nach, wenn schon nicht histologisch 3) vom Vorderlappen 
zu trennen ist. Es besteht, wie ich im Sinne BIEDLS gegeniiber E. J. KRAUS 

1). BEER, G. R.: Brit. journ. of expo bioI. Vol. 1, p. 271. 1924 (Bd. 39, S. 914). 
~) PLAU:r, A.: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 31. S. 1557. 
B)E1u>m:lM, J.: Ergebn. d. allg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 21, II. Abt., S. 482. -

DAYT.ON, R. TH.: Zeitscln'. f. Anat. u. Entwicklungsgesch. Bd. 81, S. 359. 1926. -
KASOHE, F.: Jahrb.t.Morphoi. u. mikr. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. mikr.-anat. Forsch. 
Bd. 6, S. 191. 1926 (Bd. 44, S. 524). 
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betonen mochte, kein Grund, diesen Abschnitt der menschlichen Hypophyse 
als kolloidhaltige Markschicht des Vorderlappens und nicht als Zwischenlappen 
zu bezeichnen. Beim menschlichen Embryo und Neugeborenen ist das wohl auch 
iiberzeugend zu sehen. Aus den den Processus infundibuli umfassenden beiden 
seitlichen Fortsatzen des Epithelblaschens der Adenohypophyse wird die sog. 
Par stu b er alis, welche der vorderen und seitlichen Flache des Hypophysen
stiels als schmale Zellschicht eng anliegt und bis an den Hirnboden hinauf
reicht 1). Sie wird auch als vorderer Trichterbelag bezeichnet. 

Der histologische Aufbau ist entsprechend der verschiedenen Genese der 
beiden Hypophysenabschnitte durchaus different. Der Vorderlappen ahnelt 

Abb.3. Medianschnitt durch die Hypophyse eines 45 jahrigen Mannes. ORTHS Gemisch. Haroat. Eos. 
B vorderer Trichterbelag; D Vorder- oder Hauptlappen; K Kapsel; N Neurohypophyse oder 

Hinterlappen; S Trichterstiel; Zl Zwischenlappen. Vergr. 16fach. (Nach J. SCHAFFER.) 

in seiner Struktur den Epithelkorperchen. Er setzt sich aus einer dichten 
Masse epithelialer Zellen zusammen, zwischen denen nur sehr sparliche Binde
gewebsziige, aber sehr reichliche, auBerordentlich zartwandige, weite GefaBe 
verlaufen, deren muskellose Wand ihnen unmittelbar anliegt. Kompliziertere 
Farbemethoden zeigen eine auBerordentliche Mannigfaltigkeit des Zellbildes. 
1m allgemeinen aber lassen sich jedenfalls drei Haupttypen von Zellen unter
scheiden, die ungranulierten, chromophoben Hauptzellen und die granu
lierten, chromophilen, acidophilen sowie basophilen Elemente. Die 
Frage, ob diese drei Zelltypen scharf voneinander zu trennen und auch funk
tionell von verschiedener Bedeutung sind, oder ob sie verschiedene Funktions
stadien ein und derselben Zellart darstellen, ist heute noch umstritten. Sicher 
scheint nur zu sein, daB acido- und basophile Zellen nicht ineinander iibergehen 
und keine Ubergangsformen zwischen ihnen vorkommen 2), daB dagegen die 

1) DE BEER, G. R.: Anat. Anz. Bd. 60, S. 97. 1925 (Bd. 42, S. 869). 
2) MEZZENA, C.: Endocrinol. e patol. costituz. Nuova serie 1, £asc. 1, p. 23. 1926. 

2* 
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beiden granulierten chromophilen Typen aus den ungranulierten chromophoben 
Zellen hervorgehen. In der Schwangerschaft entwickelt sich aus den proli
ferierenden chromophoben Hauptzellen eme eigene, fein eosinophil gekornte 

o 

E 

b 

Abb.4. a Hypophyse einer 18jilhrigen Nullipara. b Hypophyse einer Erstgebarenden, 4 Tage nach 
der Geburt. B Basophile; E Eosinophile; HZ Hauptzellen; SZ Schwangerschaftszellen; G GefiUle. 

Vergr. etwa 300fach. (Nach SEITZ.) 

Zellart, die sog. Schwangerschaftszellen von ERDHEIM und STUMME, die 
nach Ablauf der Graviditat sich wieder zu Hauptzellen zuriickbilden,an deren 
bleibender Vermehrung jedoch die iiberstandene Schwangerschaft, ja selbst 
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die ungefahre Anzahl vorangegangener Schwangerschaften kenntlich bleibt. 
Die Granula der acido- und basophilen Zellen werden von den Morphologen 
als Sekretionsprodukt der Zellen angesehen, das direkt oder nach Passage 
von Lymphraumen in die Blutbahn abgegeben wird. Dasselbe gilt fiir die 
in den Hauptzellen enthaltenen Lipoidtropfchen, sowie fiir das Kolloid, das 
in sehr wechselnder Menge in den caudalen Partien des Vorderlappens zu finden 
ist und in schilddriisenahnlichen, von Epithel ausgekleideten Blaschen ge
speichert erscheint. Offenbar gilt fiir das Hypophysenkolloid und die Bildung 
von Driisenblaschen das gleiche, was wir schon bei der analogen Erscheinung 
in den Epithelkorperchen gesagt haben. Es handelt sich wohl nur um eine 
Speicherung des Inkretes bei mangelhafter Abfuhr aus der Driise (BIEDL). 
E. J. KRAUS hat farberisch drei verschiedene Formen von Kolloid unter
schieden. 

Der Zwischenlappen besteht bei guter Ausbildung, wie man sie etwa 
bei den Carnivoren und Widerkauern findet und wie sie auch beim menschlichen 
Embryo und Kind wahrzunehmen ist, aus mehreren Lagen epithelialer Zellen 
mit ungefarbtem oder schwach basophilem Protoplasma. Daneben sieht man 
mit zunehmendem Alter in vermehrter Menge kolloidgefiillte Blaschen, ganz 
wie in dem angrenzenden caudalen Teil des Vorderlappens. Oft liegen bei 
alteren Individuen basophile Zellstreifen und acinose Gruppen aus der Pars 
intermedia weit im Gewebe des Hinterlappens versprengt. Die Pars tu beralis 
hat einen ganz analogen Aufbau, wie die Pars intermedia, nur ist hier reich
licheres Bindegewebe mit zahlreichen Arterienastchen zwischen' den Driisen
blaschen vorhanden. Hier finden sich auch haufig Plattenepithelreste als 
Derivate des ehemaligen Mundbuchtepithels. Aus ihnen gehen, wie ERDHEIM 
gezeigt hat, Cysten und Geschwiilste von charakteristischer Bauart, die sog. 
Hypophysengangtumoren, hervor. Natiirlich konnen die gleichen Tumoren 
auch von zuriickgebliebenen Zellresten des ehemaligen Ductus craniopharyngeus 
bzw. von der Rachendachhypophyse ihren Ausgang nehmen. 

Die Neurohypophyse bzw. Pars posterior, sowie der Hypophysen
stiel haben ihrer Abstammung entsprechend eine ganz andere Struktur. Sie 
entwickeln sich aus dem Medullarepithel und bestehen aus groBen protoplasma
reichen Zellen mit blaschenformigen Kernen und dem von diesen Zellen ge
bildeten Fasergeriist. Es handelt sich also um ein der Glia entsprechendes 
und weitgehend ahnelndes Gewebe, dessen Zellen aber groBer und plasmareicher 
sind und dessen Faserwerk von den Zellen weniger emanzipiert ist (A. KOHN). 
Besonders in der Neurohypophyse alterer Individuen findet man reichliches, 
griinlichgelbes Pigment in den Zellen und ihren Fortsatzen, sowie in den Maschen 
des Fasernetzes, ferner die schon oben erwahnten eingewanderten basophilen 
Zellen aus der Adenohypophyse und zwar der Pars intermedia 1). Ganglien
zellen sind in der Hypophyse nicht vorhanden, dagegen durchziehen zahlreiche 
feine Nervenfasern den Hypophysenstiel und den Hinterlappen und lassen 
sich auch im Parenchym der Adenohypophyse 2) nachweisen. Sie stammen zum 
Teil aus der grauen Substanz am Boden des 3. Ventrikels, zum Teil aus dem 
sympathischen Geflecht des Plexus caroticus. Von der im benachbarten Sinus 

1) KrrONO, H.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 259, S. 388. 1926 
(Bd. 43, S. 527). 

2) PINES, J. L. JA.: Journ. f. Psychol. u. Neurol. Bd. 32, S. 80. 1925 (Bd. 43, S. 232). 
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cavernosus verlaufenden Carotis interna und yom Circulus arteriosus Willisii 
zweigenauch die GefaBstammchen ab, die mit dem Hypophysenstiel zur Hypo
physe gelangen, wahrend der venose AbfluB nach dem Sinus cavernosus bzw. 
intercavernosus anterior und posterior hin erfolgt. Da die GefaBe der Hypophyse 
Endarterien darstellen, kommen ischamische Infarkte des Organs nicht allzu
selten zur Beobachtung 1). 

Zirbel (Corpus piueale, Epiphysis, Conarium). 
Die Zirbel liegt beim Menschen als ein graurotlicher, abgeplatteter, an

nahernd dreieckiger Korper von etwa 8 mm Lange und 6 mm Breite dem vorderen 
Vierhiigelpaar auf, wobei die Basis des Dreiecks nach vorn dem 3. Ventrikel 
zugekehrt ist. Sie haftet vorn ventral an der Commissura posterior, wahrend 
etwas dorsaler der Zirbelstiel, die Habenula, das Organ an das caudal-dorsale 
Ende des Thalamus opticus anheftet. Zwischen beiden Fixationsstellen liegt 
der sog. Recessus pinealis, zwischen Zirbel und der dorsal anliegenden Tela 
chorioidea der Recessus suprapinealis, die sich beide oralwarts in den 3. Ven
trikel offnen. 

Die menschliche Zirbel zeigt naturgemaB nicht unerhebliche individuelle 
Differenzen ihrer Form und GroBe. Ihr Durchschnittsgewicht betragt etwa 
0,157 g 2), sie ist offenbar auch infolge des zunehmenden Kalkgehaltes im vor
geschrittenen Alter oft besonders schwer. Histologisch setzt sie sich aus einzelnen 
Lappchen zusammen, die durch bindegewebige, gefaBfiihrende Septen von
einander getrennt sind. Die Lappchen enthalten zweierlei Zellelemente 3): 

typische Glia, wie sie in .gleicher Weise im Zentralnervensystem vorkommt, 
und, weit iiberwiegend an Menge, spezifisch differenzierte Parenchymzellen, 
sog. Pinealzellen, die, in den Maschen des von der Glia gebildeten Netzes gelegen, 
ein blaB tingiertes Protoplasma besitzen und bei bestimmten Farbungs- bzw. 
Impragnierungsverfahren zahlreiche protoplasmatische Fortsatze mit kolbigen 
Endigungen erkennen lassen. Man hatte friiher diese Zellen, so weit man der
artige dendritische Fortsatze an ihnen wahrnehmen konnte, als Nervenzellen 
angesprochen, doch enthalten sie niemals Nissl-Schollen, Neurofibrillen oder 
einen Achsenzylinder. Diese Pinealzellen sind aus den Ependymzellen oder 
besser Medullarepithelzellen als eigenartiges Zellelement hervorgegangen. Als 
besonderes Kennzeichen weisen sie eigentiimliche homogene kugelige Kern
einschliisse auf, sog. Kernkugeln. Diese Kernkugeln scheinen primar im Kern 
zu entstehen und ins Plasma ausgestoBen zu werden, so daB KRABBE von einer 
"Kernexkretion" gesprochen hat. Mehrfach wurden auch acidophile und baso
phile Granulationen einzelner Zellelemente beschrieben und im Sinne einer 
sekretorischen Tatigkeit gedeutet. Die Vascularisation der Druse ist ziemlich 

1) KIYONO: 1. C. Fu13note 1 S. 21. - SOTTI, G.: Arch. di patol. e clin. med. Vol. 4, p. 154. 
1925 (Bd.42, S. 861). . 

2) UEMURA, SR.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 20, S. 381.1917. - BERBLINGER, W.: 
Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 227, Beih. 38. 1920. - v. VOLKMANN, R.: 
Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 84, S. 593. 1923 (Bd. 31, S. 304). 

3) KRABBE, K.: Endocrinology. Vol. 7, Nr. 3, p. 379. 1923. - WALTER, F. K.: Zeitschr. 
f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 83, S. 411. 1923 (Bd. 31, S. 37). - V. VOLKMANN, R.: 
1. C. - BERBLINGER, W.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 95, S. 741. 1925 
(Bd. 40, S. 727). 
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reichlich. Schon vor dem Pubertatsalter treten in der Zirbel Konkretionen 
aus phosphor- und kohlensaurem Kalk und Magnesium auf, der sog. Acervulus 
oder Hirnsand, auch kleine oder gr6J3ere Cystchen k6nnen das Parenchym 
durchsetzen. Die spezifische Struktur der Zirbel bleibt jedoch trotz Reduktion 
des Parenchyms und Verbreiterung der bindegewebigen Septen bis ins h6chste 
Greisenalter erhalten 1), was sicherlich nicht dafiir spricht, daJ3 die Zirbel ihre 
physiologische Funktion bis zum Pubertatsalter bereits erfiiUt und beendet 
haben soUte, wie dies manche Autoren anzunehmen geneigt sind. 

Die Anlage der Zirbel wird im zweiten Fetalmonat als Ausstiilpung yom 
Dache des Diencephalon sichtbar .. Das Organ entwickelt sich durch Wucherung 
und spezifische Differenzierung der ZeUen des Medullarepithels 2). Es hat 
eine recht bewegte phylogenetische Vergangenheit, die naturgemaJ3 auch in der 
Embryogenese zum Ausdruck kommt 3). Gibt es doch bei niederen Wirbel
tieren noch ein dem Parietalauge entsprechendes Parietalorgan. Die demgemiiJ3 
etwas komplizierten Entwicklungsverhiiltnisse des Zwischenhirndaches mit den 
auch heute noch nicht geklarten histologischen Strukturen dieser Gegend 
(vgl. Z. B. das sog. Subcommissuralorgan 4)) sind offenbar Ursache der gerade 
in der Zirbel verhaltnismaJ3ig haufig auftretenden Teratome. 

In der Wirbeltierreihe zeigt die Ausbildung der Zirbel betrachtliche Unter
schiede, relativ am gr6J3ten ist sie bei den Huf- und Nagetieren. Bei den Eden
taten, Walen und beim Krokodil ist sie nur ganz rudimentar entwickelt. 

Bauchspeicheldrtise (Pankreas). 
Die Bauchspeicheldriise erfiillt bekanntlich zwei anscheinend durchaus 

verschiedene Funktionen: eine exkretorische und eine inkretorische. Dem
entsprechend setzt sich auch ihr Parenchym aus zweierlei verschieden gebauten 
Anteilen zusammen: aus dem tubularen Driisengewebe, das sein Sekretions
produkt an die Ausfiihrungsgange abgibt, und aus den in diesem Driisengewebe 
verstreuten soliden Zellhaufen, welche als LANGERHANSsche Inseln bezeichnet 
werden. Die Gesamtmasse dieser im Durchschnitt etwa 130 an Zahl 5) be
tragenden Inseln macht nur 1/100-1/33 des gesamten Driisenparenchyms aus. 
Der Durchmesser einer einzelnen Insel ist etwa 0,3 mm. Die Inseln bestehen 
aus zusammenhangenden Zellstrangen, die voneinander durch weite Capillar
gefaBe getrennt werden. Die Zellen liegen meistens der GefaBwand unmittelbar 
an, sind ebenso wie ihre Kerne kleiner wie die auBensekretorischen Driisen
zellen, farben sich weniger intensiv und haben ein fein granuliertes Protoplasma. 
In manchen Fallen sind sie durch eine zarte, bindegewebige Hiille gegen ihre 
Umgebung abgegrenzt, in anderen besteht keine scharfere Grenze zwischen 

1) UEMURA, SH.: I. c. - SCHLESINGER, H.: Arb. a. d. neurol. Inst. d. Wiener Univ. 
Bd. 22, S. 18. 1919. - BERBLINGER, W.: I. C. 

2) VON MEDUNA, L.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 1: Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungs
geschichte. Bd. 76, S. 534. 1925 (Bd. 41, S. 258). 

3) MARBURG, 0.: Arb. a. d. neurol. Inst. d. Wiener Univ. Bd. 23, S. 1. 1920. 
4) BAUER.JOKL, MARIANNE: Arb. a. d. neurol. Inst. d. Wiener Univ. Bd. 22, S. 41. 

1917. - KRABBE, K. H.: L' organe sous·commissural du cerveau chez les mammiferes. 
Det Kgl. Danske Videnskabernas Selskab. Bioiog. Medd. Vol. 5, p. 4. 1925. 

5) NAKAMURA, N.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 253, S. 286. 1924 
(Bd. 39, S. 46). 



24 Anatomie der InkretioIlBorgane. 

dem exkretorischen und dem Inselgewebe. Nach dem verschiedenen Gehalt 
an GranuIis wurden unter den Inselzellen a- und p-Zellen unterschieden, 
doch scheint es sich hier nur um verschiedene Funktionszustande ein 
und derselben Zellart zu. handeln, da aIle Ubergange zwischen den beiden 
Typen vorkommen 1). Sowohl Acini als InseIn sind mit einem reichen 
Netz sympathischer Nervenfasern versehen, welche mit den GefaBen an sie 
gelangen. Auch sympathische GangIienzeIlen wurden im Pankreasgewebe 
gefunden 2). 

Beide Anteile des Pankreas entspringen aus der entodermalen Wand des 
primitiven Duodenums und differenzieren sich aus den epitheIialen Zellstrangen, 
die durch Proliferation aus der primitiven Darmwand hervorgegangen sind. 
Wenn schon friiher die Struktur der InseIn, die durchaus dem Typus eines 
Epithelkorperchens entspricht, eine inkretorische Funktion nahelegte, so erscheint 
heute diese Frage dank den Forschungen der Experimentalphysiologie und 
pathologischen Anatomie entschieden. Heute wird nur noch dariiber diskutiert, 
ob nicht vielleicht auch die auBensekretorischen Anteile des Pankreas gleich
zeitig an der inkretorischen Funktion teilnehmen, weil bei Unterbindung der 
Ausfiihrungsgange des Pankreas die Driisenacini verschwinden und eine Ver
mehrung des Inselgewebes zu sehen ist. Ob nun dieses neuentstandene Insel
gewebe wirkIich auch durch Umwandlung der auBensekretorischen Driisen
zellen entsteht, oder, was nach WEICHSELBAUMS und KYRLES Untersuchungen 
sichergestellt ist, durch Aussprossung aus dem Epithel der Ausfiihrungsgange 
hervorgeht, erscheint eigentIich von geringerer Bedeutung. Denn selbst wenn 
wirkIich eine direkte Umwandlung von Acinuszellen in Inselzellen stattfinden 
sollte - das Gegenteil kommt keinesfalls vor - so ware damit noch nicht 
gesagt, daB sich auch schon vor dieser Umwandlung die auBensekretorischen 
Acinuszellen an der inkretorischen Funktion des Organs beteiIigen diirften. 
Die alte Lehre WEICHSELBAUMS, daB Acinuszellen sich niemals in Inselzellen 
umzuwandeln vermogen, daB diese vielmehr immer nur aus den EpitheIien 
der Ausfiihrungsgange hervorgehen, hat gegeniiber der gegenteiIigen Anschauung 
MARCHANDS, LAGUESSES, HERXHEIMERs u. a. 1) auch in letzter Zeit beachtens
werte Bestatigungen erfahren 3). 1m Pankreas von Greisen kommt es zugleich 
mit einer Atrophie des acinosen haufig zu einer Proliferation des insularen 
Anteiles, der geradezu den Charakter von Adenomen (Insulomen) annehmen 
kann 4). 

Keimdriisen. 
Hoden, Testes. Das Parenchym der Hoden besteht aus zweierlei Anteilen, 

aus den die Samenkanalchen bildenden Zellelementen und den im bindegewebigen 
Interstitium zwischen den Kanalchen gelegenen interstitiellen oder LEYDIGSchen 

1) v., MEYENBURG H.: Schweiz. med. Wochenschr. 1924. S. 1121 (Bd. 39, S. 559). -
SEYFARTH, C.: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 24. S. 1085. 

2) DE CASTRO, F.: Trav. du labor. de recherch. bioI. de l'univ. de Madrid. Vol. 21, p. 423. 
1923 (Bd. 38, S. 317). - VAN CAMPENHOUT, E.: Arch. de bioI. Tom. 35, p. 45.1925 (Bd.41, 
S. 782). 

3) NAKAMURA, N.: 1. c. - LANG, F. J.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 
Bd. 257, S. 235. 1925. 

4) SCHNEIDER, H.: Rev. mM. de la Suisse romande. Tom. 44, p. 222. 1924 (Bd. 36, 
S. 59). - KUCZYNSKI, M. H.: Krankheitsforschung. Bd. 1, S. 85. 1925 (Bd. 41, S. 467). 
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Zellen. Die Samenkanalchen dienen jedenfalls der Bildung von Samenfaden, 
ob und wieweit ihre Zellelemente oder aber die LEYDIGSchen Zellen an der 
Produktion des Keimdriisenhormons beteiligt sind, ist heute noch Gegenstand 
der Diskussion und wird in einem spateren Kapitel eingehend besprochen. 
An dem Aufbau der Samenkanalchen sind zweierlei Zelltypen beteiligt, die 
samenbildenden und die eigenartigen Stiitzzellen. Die ersteren sind in mehreren 
Lagen angeordnet, wobei die dem Lumen naher gelegenen in der Umwandlung 
in Spermatozoen am weitesten fortgeschritten sind. Man nennt die am wenigsten 
differenzierten, an der Peripherie der Membrana propria anliegenden Zellen 
Spermatogonien, welche zugleich mit ihrem Wachstum, das ist mit der Zunahme 
ihres Protoplasmas in die nachste Zellreihe aufriicken und als Spermatocyten 
bezeichnet werden. Von diesen gibt es solche I. und II. Ordnung, die letzteren 
gehen aus den ersteren durch mitotische Teilung hervor, wahrend die Spermato
cyten II. Ordnung in der sog. Reduktionsteilung die Spermatiden bilden, 
die sich schlieBlich zu den reifen Samenfaden differenzieren. Die Stiitzzellen 
oder sog. SERToLIschen Zellen sind groBe Zellen, die in etwa gleichen Abstanden 
mit ihrer Basis der Membrana propria anliegen und einen Auslaufer gegen das 
Innere des Kanalchens, zwischen die Zellreihen der Spermatocyten und Sperma
tiden entsenden. Urn diesen gegen das Lumen gerichteten Fortsatz der SERTOLI
schen Zellen gruppieren sich biischelformig die in Reifung begriffenen Sper
matiden. 

Zwischen diesen Tubuli seminiferi liegt nun das mit den Septen in Zu
sammenhang stehende Bindegewebe, welches neben den eigentlichen platten 
Bindegewebszellen die in Gruppen beisammen liegenden, zuerst von LEYDIG 
im Jahre 1850 beschriebenen groBen, rundlichen, protoplasmareichen, grob
granulierten Zellen enthalt, deren Leib mit Lipoid- und Pigmentkornchen 
beladen ist und eigenartige Krystalle fiihren kann. 1m Bindegewebe verlaufen 
reichlich Blut- und LymphgefaBe sowie Nervenfasern. 

Entwicklungsgeschichtlich stammt der Hoden vom Mesoderm und zwar 
von einer als Keimepithel bezeichneten Zellwucherung des Coloms ab, die 
knapp medial von der Urnierenanlage gelegen ist; diese selbst liefert die Aus
fiihrungsgange und ist auch an der Bildung des Rete testis und der Tubuli 
recti beteiligt. Die LEYDIGSchen Zellen sind gleichfalls mesodermalen Ur
sprungs und wahrscheinlich in bestimmter Weise differenzierte, embryonale 
Bindegewebszellen, die schon in einer sehr friihen Entwicklungsperiode zu sehen 
sind. Sie sind im 4. bis 5. Fetalmonat am machtigsten entwickelt. Am Hoden 
des Neugeborenen lassen sich wohl schon Spermatogonien und SERToLIsche 
Stiitzzellen in den Samenkanalchen unterscheiden, eine Spermatogenese fehlt 
aber natiirlich vollkommen, das Lumen der Kanalchen ist meist noch undeutlich1 ). 

Sehr bemerkenswert ist die Feststellung von REICH 2), daB der Hoden in den 
ersten 11 Lebensjahren kein Wachstum zeigt und die Dimensionen, die er bei 
der Geburt besessen hat, nahezu unverandert beibehalt. Erst im Alter von 
11-12 Jahren erfolgt ein machtiges Wachstum, bis mit etwa 16 Jahren die 
normale GroBe des geschlechtsreifen Organs erreicht ist. Unmittelbar vor 
der Pubertatsentwicklung nimmt auch die Zahl der LEYDlGschen Zellen 
deutlich zu. 

1) KYRLE, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1910. S. 1583. 
2) REICH, H.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 105, S. 290. 1924. 
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Eierstocke, Ovarien. Der Bau des Ovars laBt sich am besten an Hand 
seiner Entwicklungsgeschichte verstehen. Genau wie der Hoden geht es aus 
einer Wucherung des mesodermal-epithelialen Colombelages, aus dem sog. 
Keimepithel hervor. Diese mit reichlichem embryonalem Bindegewebe durch
setzte Zellmasse lost sich von ihrem Mutterboden und bildet von der mit Keim
epithel bedeckten Oberflache gegen das bindegewebige Innere zu fortschreitend 
immer neue Zellstrange und Zellhaufen, die sog. Eiballen oder PFLUGERSchen 
Schlauche, welche nun schon zweierlei verschiedene Zelltypen enthalten, die 
groBeren sog. Primordial- oder Ureier und die kleineren, um diese Ureier rings
herum angeordneten sog. Follikelzellen. Durchwachsendes Bindegewebe zerlegt 
die PFLUGERSchen Schlauche in kleinere Komplexe und trennt sie von ihrem 
Mutterboden, der oberflachlichen Keimepithelschicht, unter welcher sich 
schlieBlich eine kompaktere bindegewebige Tunica albuginea bildet. Nunmehr 
besteht also der Eierstock aus einer groBen Anzahl von sog. Primarfollikeln, 
deren jeder im Zentrum ein kiinftiges Ei enthalt, das von einer Schicht von 
Follikelzellen umgeben ist. Wahrend bei anderen Wirbeltieren das ganze Leben 
lang eine Neubildung von jungen Eiern und zugehorigen Follikelzellen aus dem 
oberflachlichen Keimepithel erfolgen kann, erscheint beim Menschen dieser 
ProzeB mit dem 2. Lcbensjahr endgiiltig abgeschlossen. Man hat die Zahl 
der Eianlagen eines menschlichen Weibes in einem Eierstock auf 36 000 ge
schatzt. Mit welchem Luxus die Natur hier vorgeht, ergibt sich daraus, daB 
von den etwa 72 000 Eianlagen nur etwa 400 tatsachlich zur Reife gelangen, 
wahrend aIle iibrigen unentwickelt und ungeniitzt zugrunde gehen. 

Die weitere Entwicklung der Primarfollikel und Ansatze zur Eireifung 
erfolgen gewohnlich erst im postembryonalen Leben, volle Reifung von Eiern 
erst mit dem Eintritt der Pubertat. Dieser Vorgang spielt sich folgendermallen 
ab: das urspriinglich platte Follikelepithel wird kubisch und mehrschichtig, 
das Ei groBer und erhalt als Begrenzung gegen seine Umgebung die sog. Zona 
pellucida. Zwischen den rasch wuchernden Follikelzellen bildet sich ein mit 
einer Fliissigkeit, dem Liquor folliculi erfiillter Hohlraum, in den der das reife 
Ei enthaltende Cumulus oophorus hineinragt. Das den fliissigen Inhalt und 
das Ei einschlieBende mehrschichtige Follikelepithel wird nunmehr als Stratum 
gr an ulos u m, seine von zirkularen Bindegewebsziigen gebildete au/3ere Be
grenzung als Theca folliculi bezeichnet. Man unterscheidet eine zell- und 
gefaBreiche Theca interna und eine mehr faserige Theca externa. Dieses 
ganze Gebilde heiBt jetzt GRAAFscher Follikel. Bis zu diesem Entwicklungs
stadium gelangt nur eine verhaltnismaBig sehr geringe Zahl der Primarfollikel 
und auch von den GRAAFschen Follikeln erreichen durchaus nicht alle die im 
folgenden zu schildernde volle Reife, denn in der Zeit von der Pubertat bis 
zum Klimakterium des nicht schwangeren Weibes erreicht unter normalen 
Umstanden nur aIle vier Wochen je ein GRAAFscher Follikel dieses Ziel. AIle 
anderen unterliegen, ebenso wie die meisten Primarfollikel, der Riickbildung 
(Atresie). Diese erfolgt durch Nekrobiose des Eies und der Granulosazellen, 
wobei eine Wucherung der Theca interna stattfindet, die zur Bildung von sog. 
Theca-Luteinzellen fiihrt. Diese Theca-Luteinzellen wandeln sich bei der 
weiteren Riickbildung des atretischen Follikels zu Stromazellen um. 

Die das eigentliche Ziel erreichenden GRAAFschen Follikel haben folgendes 
Schicksal: Wenn sie eine entsprechende GroBe erreicht haben, kommt es 
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zunachst zu Vakuolenbildung im Cumulus oophorus und schlieBlich zur Berstung 
des Follikels an der Oberflache des Eierstockes mit Aussto13ung des Eichens 
und des Liquor folliculi in die Beckenhohle. Der leere Follikel erfahrt sehr 
schnell eine Umwandlung zu einem sog. Corpus luteum und zwar bei Be
fruchtung des Eies zum Corpus luteum graviditatis, bei Nichtbefruchtung zum 
Corpus luteum menstruationis. Da das Umbildungsprodukt des Follikels zu
nachst eigentlich noch gar keinen gelben Korper darstellt und ein solcher erst 
durch allmahliche Lipoidspeicherung der gewucherten Follikelzellen zustande 
kommt, mag es richtiger sein, mit ASCHOFF 1) von einem Corpus folliculare 
graviditatis bzw. menstruationis zu sprechen. Dieses Corpus folliculare 
besteht aus den lebhaft gewucherten, protoplasmareichen, gro13en Granulosa
luteinzellen und der sie peripher umgebenden, aus der Theca interna hervor
gegangenen Thecaluteinzellenschicht. In kurzester Zeit erfolgt eine reiche 
Vascularisierung des gelben Korpers. Beim Corpus folliculare menstruationis 
kommt es mit dem Eintritt der Menstruation, das ist etwa 2 W ochen nach dem 
Follikelsprung zu einer Blutung in den Follikelkorper, welche dessen Involution 
einleitet und zu seiner allmahlichen Umwandlung in das fibrose Corpus al bicans 
oder candicans fiihrt. Allerdings dauert diese Umwandlung bis zur end
gultigen Vernarbung des Follikels etwa 8-9 Monate. Das Corpus folliculare 
graviditatis erfahrt seine Involution zum Corpus albicans erst nach Abschlu13 
der Schwangerschaft. 

Uber die Rolle, welche aIle die verschiedenen Zellarten bei der inkretorischen 
Tatigkeit des Ovariums spielen, wird in einem spateren Kapitel ausfuhrlich 
die Rede sein. Hier mu13 noch erwahnt werden, da13 man die Thecaluteinzellen 
der atretischen Follikel in ihrer Gesamtheit als "interstitielle Eierstocks
druse" bezeichnet hat, die sich bei verschiedenen Tiergattungen in recht 
wechselnder Ausbildung vorfindet. Es la13t sich nun diesbezuglich folgende 
GesetzmaJ3igkeit feststellen: Bei Tiergattungen mit spontaner, periodischer 
Ovulation und infolgedessen periodischer Bildung eines Corpus folliculare, 
wie sie auch beim Menschen stattfindet, ist die interstitielle Eierstocksdruse 
nur rudimentar entwickelt. Bei Tiergattungen, die nicht spontan und regel
ma13ig, sondern nur gelegentlich ovulieren und wo die Ovulation durch die 
Kohabitation ausgelOst wird, wie bei Kaninchen, Meerschweinchen, Maus und 
Katze, bildet sich ein Corpus folliculare naturlich nur gelegentlich eines Follikel
sprungs. Bei diesen Tieren findet man eine machtig entwickelte interstitielle 
Druse. Es stellen demnach interstitielle Druse und periodisches Corpus foHi
culare homologe Bildungen dar, die sich bei verschiedenen Tiergattungen ver
treten (ANCEL und BourN, ASCHNER, BIEDL, LIPSCHUTZ U. a.). 

Schlie13lich sei noch vermerkt, da13 mit den Gefa13en reichliche sympathische 
Nervengeflechte in den Eierstock eintreten, deren marklose Fasern sich bis 
an die Epithelien der Follikel verfolgen lassen. Auch vereinzelte dunne mark
haltige Fasern findet man in den Ovarien, dagegen konnten Ganglienzellen 
nicht nachgewiesen werden. 

Nebennieren (Glandulae suprarenales). 
Die N ebennieren des Menschen stellen paarige, rundlich -dreieckige oder 

gar halbmondformige, abgeplattete Organe dar, die dem oberen Nierenpol 

1) ASCHOFF, L.: Vortrage iiber Pathologie. Jena: G. Fischer 1925. S. U9. 
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kappeniormig aufsitzen. Sie sind beim Erwachsenen etwa 40-50 mm breit, 
30-35 mm hoch, und 2-8 mm dick. Das Gewicht betragt im Durchschnitt 
etwa 11 g, variiert aber zwischen lO und 16 gl) . Spater zu erorternde physio
logische Umbauvorgange an der Nebenniere des Sauglings bringen es mit sich, 
daB das auBerordentlich hohe durchschnittliche Geburtsgewicht von etwa 7 g 
im Laufe des ersten Halbjahres nahezu auf die Halite absinkt, urn dann erst 
allmahlich wieder anzusteigen. Am Durchschnitt erkennt man die Zusammen-

Abb.5. Nebenniere des Menschen. Vergr. etwa 80fach. K Kapsel; R Rinde; M Mark; Z.gl. Zona 
glomerulosa; Z.f. Zona fasciculata; Z.r. Zona reticularis. (Nach WElL.) 

setzung des Organs aus zwei Anteilen. Die Peripherie wird von der gelblichen 
Rindensubstanz gebildet, die von der zentral gelegenen, weiBlich-grauen 
Marksubstanz durch einen dunkelbraunen Grenzsaum getrennt ist. 

Die Rindenschich t ist nach dem Typus eines "Epithelkorpers" gebaut. 
Sie besteht aus protoplasmareichen epithelialen Zellen, deren hervorstechendstes 
und spezifisches Merkmal ihr auBerordentlicher Lipoidgehalt darstellt. Die 
Rindenschicht laBt drei morphologisch differente Abschnitte erkennen: die 
an die bindegewebige Kapsel angrenzende periphere Zona glomerulosa, 

1) F. GUCCIONE giht etwas geringere Werte als Normalgewicht an (Endocrinologia 
e patol. costituz. Vol. 1, H. 3, p. 199. 1926. Ref. Bd. 45, S. 4). 
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in der die Zellen zu unregelmaBigen Ballen aneinander gereiht sind, die Zona 
fasciculata, in der sie langgestreckte radiare Zellsaulen bilden, und die 
innerste Zona reticularis, wo aus den sich verzweigenden Zellbalken ein 
engmaschiges Netzwerk hervorgegangen ist. Die Rindenschicht wird von 
zahlreichen bindegewebigen Septen durchsetzt, die von der Kapsel radiar 
gegen die Marksubstanz verlaufen, urn sich an der inneren Rindengrenze und 
im Mark zu einem dichten Maschenwerk zusammenzufiigen. 1m Bindegewebe 
verlaufen natiirlich auch die GefaBe und Nerven. 

Das Nebennierenmark besteht aus sehr charakteristischen polyedrischen, 
protoplasmareichen Zellen, die dicht aneinandergelagert, in zusammenhangenden 
Strangen das durch Bindegewebe und GefaBe gebildete Maschenwerk ausfiillen. 
Der Zelleib ist mit feinen Kornchen durchsetzt, die sich mit chromsauren Salzen 
in elektiver Weise braun farben. Deshalb wurde auch von KOHN die Bezeichnung 
chromaffine Zellen und chromaffines Gewebe fiir sie eingefiihrt. 1m Mark 
findet man auch vereinzelte, dem Sympathicus angehorende Ganglienzellen, 
vor allem aber ein auBerordentlich dichtes Geflecht sympathischer Nerven
fasern, die jede einzelne chromaffine Zelle mit einem feinen Fibrillennetz um
spinnen. In der Rindenschicht sind weit sparlichere Nervenfasern nachzuweisen. 
AuBer den sympathischen Nervengeflechten beteiligen sich auch der Vagus 
und Phrenicus durch Abgabe einzelner markhaltiger Fasern an der Innervation 
der Nebennieren. 

Die Blutversorgung der Nebennieren erfolgt durch zwei arterielle GefaBe, 
die aus der Aorta, eventuell aus den benachbarten Aortenasten hervorgehen 
und durch die Kapsel in das Organ eindringen. Die kranialere Arterie versorgt 
durch die sog. Arteriae perforantes vornehmlich das Mark, die caudalere die 
Rinde. Das iiberaus weite und reich verzweigte Capillargebiet der Zona reti
cularis offnet sich in endothellose Spaltraume des Markes, von wo das venose 
Blut durch kleine Markvenen in die Vena suprarenalis abgefiihrt wird. Da 
in der Rinde und in der Kapsel nur ein verhaltnismaBig gering entwickeltes 
Venensystem besteht, so passiert das venose Blut der Rindenschicht groBten
teils das Mark. Dieser Art der Blutversorgung scheint eine besondere Bedeutung 
zuzukommen, einerseits in funktioneller Hinsicht, da die Passage des Rinden
blutes durch die Marksubstanz auf eine uns bisher nicht klare funktionelle 
Beziehung zwischen Mark und Rinde hinweist, wie sie ja schon durch die mor
phologische Tatsache der Vereinigung der beiden Teile zu einem einzigen Organ 
nahegelegt wird, andererseits aber insofern, als dem venosen Blut nicht nur der 
AbfluB in die Cava auf dem Wege der Vena suprarenalis, sondern, wie KUT
SCHERA gezeigt hat, durch die Kapselvenen auch in das Pfortadersystem offen 
steht. Der auffallende Gehalt der Markvenen an vorwiegend mngs verlaufenden 
glatten Muskelfasern scheint dazu bestimmt zu sein, durch Kontraktion dieser 
Muskelschicht die Miindungen der zahlreichen, diinnwandigen, venosen Ge
faBchen zu verlegen und dadurch den AbfluB auf dem Wege der Vena supra
renalis zu drosseln, vielleicht den AbfluB durch die Kapselvenen in die Pfort
ader zu leiten (R. MARESCH). 

Fiir das Verstandnis des Aufbaues und der Funktion der Nebennieren ist 
die Kenntnis ihrer onto- und phylogenetischen Entwicklungsgeschichte un
erlaBlich. Die Rindensubstanz entwickelt sich aus dem mesodermalen Colom
epithel, beiderseits vom Ansatz der Radix mesenterii, medial vom W OLFFschen 
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Korper. In diesen mesodermalen epithelialen Zellkomplex, der sich von seinem 
Mutterboden bald 10sgelOst hat, wachsen von der Umgebung her BlutgefaBe, 
vor allem aber dringen in ihn zellreiche Auslaufer von den medial gelegenen 
Anlagen der sympathischen Ganglien, die sich erst allmahlich wahrend des 
extrauterinen Lebens zu der einheitlichen, zentral gelegenen Marksubstanz 
formieren. Noch beim Neugeborenen erscheint die Nebenniere hauptsachlich 
als epitheliales Rindenorgan, um dessen zentrale Hauptvene sich Haufchen 
der eingewanderten Sympathicusabkommlinge gruppieren. Aus diesen ekto
dermalen Derivaten der Sympathicusanlage differenziert sich das chromaffine 
Gewebe des Nebennierenmarkes. 

Kaum auf einem anderen Gebiete der Entwicklungsgeschichte kann man 
das biogenetische Grundgesetz so schon verwirklicht finden, wie gerade bei 
der Nebenniere. Der geschilderte ontogenetische Entwicklungsgang der mensch
lichen Nebenniere spiegelt sich in der Wirbeltierreihe wieder. Bei den Haifischen 
haben die beiden Anteile der Nebenniere uberhaupt noch keine Beziehung 
zueinander, das der menschlichen Nebennierenrinde entsprechende mesodermale, 
epitheliale sog. Interrenalorgan ist vollkommen getrennt von dem ekto
dermalen, chromaffinen Gewebe, das als ein System kleiner Paraganglien jedem 
einzelnen Ganglion des Grenzstranges angeheftet bleibt und in seiner Gesamtheit 
auch als Adrenalsystem bezeichnet wird. Bei der phylogenetischen Weiter
entwicklung kommt es, wie in der Ontogenese, zunachst zu einer Aneinander
lagerung von Interrenalorgan und wenigstens einem GroBteil des Adrenal
systems (Amphibien), spater zu einer teilweisen Durchwachsung beider Gewebs
arten (Vogel) und erst bei den Saugetieren zur Bildung einer zentralen, chrom
affinen Marksubstanz. Aber auch bei diesen ist das chromaffine Gewebe 
nicht auf die Nebenniere allein beschrankt, sondern liegt verstreut an den 
sympathischen Bauchgeflechten und in den Ganglien. Am neugeborenen oder 
jungen Kind lassen sich diese, aus chromaffinem Gewebe bestehenden Para
ganglien sehr deutlich darstellen. Am groBten ist das von ZUCKERKANDL neben 
der Abgangsstelle der Arteria mesenterica inferior schon durch anatomische 
Praparation aufgefundene und nach ihm benannte Paraganglion. Wahrend 
die Paraganglien bei den meisten Saugetieren zeitlebens bestehen bleiben, 
erfahren sie beim Menschen im Laufe des Lebens eine fortschreitende Ruck
bildung 1). Hier scheint demnach die Konzentrierung des gesamten chromaffinen 
Gewebes in der Nebenniere ihren hochsten Grad erreicht zu haben (KOHN). 

Die Nebenniere erfahrt aber nicht nur durch den vielleicht sogar noch beim 
Neugeborenen fortdauernden Zuzug von Sympathicusabkommlingen bzw. die 
autochthone Vermehrung des fruhzeitig eingewanderten Materials 2) eine post
fetale Strukturveranderung, sondern sie ist auch in anderer Hinsicht einem 
steten Umbau unterworfen. Wir werden in einem spateren Kapitel erfahren, 
daB sich im ersten Sauglingsalter, und zwar nur beim Menschen, auBerordentlich 
tiefgreifende Veranderungen in dem gewaltigen Organ des Neugeborenen ab
spielen, die durch einen eigenartigen DegenerationsprozeB der inneren Rinden
schicht eingeleitet werden (THOMAS). Die relativ lipoidarmste periphere Zona 
glomerulosa fungiert als Keimschicht nicht nur fur den Wiederaufbau der 

1) IVANOFF, G.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 1: Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungsgesch. 
Bd. 75, S. 435. 1925 (Bd. 40, S. 410). 

2) HETT, J.: Zeitschr. f. mikr. u. anat. Forschung. Bd. 3, S. 179. 1925 (Bd. 42, S. 41). 
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Rinde im friihen Kindesalter nach AbschluB dieses Degenerationsprozesses, 
sondern vor aHem auch wahrend der Generationsperiode der Frau. Mit jeder 
Menstruation, vor aHem aber wahrend der Schwangerschaft kommt es zu einer 
wesentlichen Verbreiterung der Glomerulosa mit starker Anreicherung von 
Lipoiden - Graviditatshypertrophie (ASCHOFF-LANDAU) - dabei verschwimmen 
die Grenzen gegen die Zona fasciculata durch einen betrachtlichen ZeHnachschub 
an diese. 1m Puerperium bildet sich die Hyperplasie nur unvollstandig zuriick. 
Yom 5. Jahrzehnt ab erfolgt langsam eine beim Mann starker als bei der Frau 
ausgesprochene Altersriickbildung der Zona glomerulosa, die schmaler wird 
und reichlicheres Stiitzgeriist zeigt. Ein in der inneren Rindenschicht, der 
Zona reticularis vorkommendes Pigment (Lipofuscin) nimmt im Alter an Menge 
zu. Es bedingt die braune Farbung an der Grenze zwischen Rinde und Mark. 
Da es sich zweifellos um ein Abniitzungspigment handelt, das eben nur in der 
Reticularis zu finden ist, so ist auch dieser Umstand ein Argument zugunsten 
der Annahme eines fortgesetzten, allmahlichen Verbrauches und Wieder
aufbaues der Nebennierenrinde, wobei der Verbrauch in den zentralen, der 
Wiederaufbau in den peripheren Schichten erfolgt (ASCHOFF, DIETRICH und 
SIEGMUND). 

Ill. Physiologie del' Inkretionsorgane. 
Es ist nicht ohne Interesse, die Methoden kurz Revue passieren zu lassen, 

welche der Physiologie fiir die Erforschung der Funktion der Inkretionsorgane 
zur Verfiigung stehen. Unsere Kenntnisse von der Natur, Bedeutung und 
Wirksamkeit der Inkrete bzw. ihrer Produktionsstatten ki:innen wir gewinnen, 
wenn wir das Verhalten des reifen und des wachsenden Gesamtorganismus 
und aller seiner Teile in morphologischer und funktioneller Hinsicht beobachten 
und priifen, einerseits nach Entfernung bzw. Ausschaltung des betreffenden 
Inkretionsorganes, andererseitsunter dem EinfluB der kiinstlichen Zufuhr 
des betreffenden Inkretes, wobei dieser EinfluB sowohl am normalen wie ins
besondere an dem des betreffenden Inkretes vorher beraubten Organismus 
zu studieren ist. Die Beobachtungen in funktioneHer Hinsicht werden sich 
naturgemaB nicht aHein auf den spontanen Ablauf der Lebensvorgange im 
ganzen und im spezieHen beschranken, sondern werden die verschiedenartigsten 
Belastungspriifungen der einzelnen Funktionen mit heranziehen, wie sie etwa 
die Prufung auf Ermiidbarkeit, auf alimentare Kohlenhydrattoleranz, auf Phago
cytose£ahigkeit und Immunki:irperbildung, die Priifung der Reaktionsfiihigkeit 
des Nervensystems auf bestimmte Pharmaka, des Stoffwechsels auf enterale 
oder parenterale EiweiBzufuhr, die Priifung auf Widerstandsfahigkeit gegeniiber 
bestimmten Giften, gegeniiber Sauerstoffmangel usw. darsteHen. Selbst
verstandlich ist die Zahl der verschiedenartigen in dieser Richtung vorzu
nehmenden Funktionspriifungen des Organismus bei Mangel oder UberschuB 
bestimmter Hormone unbegrenzt und auch nicht annahernd anzufiihren. 

Die kiinstliche Zufuhr der Inkrete ist heute noch die gri:iBte methodische 
Schwierigkeit der physiologischen Erforschung der Inkretionsorgane. Denn 
chemisch faBbar sind uns vorderhand nur das Produkt des Nebennierenmarkes 
und chromaffinen Systems, das Adrenalin, und das Schilddriiseninkret, das sog. 
Thyroxin. Von einer Reihe anderer Inkretionsorgane lassen sich physiologisch 
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auBerst wirksame und durch ihre spezifischen Wirkungen gekennzeichnete 
Extrakte gewinnen, deren chemische Struktur wir zwar nicht kennen, die aber 
dennoch den betreffenden Inkretionsstoff zu enthaIten scheinen oder ihm zum 
mindesten nahe stehen. Das ist der Fall bei den Extrakten aus dem Hinter
lappen der Hypophyse, aus dem Pankreas (Insulin), den Epithelkorperchen 
und bei den aus den weiblichen Keimdriisen gewonnenen Substanzen. Bei 
einer weiteren Gruppe innersekretorischer Organe entzieht sich aber das 
betreffende Inkret vollkommen unserem Zugriff. Beim Thymus, den ;mannlichen 
Keimdriisen, der Nebennierenrinde, der Zirbel und wohl auch beim Hypophysen
vorderlappen verfiigen wir noch nicht iiber ein Verfahren, um spezifisch wirksame 
Substanzen aus ihnen zu gewinnen, obwohl wir auf Grund eines erdriickenden 
Tatsachenmaterials annehmen miissen, daB auch die meisten dieser Organe 
Inkrete produzieren, die fiir den normalen Ablauf der Lebensvorgange unent
behrlich sind. Weder Extrakte noch getrocknete pulverisierte Driisensubstanz 
geben bisher zuverlassige Resultate. 

Die kiinstliche Zufuhr der Inkrete kann auf oralem oder parenteralem Wege 
geschehen und sie kann natiirlich auch in der Weise vorgenommen oder angestrebt 
werden, daB einem Organismus das betreffende Inkretionsorgan anderer Or
ganismen, eventuell auch mehrfach, implantiert wird. Der Idealfall, daB wir 
es in der Hand haben, den Mangel eines Inkretes durch kiinstliche Zufuhr 
nahezu vollkommen zu ersetzen und damit aile Ausfallserscheinungen zu be
heben, dieser Idealfall ist nur bei der Schilddriise, dem Pankreas und anscheinend 
nun auch bei den Epithelkorperchen realisiert. Dieser Umstand bringt es mit 
sich, daB wir hier auch in der Lage sind, den krankhaften Zustand einer 
iibermaBigen Inkretbeschickung des Organismus in einwandfreier Weise zu 
erzeugen. Daraus ergibt sich die Moglichkeit, auch den Regulationsmechanis
mus zu studieren, der die Inkretproduktion und -abgabe an den Organismus 
beherrscht. 

Schilddriise (Glandula thyreoidea). 
Seit BAUMANN im Jahre 1895 eine jodhaltig organische Substanz von hoch

molekularer Zusammensetzung aus der Schilddriise gewinnen konnte, haben aile 
Untersucher immer wieder bestatigt, daB die Schilddriise wie kein anderes 
Organ durch seinen JodgehaIt charakterisiert ist. Der Jodgehalt der Schild
druse schwankt allerdings in weiten Grenzen. Pflanzenfresser haben einen hoheren 
Jodgehalt als Fleischfresser. Bei ganz jugendlichen Individuen ist er gering, 
im mittleren LebensaIter am hochsten. Er ist iiberdies abhangig von Rasse, 
Konstitution, geographischen VerhaItnissen, Ernahrung und Jahreszeit. In 
Gegenden, wo Kropf endemisch ist, findet man ihn geringer, jodhaItige Nahrung 
oder Jodbehandlung steigert den Jodgehalt, der im Sommer meist hoher als 
im Winter gefunden wird. Reichliche Fleischfiitterung macht beim Hund die 
Schilddriise sehr jodarm. 1m groBen Durchschnitt enthalt die normale mensch
liche Schilddriise etwa 6 -7 mg J od. 

Das von BAUMANN dargesteilte J odothyrin erwies sich aber bald als 
bloBes Spalt- oder Umwandlungsprodukt und nicht als das eigentliche Inkret 
mit der spezifischen physiologischen Wirksamkeit. 1m Jahre 1899 isolierte 
OSWALD 1) einen jodhaltigen EiweiBkorper aus der Gruppe der Globuline, den 

1) OSWALD, A.: Die Schilddruse in Physiologie und Pathologie. Leipzig: Veit & Co. 1916. 
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er J 0 d thy reo g lob u Ii n nannte und der fur das spezifische Inkret der t:;child
druse gehalten wurde, bis es am Weihnachstage 1914 E. C. KENDALL 1) gelang, 
aus der Schilddruse eine chemisch viel einfachere Substanz von 60% Jodgehalt 
zu isolieren, die ein Eiweif3spaltprodukt darstellt und aIle biologischen Eigen
schaften aufweist, die von dem Inkret der Thyreoidea erwartet werden mussen. 
Die von ihrem Entdecker als Thyro xin bezeichnete Substanz ist ein durch 
Hydrolyse getrockneter Schilddrusen mit Alkalien gewonnener krystallinischer 
Korrer, der ein weif3es, geruch- und geschmackloses, wasser16sliches Pulver 
darstellt und sich durch grof3e Widerstandsfahigkeit gegenuber Hitze- und 
Alkalieinwirkung sowie gegenuber Oxydation und Reduktion auszeichnet. Das 
Thyroxin ist eine schwache Saure, doch hat es mineralischen Sauren gegenuber 
basische Eigenschaften. Seine chemische Formel wurde von KENDALL folgender
maf3en angegeben: 

oder 

1 1 

H H 
Ketoform Enolform 

Nach KENDALL wurde noch eine dritte Isomere des Thyroxins, eine offene 
Ringform, vorkommen, bei der der Pyrrolring neben dem N-Atom unter
brochen und 2 H-Atome angelagert waren. Die Muttersubstanz des Thyroxins 
ware nach der KENDALLschen Formel das Tryptophan, ein wichtiges Spalt
produkt des Eiweif3es, aus welch em , wie die Formel 

CH H H 

HC/If7""IIC-C--C-C-COOH 
II H NH2 

HC '\,/ C ,,/ CH 
CH NH 

zeigt, durch Desamidierung, Oxydation und Jodanlagerung das Thyroxin 
hervorgehen solI. 

Nun haben es aber in jungster Zeit die schonen Untersuchungen des 
englischen Chemikers HARINGTON 2) sehr wahrscheinlich gemacht, daB die 
KENDALLsche Formel fUr se~n Thyroxin kaum zutreffen, dieses vielmehr ein 
p-Oxydijodphenylather des Dijodtyrosins von folgender Formel sein durfte: 

J J 

HO-/-""-O -/-" CH2 . CH(NH2)· COOH 
"'-_/ "'-_/ 
J J 

1) KENDALL, E. C.: Chemistry of the thyroid secretion. The Harvey Society Lectures 
1920-1921. J. B. Lippincott Compo Philadelphia u. London. - Ann. of clin. med. Vol. 1, 
p. 256.1923 (Bd. 29, S. 230). - Journ. of bioI. chern. Vol. 59, p. XXXIX u. Vol, 63, p. XI. 
1924. - Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 22, p. 307. 1925 (Ed. 40, S. 595). 

2) HARINGTON. CH. R.: Biochem. journ. Vol. 20, p. 293. Hl26 (Bd. 45, S. 228). 

BAUER, Innere Sekretlon. 3 
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HARINGTON erhielt auch durch Verbesserung des Darstellungsverfahrens eine 
weit groBere Ausbeute an Thyroxin als KENDALL. Untersuchungen der 
nachsten Zeit diirften in dieser Frage endgiiltige Klarheit bringen und die 
synthetische Darstellung des Hormons der Schilddriise ermoglichen. 

Wenn auch die Jodkomponente des Thyroxinmolekiils einen unersetzbaren 
Bestandteil darstellt, so beruht die spezifische Wirksamkeit des Thyroxins 
doch nicht etwa bloB auf seinem Jodgehalt allein, wie selbst in jiingster Zeit 
noch gelegentlich angenommen wird, sondern auf dessen charakteristischer 
Bindung und der Struktur des Gesamtmolekiils. So zeigte KENDALL, daB ein 
acetyliertes Thyroxin durch die bloBe Anlagerung der Acetylgruppe die spezi
fische Wirksamkeit des Schilddriiseninkretes vollkommen eingebiiBt hatte 1). 
Nach seinem Entdecker wird das Thyroxin bei seiner Wirksamkeit nicht auf
gebraucht und ist demnach als ein Katalysator anzusehen, der anscheinend 
iiberall die Oxydationsvorgange anregt und fordert. 

Da das Thyroxin aIle Erscheinungen zu beheben vermag, die sich bei 
mangelnder Schilddriisenfunktion einstellen, so diirfen wir diese Erscheinungen 
der Athyreose bzw. Hypothyreose als Ausdruck eines Thyroxinmangels 
im Organismus ansehen. Sie erstrecken sich nahezu auf aIle Lebensvorgange, 
auf aIle Organe und Gewebe, sind aber naturgemaB in ihrer klinischen Form 
je nach der Tiergattung und dem Alter, in welchem der Thyroxinmangel ein
setzt, verschieden. 

Bei jugendlichen Warmbliitlern ist das konstanteste und auffallendste 
Merkmal mangelliafter Schilddriisentatigkeit eine betrachtliche Wachstums. 
hemmung. Sie beruht auf einem verspateten Auftreten der Knochenkerne 
und mangelliaftem WucherungsprozeB der Knorpelzellen an den Epiphysen
linien, wobei die praparatorische Verkalkung des Knorpels ungeniigend und 
unregelmaBig vor sich geht, die Knorpelliohlen blasig aufgetrieben, die Knorpel
zellen geschrumpft erscheinen. Auch das periostale Knochenwachstum ist 
verlangsamt. Die Verknocherung der Epiphysenfugen und Synchondrosen 
bleibt aus. 

Die Haut und ihre Anhange zeigen meist charakteristische Anderungen. 
Bei jungen schilddriisenlosen Kaninchen und Schafen zeigt sich eine mangelliafte 
Ausbildung des Haarkleides, wahrend bei Ziegen eine Vermehrung des Haar
wuchses beobachtet wurde, wobei sich aber die langen Haare leicht biischelweise 
ausreiBen lassen. Bei anderen Tiergattungen findet man ein struppiges Fell 
mit kahlen Stellen und Auflagerung von Schuppen und Borken bis zu aus
gebreiteten Ekzemen. Die Horner von Ziegen und Schafen sind verkiimmert 
und miBgestaltet. Die Cutis ist haufig verdickt und enthalt bei manchen Tier
gattungen histologisch nachweisbare mucinartige Einlagerungen. 

Eine der bekanntesten Veranderungen bei schilddriisenlosen Organismen ist 
die geistige Tragheit, Schwerfalligkeit und Apathie bis zur vollkommenen 
Idiotie. Solche Tiere bewegen sich langsam, ungeschickt und putzen sich nicht 
wie normale Individuen. Manchmal wurden auch Gleichgewichtsstorungen 
beobachtet. Eine meteoristische Auftreibung des Abdomens infolge 
auBerordentlicher Tragheit der Darmtatigkeit gehOrt ebenfalls zu den kon
stanten Eigentiimlichkeiten des athyreotischen Habitus. Betrifft der Ausfall 

1) SWINGLE, W. W.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 6. p. 832. 1924. 
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der Schilddriisenfunktion jugendliche Tiere, so bleiben die Genitalorgane 
abnorm lange auf infantiler Entwicklungsstufe stehen, Geschlechtsreife tritt 
iiberhaupt nicht oder stark verspatet ein. Bei Tieren, die erst in spaterem 
Alter athyreotisch wurden, bleibt die Fortpflanzungsfahigkeit in beschranktem 
MaBe erhalten. 

Der Stoffwechsel ist bei athyreotischen Organismen in konstanter Weise 
verandert: Die Oxydationsprozesse des Organismus sind herabgesetzt, dem
zufolge der Sauerstoffverbrauch (Grundumsatz) betrachtlich vermindert, die 
als MaBstab der EiweiBverbrennung zu betrachtende N-Ausscheidung sinkt 
bei gleichbleibender Nahrung bis auf die Halfte abo Zugefiihrte Kohlenhydrate 
werden nicht wie normalerweise verbrannt, sondern gespeichert, die Assimilations
grenze fiir Zucker ist demnach erhoht. Auch die Glykogenmobilisierung durch 
eine Adrenalininjektion ist gegeniiber der Norm herabgesetzt. Die Herab
setzung der Verbrennungsprozesse im Organismus fiihrt bei gleichbleibender 
Nahrungsmenge zur Anlagerung von Reservedepots in Form von Fett im 
Fettgewebe und als Glykogen in der Leber, somit zum Gewichtsanstieg. 

Die Korperte m peratur ist bei mangelhafter Schilddriisenfunktion ent
sprechend den geschilderten tragen Stoffwechselverhaltnissen regelmaBig herab
gesetzt. Dabei konnen schilddriisenlose Individuen eine geringere Fahigkeit 
besitzen, ihre Korpertemperatur gegeniiber einer kiinstlichen Abkiihlung kon
stant zu erhalten. Allerdings scheint sich dieses Regulationsvermogen einige 
Zeit nach der Schilddriisenexstirpation wieder herzustellen 1). H. PFEIFFER 
beobachtete Z. B. an Meerschweinchen 1-2 Wochen nach ZerstOrung der 
Schilddriise eine ganz iibermaBige und lang anhaltende, eventuell sogar tOdliche 
Unterkiihlung durch ein kaltes Bad. 6-8 Wochen nach der Operation ver
hielten sich die Tiere wieder wie normale. Auch gegeniiber sonst Fieber er
zeugenden MaBnahmen sind athyreotische Organismen auffiillig refraktar. So 
konnten KEPINOW und METALNIKOW 2) bei schilddriisenlosen, mit Tuberkulose 
infizierten Meerschweinchen durch Injektion auch hoherer Tuberkulindosen 
keine nennenswerte Temperatursteigerung hervorrufen, wahrend nicht thyreoid
ektomierte tuberkulOse Meerschweinchen darauf mit einer Fieberreaktion 
antworteten. G. MANSFELD 3) konnte iibrigens zeigen, daB der erhohte EiweiB
zerfall, wie er im infektiOsen Fieber vor sich geht, aber auch ein durch andere 
Umstande (02-Mangel, Chloroform, pramortale EiweiBzersetzung bei hungernden 
Kaninchen) bedingter EiweiBzerfall an schilddriisenlosen Tieren ausbleibt. 

Sehr interessant sind die Vorgange, welche sich bei Abkiihlung bzw. Dber
hitzung abspielen und an denen die Schilddriise wesentlich beteiligt ist. MANs
FELD 4) entdeckte namlich die auBerst bemerkenswerte Tatsache, daB isolierte 
und kiinstlich durchspiilte Kaninchenherzen, welche ihrem Trager wahrend 
der Fieberhohe entnommen wurden, yom erregten Warmezentrum also voll
kommen isoliert waren, wesentlich mehr Zucker verbrauchten als wenn sie 

1) CORI, GERTY: Wien. klin. Wochenschr. 1921. S. 485 u. Arch. f. expo Pathol. u. Phar
makol. Ed. 95, S. 378.1922 (Ed. 29, S. 86). - SCHENK, P.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1454 
u. 1502. - PFEIFFER, H.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Ed. 98, S. 253. 1923 (Ed. 29, 
S.461). 

2) KEPINOW, L. U. S. METALNIKOW: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 87, 
p. 210. 1922 (Ref. Endocrinology. Vol. 7, Nr. 3. p. 506). 

3) MANSFELD, G.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Ed. 181, S. 249. 1920. 
') MANSFELD, G. U. L. V. PAP: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Ed. 184, S. 281. 1920. 

3* 
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von normalen Tieren stammten. Dieser Mehrverbrauch des ausgeschnittenen 
Herzens yom fiebernden Tier fehlte aber, wenn das Tier vorher seiner Schild
driise beraubt worden war (0. LOwI). Eine prinzipiell gleichartige Erregung 
des Warmezentrums wie im Fieber erfolgt im Sinne einer Gegenregulation 
auch bei Abkiihlung des Organismus und da zeig~ sich, daB das ausgeschnittene 
Herz unmittelbar vorher gekiihlter Tiere 2-3mal so viel Zucker verbrauchte 
als das Herz von in heiBer Sommertemperatur lebenden Tieren. Werden die 
Tiere fiir eine Stunde in eine Temperatur von 30-34° C gebracht, so verbraucht 
ihr ausgeschnittenes Herz fast gar keinen Zucker. Werden aber thyreoid
ektomierte Kaninchen gekiihlt, so zeigt ihr ausgeschnittenes Herz wiederum 
keinen vermehrten Zuckerverbrauch. Diese Versuche weisen darauf hin, daB 
eine Erregung des Warmezentrums zu einer Anregung der Schilddriisentatigkeit 
fiihrt, deren Produkt fiir die gesteigerten peripheren Oxydationsprozesse ver
antwortlich zu machen ist. Es scheint sogar, daB das unter der Einwirkung 
der yom Warmezentrum ausgehenden Erregung ausgeschwemmte Schilddriisen
inkret sich auch im zirkulierenden Blute nachweisen laBt, denn MANSFELD 
gibt an, daB das Blutserum gekiihlter Tiere die Fahigkeit besitzt, den sehr 
geringen Zuckerverbrauch aes isolierten Herzens erwarmter Tiere zu steigern 1). 

Hierher gehoren wohl auch die Beziehungen der Schilddriisenfunktion zum 
Winterschlaf der betreffenden Tierspezies. L. ADLER 2) konnte namlich 
zeigen, daB die Schilddriisen von Fledermausen und Igeln im Herbst Riick
bildungserscheinungen aufweisen, die sich allmahlich bis zu hochgradiger 
Atrophie wahrend des Winterschlafes steigern. 1m Friihjahr treten mit dem 
Erwachen Regenerationsvorgange in der Schilddriise auf. Die Injektion von 
Schilddriisenextrakten wahrend des Winterschlafes fiihrt nun bei Igeln einen 
machtigen Temperaturanstieg von 6° bis auf etwa 34° und voriibergehendes 
Erwachen herbei. Allerdings ist diese Wirkung nicht fiir Schilddriisenextrakte 
spezifisch, sondern laBt sich auch durch andere Organextrakte und proteinogene 
Amine hervorrufen. Wie ADLER weiter zeigen konnte, wirken alle diese Sub
stanzen offenbar durch Steigerung der Oxydationsprozesse in der Peripherie 
und nicht durch Vermittlung des Warmezentrums oder des sympathischen 
N ervensystems. 

Auf eine interessante Eigentiimlichkeit des Stoffwechsels schilddriisenloser 
Tiere haben STUBER und seine Mitarbeiter 3) aufmerksam gemacht. Das 
thyreoidektomierte Tier hat namlich zum Unterschied yom normalen nicht 
mehr die Fahigkeit, Guanidinessigsaure zu methylieren und in Kreatinin 
umzuwandeln. Fiitterung mit Schilddriisensubstanz, aber auch mit Jod 
oder Normalblut stellt diese Fahigkeit voriibergehend wieder her. Blut eines 
schilddriisenlosen Tieres ist dagegen wirkungslos. 

Eine Eigentiimlichkeit schilddriisenloser Tiere, die sich aus der Herab
setzung der Verbrennungsprozesse und des 02-Bedarfes erklart, ist ihre auffallend 
verminderte Empfindlichkeit gegeniiber 02-Mangel. ASHER konnte 

1) Eine Reihe weiterer Beobachtungen MANSFELDS und v. PAPS tiber die Rolle der 
Schilddrtise bei der Warmeregulation bedtirfen wohl vorerst noch einer sorgfaltigen Nach
priifung. 

2) ADLER, L.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd.86, S. 159. 1920 (Bd. 13, S. 441) 
u. Bd. 87, S. 406.1920 (Bd. 15, S. 350). - ZONDEK, B.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1529. 

3) STUBER, B., A. RUSSMAN u. E. A. PROEBSTING: Biochem. Zeitschr. Bd. 143, S. 221-
1923 (Bd. 35, S. 296). 
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mit seinen Schiilern STREULI und DURAN dieses Verhalten schilddriisenloser 
Ratten in einer eleganten Versuchsanordnung, unter Verwendung einer Glas
glocke, in der die Luft allmahlich ausgepumpt wird, zu einer Methode ausbauen, 
die, wie wir horen werden, auch in der KIinik Bedeutung erlangt hat. Werden 
die thyreoidektomierten Ratten mit Schilddriisensubstanz behandelt, so steigt 
ihr 02-Bediirfnis und damit ihre Empfindlichkeit gegeniiber 02-Mangel wieder an. 

Auch der Wasser- und Mineralstoffwechsel ist auf eine prompte 
Tatigkeit der Schilddriise angewiesen. Per os oder unter die Haut zugefiihrte 
Fliissigkeit bzw. N aCI wird bei mangelhafter Schilddriisentatigkeit stark verzogert 
ausgeschieden, wobei die Retention nicht auf eine renale Storung, sondern auf 
eine vermehrte und verlangerte Bindung von Wasser und NaCI in den Geweben 
zu beziehen ist. In groBerer Menge subcutan injizierte NaCI-Losung bleibt 
bei athyreotischen Tieren lange Zeit als ein mit Fliissigkeit gefiillter Sack im 
Unterhautzellgewebe erkennbar, statt rasch resorbiert und ausgeschieden zu 
werden 1). 

1m Blute schilddriisenloser Tiere tritt eine Abnahme der Erythrocyten 
und des Hamoglobingehaltes sowie eine Leukocytose auf, bei der die mono
nuclearen und eosinophilen Elemente vermehrt sind. MaBnahmen, die bei 
normalen Tieren zu einer Vermehrung der O2-Dbertrager im Blute fUhren, 
z. B. Aufenthalt im Hohenklima, sind bei schilddriisenlosen Tieren wirkungslos 
(G. MANSFELD). Die Regenerationsfahigkeit blutbildender Organe ist bei 
schilddriisenlosen Tieren herabgesetzt. Die Wiederherstellung des Hamoglobin
gehaltes und der Erythrocytenzahl nach einem Blutentzug ist beim thyreoid
ektomierten Kaninchen sehr verzogert, die normalerweise dem Blutentzug 
folgende wesentliche ErhOhung der polymorphkernigen Leukocyten bleibt aus 2). 

Aber auch die Regenerationsfahigkeit anderer Gewe be und die 
Wundheilung ist bei schilddriisenlosen Tieren deutlich geringer und laBt sich 
durch Verabreichung von Schilddriisensubstanz bessern. Das ist fiir die Callus
bildung am Knochen, fiir die Regeneration durchschnittener peripherer Nerven, 
fUr die Heilung von Weichteilwunden experimentell festgestellt. 

Die allgemeine Herabsetzung der Stoffwechselvorgange bringt auch eine 
Verminderung der Leistungsfahigkeit jener Vorrichtungen mit sich, welche dem 
Organismus bei der Abwehr von Infektionserregern zur Verfiigung stehen. 
ASHER konnte zeigen, daB die leukocytaren Exsudatzellen, welche durch In
jektion von sterilem Aleuronat in die Bauchhohle gewonnen werden, bei schild
driisenlosen Kaninchen eine wesentlich geringere phagocytare Kraft gegeniiber 
zugesetzten Kohlenpartikelchen besitzen als bei normalen Tieren 3). Serum 
schilddriisenloser Kaninchen setzt das phagocytare Vermogen normaler Exsudat
zellen herab, eine Erscheinung, auf deren Erklarung wir spater noch zu sprechen 
kommen werden. Fiitterung schilddriisenloser Tiere mit Schilddriisensubstanz 
stellt die normale Phagocytosefahigkeit wieder her. Die anaphylaktische 

1) EpPINGER, H.: Zur Pathologie und Therapie des menschlichen Odems, zugleich ein 
Beitrag zur Lehre von der Schilddriisenfunktion. Berlin : Julius Springer 1917. 

2) ASHER, L. u. K. FURUYA: Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 390. 1924 (Bd. 37, S.450). 
3) ASHER, L.: KIin. Wochenschr. 1924. S. 308. - ASHER, L. u. K. FURUYA: Biochem. 

Zeitschr. Bd. 147, S. 410. 1924 (Bd. 37, S. 450). - ASHER, L. u. J. MASUNO: Biochem. 
Zeitschr. Bd. 152, S. 302. 1924 (Bd. 39, S. 562). - BIERSTEIN, R. M. u. A. M. RABINOVITSCH: 
Klin. Wochenschr. 1925. S. 2013 (Bd. 42, S. 66). 
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Reaktion tritt bei schilddriisenlosen Meerschweinchen in sehr abgeschwachtem 
MaBe auf (LANZENBERG und KEPINOW), die Tiere iiberleben zum Unterschied 
von normalen Kontrollen durchwegs den Schock 1). Uber die Bildung von 
Immunkorpern wie Hamolysinen, Agglutininen, Antitoxinen, Pracipitinen, 
Opsoninen, Komplement bei schilddriisenlosen bzw. mit Schilddriisensubstanz 
gefiitterten Tieren liegen zahlreiche, allerdings widersprechende Untersuchungen 
vor 2), feststehend scheint nur die schon von alteren Autoren gemachte Er
fahrung zu sein, daB schilddriisenlose Ti{)re Infekten gegeniiber weniger wider
standsfahig sind. 

Biologisch interessant ist die EinfluBnahme der Schilddriise auf die Gift
empfindlichkeit des Organismus. Die seinerzeit von REID HUNT entdeckte 
erhOhte Empfindlichkeit thyreoidektomierter Mause gegeniiber Acetonitril 
(Methylcyanid = CH3 ' CN) und die Steigerung ihrer Resistenz gegeniiber diesem 
Gift durch Schilddriisenfiitterung hat sich nicht als spezifisch erwiesen. Bei 
Ratten und Meerschweinchen sieht man z. B. das entgegengesetzte Verhalten 
wie bei Mausen. Die Empfindlichkeit gegen Cyankali u. a. verwandte Substanzen 
verhalt sich gerade umgekehrt wie jene gegen Acetonitril und schlieBlich laBt 
sich eine analoge Beeinflussung wie mit Schilddriisensubstanz mit einer ganzen 
Reihe anderer Organextrakte und Substanzen erzielen 3). Zum Teil spielt 
bei der Empfindlichkeit fiir Gifte die Toleranz gegeniiber 02-Mangel eine 
wesentliche Rolle. 

Trotz der Herabsetzung der Stoffwechselvorgange bei schilddriisenlosen 
Individuen ist die vitale Abniitzung ihrer Gewebe gesteigert, sie verfallen 
einem vorzeitigen Senium, als dessen charakteristischestes Merkmal die Autopsie 
eine hochgradige Atheromatose aufdeckt, wie sie zuerst von v. EISELSBERG 
sowie von E. P. PICK und PINELES bei Schafen und Ziegen beschrieben wurde. 
Allerdings fiihrt anscheinend .auch der experimentell erzeugte UberschuB an 
Schilddriisensubstanz zu Arteriosklerose und degenerativen Veranderungen im 
Herzmuskel und in den Nierenepithelien 4), wie sie ahnlich auch bei thyreoid
ektomierten Tieren gefunden werden. 1m Zentralnervensystem thyreoid
ektomierter Tiere kommt es zu eigenartigen strukturellen Zell- und Faser
veranderungen 5), an den peripheren Nerven zu Degeneration der Achsenzylinder. 
Hier solI iibrigens auch Schilddriisenfiitterung eine sog. segmentale Degene
ration hervorrufen 6). Von den morphologischen Befunden an den iibrigen 
innersekretorischen Organen bei thyreoidektomierten Tieren solI spater im 
Zusammenhange die Rede sein. 

Fiir die Folgezustande einer fehlenden oder mangelhaften Schilddriisen
funktion ist, wie wir oben schon hervorgehoben haben, charakteristisch, daB 

1) PFEIFFER, H.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98, S. 253. 1923 (Bd. 29, 
S. 461). - LUTTICHAU, A.: Boll. d. scienze med., Bologna. Vol. 1, p. 342. 1923 (Bd. 33, 
S. 147). - PISTOCCHI, G.: Sperimentale. Bd. 78, S. 105. 1924 (Bd. 35, S. 245). 

2) Literatur bei J. BAUER: Konstitutionelle Disposition zu inneren Krankheiten. 
3. Aufl. Berlin: Julius Springer 1924. S. 80ff. - MISAWA, T.: Ref. Endocrinology. Vol. 8, 
Nr. 4, p. 613. 1924 (Orig. japan.). - TAKE, N. M.: Journ. of infect. dis. Vol. 32, p. 138. 
1923 (Bd. 31, S. 391). 

3) HUNT, R.: Americ. journ. of physiol. Vol. 63, p. 257. 1923 (Bd. 29, S. 330). - GELL-
HORN, E.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 200, p. 571. 1923 (Bd. 33, S. 291). 

4) MATSUOKA, K.: Ref. Endocrinology. Vol. 8, Nr. 1, S. 183. 1924 (Orig. japan.). 
5) LEWY, F. H.: Verhandl. d. Ges. dtsch. Nervenarzte. 11. Jahresvers. 1921. S. 115. 
6) MATSURA, A.: Ref. Endocrinology. Vol. 8, Nr. 1, p. 183. 1924 (Orig. japan.). 
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sie durch entsprechende Darreichung von Thyroxin bzw. ein diese Substanz 
enthaltendes Schilddriisenpraparat prinzipiell riickgangig zu machen sind. Die 
Wachstumshemmung, die Veranderungen der Haut und ihrer Anhangsgebilde, 
die nervosen und psychischen Veranderungen, die trage Darmtatigkeit, die 
Entwicklungshemmung des Genitales, die Herabsetzung der Stoffwechsel
vorgange, der Korpertemperatur, der regeneratorischen Kraft der Gewebe, 
der 02-Empfindlichkeit usw., alles das erweist sich unter dem Einflusse von 
Schilddriisenhormon als reversibel. 

Die Folgen einer iibermaBigen Durchschwemmung des Organismus mit 
Thyroxin (Hyperthyreoidis m us) sind als Ausdruck gesteigerter Verbrennungs
prozesse unschwer abzuleiten. Das charakteristischeste Symptom des Hyper
thyreoidismus ist somit die mehr oder minder betrachtliche Steigerung des 
02-Verbrauches, also des Grundumsatzes, sowie die den vermehrten 
EiweiBzerfall anzeigende erhohte N-Ausscheidung 1). Wie BOOTHBY 2) und seine 
Mitarbeiter in hochst interessanten Stoffwechselversuchen zeigen konnten, 
betrifft der durch das Schilddriiseninkret bedingte EiweiBzerfall das sog. Vorrats
oder DepoteiweiB der Zellen, wahrend die fiir den Zellbetrieb erforderliche 
MinimaleiweiBmenge anscheinend unberiihrt bleibt. Unter dem Einflusse eines 
Hyperthyreoidismus ist aber auch die sog. spezifisch dynamische Wirkung 
der Nahrungsstoffe, d. h. der durch die Nahrungsstoffe hervorgerufene dissi7 

milatorische Oxydationsreiz, der durch sie angeregte 02-Mehrverbrauch gegen
iiber dem Ruhe-Niichternverbrauch erhoht. Dies konnte ABELIN fiir EiweiB, 
Kohlenhydrate wie Fett nachweisen. Allerdings liegt hier keine fiir das Thyroxin 
spezifische Wirkung vor, denn auch andere sog. biogene Amine einschlieBlich 
dem Adrenalin zeigen diesen steigernden EinfluB auf die spezifisch dynamische 
Wirkung der Nahrungsstoffe. Wahrscheinlich hangt diese Erscheinung mit 
der erhohten Erregbarkeit der vegetativen Nervenapparate zusammen, von 
der im folgenden noch die Rede sein SOll3). Auch der Arbeitsgaswechsel, 
d. h. die Zunahme des 02-Verbrauches durch Muskelarbeit gegeniiber dem 
Grundum'latz, ist nach Schilddriisenfiitterung ganz erheblich gesteigert. CURTIS 
fand, daB die experimentell hyperthyreotisch gemachten Tiere die gleiche Arbeit 
viel unokonomischer ausfiihrten als normale, indem ihr Arbeitsgaswechsel den 
normalen urn mehr als 50 0/ 0 iibertraf 4). 

GRAFE konnte zeigen, daB bei chronischer Uberernahrung die spezifisch 
dynamische Wirkung erhoht ist, die Verbrennungsprozesse also gesteigert sind, 
sog. Luxuskonsumption stattfindet. Fehlt die Schilddriise, dann bleibt diese 
Luxuskonsumption aus, es kommt zu einem der iibermaBigen Nahrungsmenge 
entsprechenden Fettansatz. Die Schilddriise greift also zweckmaBig in den 
Regulationsmechanismus des Korpergewichtes ein. Langandauernde Unter
ernahrung setzt die spezifisch dynamische Wirkung herab. Ceteris paribus 
muB dem Gesagten zufolge Hyperthyreoidismus zu Gewichtsverlust fiihren. 

1) GRAFE, E.: Ergebn. d. Physiol. Bd. 21, Abt. II. 1923. 
2) BOOTHBY, W., J. SANDIFORD, K. SANDIFORD u. J. SLOSSE: Ergebn. d. Physiol. Bd. 24, 

S. 728. 1925 (Bd. 42, S. 431). 
3) ABELIN, J.: Klin. Wochenschr. 1923. S. 2221. - MIYAZAKI, K. u. J. ABELIN: Biochem. 

Zeitschr. Bd. 149, S. 109. 1924 (Bd. 38, S. 515). 
4) ASHER, L. und G. M. CURTIS: Biochem. Zeitschr. Bd. 167, S. 321. 1926 (Bd. 43, 

S.881). - ASHER, L.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 1088. 
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Was den Kohlenhydratstoffwechsel bei Hyperthyreoidisl)lus anlangt, 
so ist die Assimilationsgrenze fiir Zucker herabgesetzt, die Glykogenmobilisation 
erleichtert, d. h. also alimentareKohlenhydratbelastung ebenso wie eineAdrenalin
injektion fiihren zu einer starkeren Hyperglykamie bzw. leichter zu Glykosurie. 

Eine groBe Reihe von Symptomen des Hyperthyreoidismus, zum Teil auch 
die schon besprochenen, beruhen auf einer Ubererregbarkeit der nervosen 
A ppara te, insbesondere, aber keineswegs ausschlieBlich, im Bereiche des 
vegetativen Nervensystems. Zu diesen Symptomen gehort die allgemeine nervose 
Unruhe und Rastlosigkeit, die Schlaflosigkeit, Steigerung der Reflexerregbarkeit, 
das Zittern, ferner von seiten der vegetativen Nerven die Steigerung der 
Pulsfrequenz, die SchweiBausbriiche, Diarrhoen, eventuell auch Erbrechen. 
Von einzelnen Forschern wurde aueh im Tierversuch nach langer dauernder 
Fiitterung mit Schilddriisensubstanz als Zeichen eines Reizzustandes im Hals
sympathicus Erweiterung der Lidspalten und Protrusio bulbi beobachtet 
(EDMUNDS bei Mfen, HOENNICKE bei Kaninchen). 

Die Ubererregbarkeit gegeniiber den pharmakodynamischen Reizmitteln des 
vegetativen Nervensystems (Pilocarpin, Adrenalin usw.) laBt sich, wie EIGER 
gezeigt hat, insofern auch humoral iibertragen, als das Serum hyperthyreotisch 
gemachter Tiere die Eigenschaft besitzt, die vasokonstriktorische Adrenalin
wirkung am LXWEN-TRENDELENBURGSchen Froschpraparat zu verstarken bzw. 
sonst unterschwellige Adrenalindosen stark wirksam zu machen. Das Thyroxin 
wirkt also sensibilisierend fiir Adrenalin. Die Korpertemperatur kann bei 
Hyperthyreoidismus erhoht se-in. Die Diurese ist vermehrt. Per os oder subcutan 
zugefiihrtes Wasser oder NaCl wird rascher ausgeschieden, von der Haut aus 
auch rascher resorbiert (EpPINGER) 1). 

Von H. ZONDEK, UNVERRICHT, BOSE 2) ist eine momentane, zu Erythrocyten
ausschwemmung fiihrende Reizwirkung kleinster Mengen von Schilddriisen
stoffen auf das Knochenmark behauptet worden, doch habe ich mich trotz 
zahlreicher Bemiihungen nicht von dieser Wirkung iiberzeugen konnen. Der 
anaphylaktische Schock scheint bei Tieren, die vor der Reinjektion des 
Antigens mit Schilddriisensubstanz behandelt wurden, abgeschwacht zu werden 
bzw. ganz auszubleiben 3), es hatte also Hyperthyreoidismus vor der Reinjektion 
die gleiche Wirkung wie Schilddriisenmangel vor der Sensibilisierung. Wir 
kennen zwar Analoga dieser Erscheinung, daB ein Zuviel oder ein Zuwenig 
an Schilddriiseninkret gleiche oder ahnliche Effekte im Organismus hervorbringt 
- wir sprachen oben von den anatomischen Veranderungen am Zirkulations
apparat und an den peripheren Nerven bei beiden Zustanden, ASHER konnte 
eine Herabsetzung der phagocytaren Kraft der Leukocyten nicht nur durch 
Schilddriisenexstirpation, sondern auch durch Schilddriisenfiitterung beim 
normalen Tier hervorrufen -, im FaIle der Anaphylaxie diirfte aber dem gleichen 
Endeffekt eine ganz verschiedene Ursache zugrunde liegen: einerseits die infolge 

1) FUJIMAKI, Y. u. F. HILDEBRANDT, Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 102, 
S. 226. 1924 (Bd. 35, S. 246). 

2) BOSE, P.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1357. 
3) SAVINI, E.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 88, p. 235. 1923 (Bd. 31, 

S. 111); Tom. 89, p. 354, 1923 (Bd. 30, S. 344). - PISTOCCHI, G.: Sperimentale. Bd. 78, 
S. 105. 1924 (Bd. 35, S. 245). - C. PIAZZA behauptete allerdings das Gegenteil (Rif. med. 
Vol. 38, p. 1l05. 1922. Ref. Endocrinology. Vol. 8. Nr. 1. p. 139.) 
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der herabgesetzten Stoffwechselvorgange verminderte Fahigkeit der Antikorper
produktion bei schilddriisenlosen Tieren, andererseits die infolge des vermehrten 
EiweiBzerfaIles im Organismus schilddriisengefiitterter Tiere zustandekommende 
desensibilisierende Proteinkorperwirkung. 

Dieses Beispiel zeigt, daB mancherlei Folgeerscheinungen des Hypo- und 
Hyperthyreoidismus nur als mittelbare Wirkungen des Thyroxinmangels bzw. 
-iiberschusses angesprochen werden diirfen. Die oben erwahnte Beobachtung 
ASHERS, daB sich die phagocytare Kraft normaler Leukocyten durch das Serum 
schilddriisenloser Kaninchen herabsetzen lasse, oder die Befunde der DE QUER
VAINschen Klinik zu Bern 1), denen zufolge das Elut hypothyreotischer Kretins, 
Ratten injiziert, deren 02-Empfindlichkeit vermindert, diese Tatsachen scheinen 
der alten, namentlich durch BLUM vertretenen Theorie einer entgiftenden 
Tatigkeit der Schilddriise eine Stiitze zu geben, denn im Elute schilddriisen
loser bzw. hypothyreotischer Individuen muB offenbar etwas enthalten sein, 
was gewisse typische Erscheinungen von Hypothyreose hervorzurufen vermag. 
Man meint, es seien Gifte, die normalerweise durch die Schilddriise unschadlich 
gemacht werden. Dann konnte allerdings daran gedacht werden, daB der 
hemmende EinfluB der Athyreose auf die Phagocyten und die 02-Empfindlichkeit 
des Organismus keine unmittelbare Folge des Thyroxinmangels, sondern eine 
Folgewirkung von Giftstoffen darstellt, die bei Thyroxinmangel nicht verbrallDt 
bzw. in irgendeiner Weise entgiftet werden. DE QUERVAIN 2) stellte sich iibrigens 
die Sache so vor, daB die Zufuhr des athyreotischen Elutes wegen seines Gehaltes 
an derartigen Giftstoffen zu seiner Entgiftung so viel yom Schilddriiseninkret 
des Tieres in Anspruch nimmt, daB es zu einer voriibergehenden Hypothyreose 
kommt. Bei der groBen Anpassungsfahigkeit der Schilddriise an Mehrleistungen 
- sie arbeitet ja wie andere Organe nicht maximal, sondern unter Schonung 
einer entsprechenden Reservekraft - erscheint aber diese Auffassung nicht 
ganz befriedigend. Jedenfalls erfordert diese wichtige Frage neuerliches griind
liches Studium. 

Ubrigens miissen wir uns vor Augen halten, daB durchaus nicht aIle Wir
kungen des Thyroxins bzw. der dieses Inkret enthaltenden Schilddriisen
extrakte spezifischer Natur sind, d. h. einzig und allein durch dieses. Inkret 
zustandekommen konnen. Manche von den Wirkungen der Schilddriisen
substanz beruhen nicht auf der spezifischen Struktur ihres Inkretes, 
sondern bloB auf ihrem Gehalt an Jod oder wenigstens an jodierten EiweiB
spaltprodukten, bzw. kommen auch nicht jodierten anderen proteinogenen 
Aminen zu. Sie sollen nach ABELIN Tyramin und Phenylathylamin auf den 
N-Stoffwechsel, den Gaswechsel, die spezifisch dynamische Wirkung der 
Nahrung, die Diurese, den Kohlenhydratstoffwechsel der Leber, die Warme
regulation, die ZeIloxydationen und die Widerstandsfahigkeit gegeniiber Aceto
nitril ganz ahnlich wirken wie Schilddriisensubstanz. DaB Jodverabreichung 
ebenso wie Schilddriisenfiitterung thyreoidektomierte Tiere zur Kreatinin
synthese aus Guanidinessigsaure voriibergehend befahigen soIl (STUBER), wurde 

1) HARA, Y.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 36, S. 537. 1923 (Bd. 36, S. 146). 
~ BRANOVACKY, M.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 37, S.488. 1924 (Bd. 36, 
S. 147). 

2) DE QUEIWAlN, F.: Schweiz. med. Wochenschr. 1923. Nr. 1. ~ Ergebn. d. Physiol. 
Bd. 24, S. 701. 1925. 
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oben schon erwahnt. Besonders bemerkenswert ist aber die Beeinflussung des 
Wachstums und der Entwicklung von Amphibienlarven unter dem Einflu13 
von Schilddriisenstoffen, welche ihrem Nahrmedium zugesetzt werden. Auch 
hier zeigt es sich, daB diese charakteristische Beeinflussung keine spezifische 
Wirkung des Schilddriiseninkretes darstellt. GUDERNATSCH hat als erster 
beobachtet, daB Kaulquappen, die mit Schilddriisensubstanz gefiittert werden, 
ihre Metamorphose stark beschleunigt durchmachen, dabei aber im Wachstum 
betrachtlich zuriickbleiben, so daB sie sich zu Zwergfroschen entwickeln. Das 
gerade Gegenteil erzielt man durch Fiitterung mit Thymussubstanz. Hier 
kommt es zur Ausbildung von Riesenkaulquappen, deren Metamorphose nicht 

Abb. G. Einflul3 von Schilddriise und Thymus auf die Metamorphose. Alter der Verstlchstiere 
4 Wochen. a normale Kaulquappe; b 14 Tage lang mit Thymus gefiittert; c 21 Tage, d 14 Tage 

mit Schilddriisen gefiittert. (Nach ABDERHALDEN und SCHIFFMANN.) 

oder verspatet erfolgt. Diese interessante Entdeckung von GUDERNATSCH ist 
durch eine ganze Schar von Nachuntersuchern durchwegs bestatigt worden. 
Wie Schilddriisenfiitterung wirkt auch Implantation von Schilddriisensubstanz. 
Das Gegenstiick dieser Versuche stellen die E}\:stirpationen der Schilddriisen
anlagen an alteren Larven von Rana fusca dar (W. SCHULZE) 1). Solche Larven 
machen keine Metamorphose durch, sondern wachsen zu Riesenkaulquappen 
heran. Durch Schilddriisenfiitterung laBt sich aber auch an thyreoidektomierten 
Larven eine Metamorphose erzwingen. Die Schilddriise ist also bei Amphibien 
ein Organ, welches fiir den Eintritt der Metamorphose notwendig ist. Ohne 
Schilddriise wachsen die Larven ohne Metamorphose heran. Beim Axolotl, 
der Larvenform des Molches Amblystoma mexicanum, welches artmaBig im 
Larvenzustand persistiert und in diesem fortpflanzungsfahig wird - man 

1) SCHULZE, W.: Klin. Wochenschr. 1922. S. 895; Arch. f. Entwicklungsmech. d. Or
ganismen. Bd. 52, S. 232. 1922 (Bd. 28, S. 298) . 
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bezeichnet diese Erscheinung als N eotenie - beim Axolotl gelingt es, durch 
Schilddriisenfiitterung die Metamorphose zum Molch herbeizufiihren (HART) 1). 
Nun hat sich gezeigt, daB dieselbe Wirkung auf die Kaulquappen, wie sie dem 
Thyroxin schon in kleinsten Dosen zukommt, auch durch andere jodhaltige 
Substanzen zu erzielen ist wie Dijodtyrosin, jodiertes Tyramin, Jodglidine, 
Jodtinktur mit Mehlfiitterung u. a. 2). Acetyliertes Thyroxin, das im Stoff
wechselversuch die spezifische Thyroxinwirkung ebenso vermissen liiBt wie 
die anderen jodhaltigen Stoffe, ist im Kaulquappenversuch wirksam (KENDALL, 
SWINGLE). Die Substituierung des Jod durch Brom raubt dagegen dem Dijod
tyrosin seine Wirksamkeit. Immerhin liiBt sich aber sagen, daB derselbe Effekt 
an Kaulquappen, der mit geradezu unglaublich minimalen Mengen Thyroxin 
zu erzielen ist, ungleich groBere Mengen der anderen gleichsinnig wirksamen 
Stoffe erfordert 3). 

1m iibrigen diirfen wir nicht vergessen, daB die Funktion der Schilddriise 
bei Kaltbliitern nicht ohne weiteres mit der bei Warmbliitern verglichen werden 
kann. So bedeutungsvoll die Rolle der Schilddriise fiir den harmonischen 
Entwicklungsablauf der Amphibien ist 4), so belanglos scheint sie fiir erwachsene 
Tiere zu sein 5). Das Regenerationsvermogen von Salamandern nach Am
putationen solI bei Fiitterung mit Schilddriisensubstanz vermindert sein 6), 
also gleichfalls ein wesentlicher Unterschied gegeniiber dem Warmbliiter. Eine 
von verschiedenen Seiten behauptete fordernde Wirkung von Schilddriisen
substanz auf die Teilungsgeschwindigkeit von Protozoen (Paramaecium) liiBt 
sich nicht nachweisen 7), wohl aber scheint das Epithel der Schilddriise bei 
in vitro-Gewebskulturen Stoffe abzusondern, welche das Wachstum von Fibro
blasten anregen und beschleunigen 8). WILLIER 9) gelang es, in die GefiiBhau1; 
der Allantois von 7-10 Tage bebriiteten Hiihnerembryonen Schilddriisen
stiickchen von Hiihnern erfolgreich zu implantieren und so den EinfluB dieses 
experimentell erzeugten "Hyperthyreoidismus" auf die sich entwickelnden 
Hiihnchen zu studieren. Diese waren gegeniiber normalen Kontrollen stark 
abgemagert und viel kleiner 10). Da andere in gleicher Weise implantierte Gewebe 
keine Veriinderung der Embryonen hervorriefen, so handelt es sich zweifellos 
um die spezifischen hormonalen Wirkungen des dissimilatorischen Schilddriisen
inkretes. Erwachsene Hiihner reagieren auf Verfiitterung von Schilddriisen
substanz mit charakteristischen Veriinderungen des Federkleides (Mauser, 

1) HART, C.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 196, S. 127. 1922 (Bd. 29, S. 102). 
2) SWINGLE, W. W.: Endocrinology Vol. 8. Nr, 6, p. 832.1924. - KAHN, R. H.: Pfliigers 

Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 205, S. 404, 1924. 
3) ROMEIS, B.: Biochem. Zeitschr. Bd. 141, S. 121. 1923 (Bd. 33, S. 403). - ROMEIS, B. 

u. TH. v. ZWEHL: Klin. Wochenschr. 1925. S. 703. 
4) SCHULZE, W.: Arch. f. mikroskop. Anat. Bd. 101, S. 338. 1924 (Bd. 34, S. 280). -

ROMEIS, B.: Arch. f. mikroskop. Anat. Bd. 101, S. 382. 1924 (Bd. 34, S. 280). 
5) GAYDA, T.: Ref. Endocrinology. Vol. 8, Nr. 4. p. 608. 
6) PAWLOWSKY, E. N.: Arch. f. mikroskop. Anat. Bd. 99, S.620. 1923 (Bd. 33, S. 147). 
7) WOODRUFF, L. L. u. W. W. SWINGLE: Americ. journ. of physiol. Vol. 69, p. 21. 1924 

(Vol. 38, p. 305). - TORREY, H. B., M. C. RIDDLE u. J. L. BRODIE: Journ. of gen. physiol. 
Vol. 7, p. 449. 1925 (Bd. 41, S. 35). 

8) EBELING, A. H.: Cpt. rend. des seances de 180 soc. de bioI. Tom. 90, Nr. 19, p. 1449. 
1924 (Bd. 38, S. 483). 

9) WILLIER, B. H.: Americ. journ. of anat. Vol. 33, p. 67. 1924 (Bd. 39, S. 34). 
10) Vgl. auch E. REGGIANI: Riv. di bioI. Vol. 7, p. 688. 1925 (Bd. 44, S. 521). 
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Pigmentverlust). ZAVADOVSKl 1) konnte auf diese Weise auch mit einer einzigen 
Verabreichung von Schilddriisensubstanz jedes Huhn innerhalb von 2 Wochen 
entfedern und in 4 Wochen in ein weiBfederiges Tier umwandeln. 

Nachdem wir die typischen Folgeerscheinungen des Mangels und des tJber
schusses von Thyroxin im Organismus, also die Symptome von Hypo- und 
Hyperthyreoidismus auf Grund des vorliegenden Tatsachenmaterials besprochen 
haben, erhebt sich nunmehr die Frage nach den Vorrichtungen und Mitteln, 
die dem Organism us zur Regelung der Thyroxinproduktion und zur 
Anpassung dieser Produktion bzw. der Wirkungsintensitat des Schilddriisen
inkretes an den jeweiligen Bedarf zur Verfiigung stehen. Zunachst die 
Frage: Wieviel Thyroxin produziert die Schilddriise, wieviel ist im 
Organismus vorhanden und was geschieht mit dem Thyroxin1 

KENDALL beantwortete diese Grundfragen gestiitzt auf seine umfangreichen 
Bestimmungen folgendermaBen. In einer menschlichen Schilddriise sind un
gefahr 7-8 mg Thyroxin enthalten. Der gesamte Jodgehalt des normalen 
menschlichen Blutes betragt etwa 11/2 auf 10 Millionen Teile, der Jodgehalt 
der Gewebe etwa 21/2 und der der Leber 3 bis 4 Teile auf 10 Millionen. Etwa 
die gleichen Jodwerte im Blut (um 130 y = 0,00013 g Jod pro Liter) wurden 
auch von VEIL 2) mit der v. FELLENBERGSchen Methode der Jodbestimmung 
gefunden. Unter der unwahrscheinlichen Voraussetzung, daB das gesamte 
im Korper befindliche Jod in Form von Thyroxin vorhanden ware, lieBe sich 
der gesamte Thyroxingehalt des menschlichen Organism us mit 25 mg berechnen, 
ein Wert, der also offenbar einen zu hohen Maximalwert darstellt. Nach Abzug 
des in der Schilddriise vorhandenen Thyroxins diirfte seine Menge im Korper 
etwa 14 mg betragen 3). Es ist aber bisher nicht gelungen, das langere Zeit an 
Tiere verfiitterte Schilddriiseninkret bzw. intravenos injizierte Thyroxin mit 
der auBerst empfindlichen GUDERNATscHschen Kaulquappenmethode im Blute, 
im Harn oder den inneren Organen (vielleicht mit Ausnahme der Leber) nach
zuweisen 4). Ob etwa Bestandteile des Blutes die Wirksamkeit des Thyroxins 
verhindern, wird widersprechend beantwortet 4), ebenso, ob das Thyroxin mit 
der Galle ausgeschieden wird 5). 

J edenfalls scheinen aber besondere V orkehrungen fiir eine geregelte Aufnahme 
und Wirksamkeit des Thyroxins in den Geweben bei wechselndem Angebot 
vorhanden zu sein, welche den Organismus vor den Folgen groBerer Schwan
kungen in der Thyroxinbelieferung bewahren. Darauf weist eine Reihe von 
Erfahrungen hin: Wahrend normalerweise der Jodgehalt der Gewebe hoher 
ist als jener des Blutes, fand KENDALL bei einer Katze noch 1 Woche nach 
einer Thyroxininjektion im Blute 10 mal mehr Jod als in den Geweben, das 
Thyroxin scheint also von den Geweben nicht ohne weiteresaufgenommen 
zu werden; eine einmalige Thyroxininjektion selbst in hoher Dosis iibt keinen 

1) ZAVADOVSKI, M.: Endocrinology. Vol. 9, Nr. 3, p. 232. 1925 (Bd. 42, S. 266). -
PODHRADSKY, J.: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen. Bd. 107, S. 407.1926 (Bd. 44, 
S. 59) . 

• ) VEIL, W. H.: Munch. med. Wochenschr. 1925. S. 636 (Bd. 41, S. 315). 
3) PLUMMER, H. S.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 77, p. 243. 1921. 
') ROMEIS, B.: Biochem. Zeitschr. Bd. 141, S. 500. 1923 (Bd. 33, S. 404). - ABELIN, J. 

U. N. SCHEINFINKEL: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1764 u. Ergebn. d. Physiol. Bd. 24, S. 690. 
1925 (Bd. 42, S. 859). 

5) Von KENDALL behauptet, von ROMEIS bestritten. 
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oder keinen nennenswerten Einflui3 auf den Organism us, wah rend mehrere 
Tage hintereinander erfolgende Darreichung auch wesentlich kleinerer Thyroxin
mengen die Erscheinungen eines Hyperthyreoidismus hervorruft; die Thyroxin
wirkung stellt sich erst nach einer entsprechenden Latenzperiode, nach etwa 
36-48 Stunden ein und ist zu einer Zeit noch nicht nachweisbar, zu der der 
Jodgehalt in der Muskulatur nach einer intravenosen Thyroxininjektion schon 
erheblich vermehrt ist; die Thyroxinwirkung uberdauert den Zeitpunkt der 
letzten Applikation urn mehrere W ochen, sie kann beim Menschen noch nach 
5 Wochen nachweisbar sein 1), was nach KENDALL ein Hauptargument fUr die 
Annahme einer katalytischen Wirksamkeit des Thyroxins darstellt. Worin 
dieser die Stabilitat der Thyroxinwirkung im Organismus sichernde Regulations
mechanismus besteht, wo er eigentlich zu suchen ist, wissen wir nicht. Er ist 
auch der Grund, warum wir uber die quantitativen Beziehungen zwischen 
Thyroxinmenge und Wirkungseffekt im Organismus nur sehr approximative 
Angaben machen konnen. 

Nach ubereinstimmenden Erfahrungen an Fallen maximaler Schilddrusen
insuffizienz beim erwachsenen Menschen liegt deren Grundumsatz etwa 40 0/ 0 

unter der Norm. An solchen Individuen konnten nun die amerikanischen 
Forscher zeigen, dai3 im Durchschnitt die einmalige intravenose Injektion 
oder aber die tagliche Verabreichung von 1 mg Thyroxin den Grundumsatz 
urn etwa 2,5% ansteigen lai3t, 2 mg bewirken einen Anstieg urn ungefahr 5%, 
10 mg einen solchen urn etwa 25 0/ 0 2). Analoge Erfahrungen machten NOBEL 
und ROSENBLUTH an Fallen von kindlichem Myxodem mit Verabreichung 
getrockneter Schilddrusensubstanz. 0,1 g des Trockenpulvers taglich durch 
etwa 10 Tage verabreicht steigern den Grundumsatz im Durchschnitt pro 
Tag urn 1-2%,0,2 g des Trockenpulvers urn das Doppelte, 0,3 g urn das Drei
fache, wobei auch die Pulsfrequenzzunahme dem Anstieg des Grundumsatzes 
annahernd parallel geht. Es bestehen also doch annahernd quantitative Be
ziehungen zwischen Thyroxinmenge und Oxydationsgroi3e. Die Schatzung des 
Thyroxingehaltes in dem von NOBEL und ROSENBLUTH verwendeten Trocken
pulver ergibt sich demnach von selbst. 

Eine sehr bemerkenswerte Erscheinung ist die Beobachtung, dai3 bei schild
drusennormalen Menschen die tagliche Verabreichung von nur 1 mg Thyroxin 
selbstMonate hindurch keine Anderung ilires Grundumsatzes hervorruft, wahrend 
sie bei athyreotischen Individuen schon wirksam ist (PLUMMER). Dieselben 
Erfahrungen machte KOWITZ 3) mit 0,1 g Schilddrusentrockensubstanz. Beim o 

Normalen war diese Dosis unwirksam, beim Myxodemkranken erhohte sie den 
Umsatz. Nebenbei ist hier auch die auffallende quantitative Dbereinstimmung 
in der Wirksamkeit der Schilddrusentrockensubstanz bei KOWITZ einerseits, 
bei NOBEL und ROSENBLUTH andererseits bemerkenswert. PLUMMER deutete 
diese Erscheinung in folgender Weise. Da die Thyroxinproduktion der Schild
druse offen bar durch den Bedarf des Organismus, also den Thyroxingehalt der 
Gewebe reguliert werde, so scheint die Verabreichung einer kleinen Thyroxin-

1) PLUMMER: I. c. - KOWITZ, H. L.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 34, S. 457.1923. -
NOBEL, E. U. A. ROSENBLUTH: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 38. S. 254.1924 (Bd. 37, S. 124). 

2) BOOTHBY, W. M., J. SANDIFORD, K. SANDIFORD U. J. SLOSSE: Ergebn. d. Physiol. 
Bd. 24, S. 728. 1925 (Bd. 42, S. 431). 

3) KOWITZ, H. L.; Verhandl. d. 34. Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1922. S. 341. 
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menge bis zu etwa 1 mg pro Tag die Funktion der normalen Schilddriise teilweise 
oder ganz zu ersetzen und sie dementsprechend ruhig zu stellen. Es wiirde 
sich demnach der tiigliche Verbrauch an Thyroxin mit etwa 1 mg beziffern 
lassen. Selbstverstiindlich unterliegt dieser Verbrauch betriichtlichen Schwan
kungen und wir diirfen wohl annehmen, daB korperliche Arbeit, reichliche 
Erniihrung, insbesondere Fleischnahrung, Fieber und manche andere Umstiinde 
den Thyroxinkonsum des Organismus entsprechend erhohen. Auch endogene 
Faktoren wie bestimmte Funktionsabweichungen anderer Inkretionsorgane oder 
Schwangerschaft kommen hier in Betracht. 

Die Schilddriise scheint nun die Belieferung des Organismus mit Thyroxin 
seinem jeweiligen Bedarf in der Weise anzupassen, daB zuniichst das Material 
an Kolloid in entBprechender Menge mobilisiert wird. Wir diirften kaum fehl
gehen, wenn wir mit BREITNER 1) im Kolloid ein Depot von nicht ganz fertigem, 
vielleicht nicht komplett jodiertem Inkret erblicken, welches in wechselndem 
AusmaBe aktiviert und in der vollendeten Inkretform ausgeschwemmt wird. 
Das Hauptargument fiir diese Auffassung bilden folgende Tierversuche: Wird 
an Hunden oder Ratten die Hiilfte der Schilddriise exstirpiert, so schwindet 
aus der restlichen Hiilfte das Kolloid, wird aber das Tier nach der Halbseiten
exstirpation der Thyreoidea mit Schilddriisensubstanz gefiittert, so unterbleibt 
der Kolloidschwund in der restlichen Hiilfte. Offenbar kommt also die zuriick
gelassene Schilddriisenhiilfte der ihr nunmehr obliegenden Mehrarbeit in der 
Weise nach, daB sie zuniichst ihr Kolloidmaterial abgibt. Entfiillt die Mehr
anforderung bei Schilddriisenfiitterung, so bleibt auch der Kolloidschwund aus. 
Wird durch einen kiinstlichen TerpentinabsceB in den Bauchdecken der Bedarf 
des Organismus an Schilddriiseninkret gesteigert, so schwindet zuniichst das 
Kolloid aus der DrUse. Durch eine artefizielle Trachealatenose (Umschniirung 
der Trachea mit einem Seidenfaden) liiBt sich Kolloidanschoppung der Schild
driise erzeugen. Ko~binierte BREITNER diese Operation mit einer Hemithy
reoidektomie, dann qlieb die zuriickgelassene Schilddriisenhiilfte unveriindert. 
All das zusammen mit den Erfahrungen der menschlichen Pathologie spricht 
dafiir, daB der Mehrqedarf des Organismus an Thyroxin zuniichst durch eine 
Aktivierung und 4usschwemmung der im Kolloid aufgestapelten 
unfertigen Reservedepots gedeckt wird. Erst wenn auch dieser Vorgang 
den Anforderungen des Organismus nicht zu geniigen vermag, tritt das all
gemein biologische Prinzip der Massenzunahme, der Hyperplasie des 
inkretorischen Parenchyms in Kraft. 

Die Feststellung BREITNERs, daB sich die der halbseitigen Schilddriisen
exstirpation folgenden kompensatorischen Veranderungen des Schilddriisen
restes - v. W AGNER-J AUREGG 2) hatte ala erster eine derartige kompensatorische 
Hypertrophie beschrieben - durch Verabreichung von Schilddriisensubstanz 
verhindern lassen, wurde von HEDINGER 1) und von L. LOEB 3) bestiitigt. Diese 
Wirkung ist fiir Schilddriisensubstanz iibrigens insofern nicht ganz spezifisch, 

1) BREITNER, B.: Wien. klin. Wochenschr. 1912. Nr. 2; Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. 
u. Chirurg. Bd. 24, S. 590. 1912; Wien. kIin. Wochenschr. 1924. Sonderbeilage' zu H. 38. 
Beitr. z. kIin. Chirurg. Bd. 134, S. 380. 1925 (Bd. 42, S. 41). 

0) v. WAGNER-JAUREGG, J.: Wien. med. Blatter. 1884. S. 771. 
3) LOEB, L.: Journ. of med. research, Vol. 41, p. 481. 1920 (Bd. 15. S. 188) u. Vol. 42, 

p. 77. 1920 (Bd. 16, S. 153). - LOEB, L. U. E. E. KAPLAN: Journ. of med. research. Vol. 44, 
p. 557. 1924 (Bd. '38, S. 447). 



Schilddriise (Glandula thyreoidea). 47 

als Thymusfiitterung und Tethelin sie zwar nicht hervorrufen, Verfiitterung von 
Hypophysenvorderlappen jedoch gleichfalls erzeugen soli 1). Jod verhindert 
nach MARINE 1) und BREITNER ebenfalls die kompensatorische Hyperplasie 
der Schilddriise bei Hund und Ratte, wahrend dies LOEB fiir das Meerschweinchen 
entschieden in Abrede stellt. Hier bestiinde demnach zwischen der Wirkung 
von Schilddriisensubstanz und Jod ein prinzipieller Unterschied. 

Eine analoge Erklarung (Inaktivitatsatrophie) findet die Beobachtung 
CRISTIANIS 2), daB Schilddriisenfiitterung zu Nekrose einer autotransplantierten 
Schilddriise fiihrt, sowie die hochst bemerkenswerte Feststellung CENTANNIS 3), 

• der zufolge die tagliche Darreichung von Schilddriisenpraparaten wiihrend 
41/2 Monaten an Meerschweinchen nicht nur eine Inaktivierung des Organs, 
sondern irreparable Parenchymzerstorungen mit starker Bindegewebswucherung 
hervorrufen. Der Kolloidgehalt kann infolge Nichtgebrauches gestaut, die 
flach gepreBten Epithelien atrophisch sein, das Kolloid kann aber auch infolge 
mangelnder Produktion fehlen. Ahnliche Inaktivitatserscheinungen (Kolloid
anschoppung, Abplattung der Epithelien) wurden von COURRIER 4) bei Katzen 
und Hunden, von SCARBOROUGH 5) an Ratten beobachtet, die mit Schild
driisensubstanz gefiittert worden waren. 

An Kaninchen zeigt sich iibrigens nach CRAWFORD und HARTLEY 6) als 
typische kompensatorische Veranderung nach Entfernung der einen Schild
driisenhalfte in den ersten zwei Wochen Kolloidvermehrung mit reichlicherer 
Vakuolisierung des Kolloids, offenbar als Ausdruck der gesteigerten Zelltiitigkeit, 
da sich die Epithelien anfangs vergroBern. Erst nach 3-4 Wochen kommt es 
zu Kolloidschwund und Hyperplasie mit Vermehrung der Blaschen. Hier wiirde 
also die gesteigerte Zellaktivitiit der Mobilisierung des vorriitigen Kolloids 
vorangehen oder sie wenigstens iibertreffen. 

Auf welchem Wege und auf welche Weise die Schilddriise den Reiz zur 
Mehrleistung empfiingt, wenn der Bedarf des Organismus an Thyroxin gestiegen 
ist, wissen wir nicht sicher. Nur daB es im allgemeinen 2 Wege gibt, auf welchen 
die Schilddriisentiitigkeit den Bediirfnissen des Gesamtorganismus angepaBt 
werden kann und welche die funktionelle Korrelation der Schilddriise mit dem 
iibrigen Organismen herstellen, wissen wir. Der eine davon ist der Blutweg, 
auf dem hormonale Einfliisse die Schilddriisenfunktion regulieren, der andere 
der Nervenweg, auf dem das nerv6se Zentralorgan auf die Schilddriisentiitigkeit 
EinfluB nimmt. Die Bedeutung der hormonalen, inkretorischen Regulation 
der Thryeoidea werden wir spiiter bei der zusammenhiingenden Erorterung 
der Wechselbeziehungen der inkretorischen Organe kennen lernen, die Rolle 
des Nervensystems ist auf Grund anatomischer 7), physiologischer und p'atho
logischer Erfahrungen sichergestellt. Sowohl yom Vagus auf dem Wege des 

1) LOEB, L.: 1. c. 
2) CRISTIANI: zit. nach L. LOEB: Journ. of med. research. Vol. 42, p. 77. 1920. 
3) CENTANNI, G.: Pathologica. Vol. 17, p. 491. 1925 (Bd. 42, S. 860). 
4) COURRIER, R.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 91, p. 1274. 1924 (Bd. 39, 

S. 564). 
5) SCARBOROUGH, E. M.: Journ. of pharmacol. a. expo therapeut. Vol. 27, p. 421. 1926 

(Bd. 44, S. 878). 
6) CRAWFORD, J. H. u. J. N. J. HARTLEY: Journ. of expo med. Vol. 42, p. 193. 1925 

(Bd. 42, S. 331). 
7) BRAEUCKER, W.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 1; Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungs

geschichte. Bd. 69, S. 309. 1923. 
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N. laryngeus superior, teilweise auch inferior 1), als yom Sympathicus 2) 
treten sekretionserregende Nerven an die Schilddruse heran. Geistvoll an
geordnete Versuche namentlich ASHERS und seiner Mitarbeiter 1) haben die 
Bedeutung dieser Nerven fUr die Schilddrusenfunktion klargestellt, wobei es 
zunachst irrelevant erscheint, ob die Sekretionsforderung auf nervosem Wege 
ausschlieBlich durch vasomotorische Einwirkung zustande kommt oder nicht. 
Da CRAWFORD und HARTLEY die kompensatorischen Veranderungen des Schild
drusenrestes nach halbseitiger Exstirpation beim Kaninchen in der gleichen 
Weise auftreten sahen, wenn der Vagus oder Halssympathicus durchschnitten 
war, so gewinnt die Annahme sehr an Wahrscheinlichkeit, daB der Reiz zur 
kompensatorischen Mehrleistung der Schilddruse nicht auf dem Nervenwege 
sondern auf dem Blutwege zugefuhrt wird. 

Aber selbst wenn die Gewebe eine ganz bestimmte Menge Thyroxin erhalten 
und aufgenommen haben, selbst dann ist die Wirkung gleicher Thyroxinmengen 
durchaus nicht immer und iiberall die gleiche. Die Art und der Grad der 
Reaktionsfahigkeit der Gewebe ist fur den Effekt ebenso maBgebend wie die 
Quantitat des vorhandenen Thyroxins. Die Reaktionsfahigkeit des Substrates 
der Thyroxinwirksamkeit ist aber sowohl individuell wie zeitlich durchaus 
schwankend und die Pathologie verweist uns fortwahrendauf diese Variabilitat 
der Ansprechbarkeit verschiedener Erfolgsorgane der Thyroxin
wirkung. Wieweit diese Verschiedenheit auf einer wechselnden Konstellation 
des Ionen-Milieus in den Erfolgsorganen beruht, wie H. ZONDEK annimmt, 
mag dahingestellt bleiben. Wahrscheinlich spielt sie eine gewisse Rolle und wir 
durfen annehmen, daB Kaliumanreicherung die Thyroxinwirkung steigert, Calcium 
sie hemmt. Wenigstens konnten ZONDEK und REITER im Kaulquappenversuch 
diese Beobachtung machen und sogar feststellen, daB groBe Calciumdosen die 
Thyroxinwirkung nicht nur hemmen, sondern sogar umkehren. In welchem 
Umfange sich aber der Organismus dieses Regulationsmechanismus zur Aufrecht
erhaltung eines stabilen Inkreteffektes bedient, wieweit also periphere Schwan
kungen im Ionenmilieu der Gewebe fur das verschiedene AusmaB der Thyroxin
wirkung verantwortlich zu machen sind, entzieht sich vorlaufig unserer 
Beurteilung. 

Epithelkorperchen, N e benschilddriisen 
(Glandulae parathyreoideae). 

Bis vor kurzem war uns weder das Inkret der Epithelkorperchen bekannt, 
noch waren wir in der Lage, mit Epithelkorperchensubstanz oder mit Extrakten 
dieser Organe irgendwelche charakteristischen und konstanten Erscheinungen 
hervorzurufen, geschweige denn die Ausfallserscheinungen der Epithelkorperchen 
zu verhindern. 1924 und 1925 ist es nun amerikanischen Forschern, L. BERMAN, 
HANSON und vor allem COLLIP 3) und ihren Mitarbeitern gelungen, durch 

1) ASHER, L. U. M. FLACK: Zeitschr. f. BioI. Bd. 55, S. 83. - OSSOKIN: Zeitschr. f. BioI. 
Bd. 63, S. 443. 1914. 

2) CANNON, W. B. u. P. E. SMITH: Transact. of the assoc. of Arneric. physicians. Vol. 36, 
p. 382, 1921 (Bd. 28,S. 371). 

3) COLLIP, J. B.: Journ. of bioI. chern. Vol. 63, p. 395. 1925 (Bd. 41, S. 257). -
COLLIP, J. B., E. P. CLARK U. J. W. SCOTT: Journ. of bioI. chern. Vol. 63, p. 439. 1925 
(Bd. 41, S. 258). - COLLIP, J. B. u. E. P. CLARK: Journ. of bioI. chern. Vol. 64, p. 485, 
1925 (Bd. 41, S. 781). - SCHULTEN, H.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 2487 (Bd. 43, S. 782). -
LISSER, H. U. H. C. SHEPARDSON, Endocrinology. Vol. 9, Nr. 5, p. 383. 1925. 
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Behandlung von Rinder- und Pferdeepithelkorperchen mit HCI nach einem be
stimmten Verfahren ein Extrakt zu gewinnen, das unzweifelhaft ganz spezifische 
physiologische Wirkungen entfaltet. Dieses als Parathyrin bezeichnete 
Extrakt erh6ht parenteral eingebracht den Ca-Spiegel des Blutes und zwar 
starker den herabgesetzten Ca-Spiegel parathyreoidektomierter als denjenigen 
normaler Hunde. An parathyreoidektomierten Tieren ist es auch auf peroralem 
Wege wirksam. Vor aHem vermag aber das Parathyrin aIle Erscheinungen 
der todlichen Tetanie, wie sie sich nach Entfernung der Epithelkorperchen 
einstellen, sowie auch die Erscheinungen der menschlichen Tetanie mit einem 
Schlage zu beheben. Die Steigerung des Elutkalkes ist so charakteristisch 
und derart abhangig von der verabreichten Dosis, daB COLLIP sie als Wert
messer fiir die Wirksamkeit und zur Eichung der Praparate verwendet. "Ober
dosierung durch wiederholte Injektion fiihrt bei Hunden zu einer eventuell 
todlich verlaufenden Hypercalcamie von iiber 20 mg %, deren Symptome 
in Erbrechen, Apathie, BewuBtseinstriibung und mangelhafter Zirkulation be
stehen. Dabei ist die Viscositat des Elutes enorm erhOht, derCI-Gehalt bedeutend 
herabgesetzt, der Reststickstoff und Harnstoff terminal stark vermehrt. Natrium
bicarbonat scheint zur Bekampfung der Hypercalcamiesymptome geeignet zu 
sein. Die wirksame Substanz hat proteinartigen Charakter. Einer systematischen 
therapeutischen Anwendung steht zunachst noch der Umstand im Wege, daB 
eine sehr groBe Anzahl von Epithelkorperchen zur Herstellung der notigen 
Parathyrinmenge erforderlich ist. So sind 1-2 Pferdeepithelkorperchen not
wendig, um an einem mittelgroBen Hunde iiberhaupt eine meBbare Wirkung 
hervorzurufen, geschweige denn eine Tetanie zu heilen. Wenden wir uns nun 
den Erscheinungen dieses Zustandes zu. 

Die Exstirpation der Epithelkorperchen fiihrt regelmaBig zu dem typischen 
Bilde der sog. Tetanie. Je nach der Tierspezies und der Lagerung und Menge 
des mitunter weit, z. B. im Thymus (Ratte) versprengten akzessorischen 
Epithelkorperchengewebes kann sich allerdings das klinische Bild der Tetanie 
recht verschieden prasentieren. Demzufolge unterscheidet man auch eine 
akute, eine chronische und eine latente Form der Tetanie. Die bei 
Hund und Katze am besten ausgepragte akute Tetanie tritt 24 bis 72 Stunden, 
gelegentlich wohl auch schon friiher, nach der Entfernung der Epithelkorperchen 
in Erscheinung. Schon vorher ist das scheue Benehmen der Tiere, die voll
kommene Appetitlosigkeit bei gesteigertem Durstgefiihl auffallend. Fibrilliire 
Zuckungen in einzelnen Muskeln steigern sich zu tonischen und klonischen 
Krampfen groBerer Muskelgruppen, ja des ganzen Korpers, wie sie den teta
nischen Anfall kennzeichnen. Unter gesteigerter Herz- und Atemtatigkeit 
und hohem Temperaturanstieg breiten sich die Krampfe iiber die gesamte 
Muskulatur aus und konnen durch Beteiligung der Atmungsmuskulatur zum 
Tode fiihren. In anderen Fallen klingt der akute Anfall unter Temperatursturz 
ab, um nach mehrstiindiger Pause wieder einzusetzen. Die Tiere verweigern 
jede Nahrungsaufnahme, erbrechen oft, haben diarrhoische, zuweilen auch 
blutige Entleerungen und gehen unter starker Abmagerung spatestens 10 bis 
14 Tage nach der Operation zugrunde. Gelegentlich erfolgt der Tod im Coma 1). 
Bisweilen treten die tonisch-klonischen Krampfe als ausgesprochene Intentions
krampfe, d. h. bei intendierten Bewegungen auf, mitunter wurden auch schlaffe 

1) MELCHIOR, E.: Zentralbl. f. Chirurg. Rd. 49, S. 667. 1922. 
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Paresen beobachtet. Die mechanische und galvanische Erregbarkeit der Nerven
stamme ist bei solchen Tieren erhoht, Umschnurung der Extrernitaten lost 
tonische Muskelkrampfe aus, die Untersuchung des Stoffwechsels ergibt eine 
Steigerung des EiweiBzerfalls und der Calciumausfuhr sowie eine Herabsetzung 
der Assimilationsgrenze fUr Kohlenhydrate. 

Die chronische Tetanie kommt am eindrucksvollsten bei der Ratte zum 
V orschein. Von einem feinschlagigen Tremor der Extremitaten und einzelnen 
groberen Muskelzuckungen bis zu epileptiformen Krampfanfallen und einem 
Status epilepticus gibt es alle Ubergange. In der Mehrzahl der Falle haben 
jedoch diese motorischen Reizerscheinungen keinen bedrohlichen Charakter 
und treten neben eigenartigen trophischen Veranderungen in den Hintergrund. 
Die Tiere magern stark ab, ihr Fell wird struppig, die Haare fallen aus, Ekzeme 
entstehen, an den Augenlinsen entwickelt sich ein Schichtstar (Cataracta 
perinuclearis), die Kalkaufnahmsfahigkeit des Knochengewebes und Dentins 
ist verloren gegangen oder stark herabgesetzt. ERDHEIM konnte zeigen, daB 
das beim kontinuierlichen Wachstum des Knochens und der Nagezahne neu
gebildete osteoide Gewebe und Dentin gar nicht oder verspatet und fehlerhaft 
verkalkt. Es kommt daher am Skelett zu Erscheinungen, die ihrem pathologisch
anatomischen Charakter nach durchaus als rachitische bzw. osteomalazische 
anzusprechen sind. Die kalkarmen Nagezahne brechen haufig abo Besonders 
bemerkenswert ist, daB nach einer Epithelkorperchenimplantation wieder 
verkalkendes Dentin angesetzt wird. NaturgemaB bleibt auch die Verkalkung 
eines Callus bei experimentell erzeugten oder spontan entstandenen Knochen
frakturen aus oder ist mangelhaft. Durch inkomplette Entfernung bzw. Schadi
gung der Epithelkorperchen gelingt es auch an Katze und Hund eine chronisch 
verlaufende Tetanie zu erzeugen, bei der die Muskelkriimpfe gegenuber den 
trophischen Veranderungen und der progressiven Kachexie zurucktreten. 
Jugendliche Tiere bleiben naturgemaB im Wachstum zuruck. 

Werden bei Ratten nicht alle, sondern nur 2 oder 3 Epithelkorperchen 
exstirpiert, bzw. durch Kauterisation zerstort, so konnen die Tiere vollkommen 
gesund bleiben oder nach leichten tetanischen Erscheinungen sich vollkommen 
wieder erholen, sie befinden sich aber doch in einem Zustand der latenten 
Tetanie oder besser einer tetanischen Krankheitsbereitschaft. Werden 
solche Tiere gravid, bekommen sie Fieber, werden ihnen starke Muskel
anstrengungen zugemutet oder bestimmte Gifte wie Atropin, Morphin, Ergotin, 
Kalomel u. a. verabreicht, dann werden die Erscheinungen der Tetanie manifest. 
Solche Tiere scheinen demnach unter gewohnlichen Lebensbedingungen mit 
dem Rest ihrer Epithelkorperchenfunktion auszukommen, werden aber die 
Anforderungen an diese Funktion erhoht, wie dies unter den angegebenen 
Verhaltnissen offenbar der Fall ist, dann macht sich die parathyreoide In
suffizienz bemerkbar. 

Unter diesem Gesichtswinkel ist auch die neuerliche interessante Fest
stellung DRAGSTEDTs 1) zu betrachten, der Hunde nach totaler Epithelkorperchen
exstirpation durch fleischfreie Kost (Milch, Lactose, WeiBbrot) lange Zeit 
am Leben erhalten konnte, wahrend solche Tiere sonst unweigerlich in kurzer 
Zeit zugrunde gehen. Offenbar wird der Bedarf an Parathyreoideainkret bei 

1) DRAGSTEDT. L. R.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 5, p. 657. 1924. 
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diesem Regime weitgehend reduziert. Die Starbildung bleibt aber auch bei 
den fleischfrei ernahrten Hunden nach Epithelkorperchenexstirpation nicht 
aus, sie kommt nach 3 bis 6 Monaten zum Vorschein und fiihrt zu vollkommener 
Linsentriibung. Graviditat, Lactation, Brunst und Infektionen fiihren auch 
bei DRAGSTEDTS Tieren zum Ausbruch der todlichen Tetanie, sie erfordern 
also wohl schon normalerweise eine gesteigerte Tatigkeit der Epithelkorperchen. 

Das Symptomenbild des Epithelkorperchenausfalls beim Menschen solI in 
einem spateren Kapitel besprochen werden. Hier moge eine Erklarung der 
klinischen AusfaHserscheinungen versucht und eine Vorstellung iiber das 
Wesen der Epithelkorperchenfunktion entwickelt werden, wie sie sich 
aus dem vorliegenden Beobachtungsmaterial, insbesondere aus den sehr charakte
ristischen Veranderungen des Stoffwechsels parathyreopriver Individuen ergibt. 

Was zunachst den EiweiBstoffwechsel anlangt, so ist eine Vermehrung 
des Ammoniakstickstoffs auf Kosten des Harnstoffes im Harne langst bekannt, 
vor allem aber gehort die Ausscheidung von EiweiBabbauprodukten yom 
Charakter der proteinogenen Amine in vermehrter Menge zu den typischen 
Folgen der Epithelkorperchenentfernung. Unter diesen toxischen Aminen sind 
insbesondere Korper der Guanidingruppe (Guanidin, Methyl- und Dimethyl
guanidin) in stark vermehrten Mengen nachweisbar und zwar sowohl im Harne, 
wie im Blute parathyreopriver Tiere und tetaniekranker Menschen 1). Dort, 
wo der Nachweis dieser Stoffe bei Mangel an Epithelkorperchen nicht gelang, 
scheint eine fehlerhafte chemische Methodik die Schuld zu tragen 2). Die 
Kohlenhydrattoleranz ist bei Ausfall der Epithelkorperchenfunktion herab
gesetzt, was moglicherweise mit der Ubererregbarkeit des vegetativen Nerven
systems zusammenhangt. Von dem progredienten Fettschwund parathyreo
priver Tiere, der bis zur Kachexie fiihren kann, war oben schon die Rede. Die 
markanteste Veranderung des Stoffwechsels bei Epithelkorperchen-Insuffizienz 
betrifft aber den Mineralstoffwechsel, vor aHem den Kalkstoffwechsel, 
eine Erkenntnis, die wir in erster Linie MAc CALLUM verdanken. 

Das Blut tetaniekranker Tiere und Menschen enthalt regelmaBig erheblich 
weniger Calcium, vor allem ionisiertes Calcium als das Blut Norinaler. Be
sonders schon illustriert dies ein biologischer Versuch, den P. TRENDELENBURG 
ansteHte. An einem ausgeschnittenen Froschherzen vermindern sich sofort 
die Kontraktionen, wenn in der Durchstromungsfliissigkeit die Anzahl der 
Ca-Ionen· abnimmt. Wird das Herz statt mit verdiinntem normalem Katzen
serum mit dem Serum tetaniekranker Katzen durchspiilt, so verkleinern sich 
ebenfalls sofort die Amplituden der Kontraktionen. Durch Zusatz von CaC12 

zu diesem Serum wird die bezeichnete Wirkung aufgehoben 3). An der Kalk
verarmung sind die Blutzellen stark€r als das Plasma beteiligt 4). Auch im 

1) KUHNAU, J.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 1l0, S. 76. 1925 (Bd. 43, 
S. 526) und Bd. 115, S. 75.1926 (Bd. 44, S. 684). - PrnAMI, E.: Riv. di clin. pediatr. Vol. 23, 
p. 555. 1925 (Bd. 41, S. 460). - PATON, D. N. u. J. S. SHARPE: Quart. journ. of expo 
physiol. Vol. 16, p. 57. 1926 (Bd. 44, S. 684). 

2) PATON, N.: Edinburgh med. journ. Vol. 31, p. 541. 1924 (Bd. 38, S. 637). 
3) Die Frage, ob es bei der parathyreopriven Kalkverarmung des Blutes ausschlieBlich 

auf das ionisierte Calcium ankommt, scheint noch priifungsbediirftig. Vgl. F. GUNTHER 
U. W. HEUBNER: Klin. Wochenschr. 1924. S. 789; E. W. H. CRUICKSHANK: Biochem. Journ. 
Bd. 27, S. 13. 1923 (Bd. 32, S. 168). 

4) CRUICKSHANK: I. C. sub 3. 

4* 
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Gehim von an Tetanie zugrunde gegangenen Hunden und an Krampfen ver
storbenen Kindern wurde ein gegeniiber der Norm verminderter Kalkgehalt 
gefunden. Das Verhaltnis zwischen Weichteilkalk und Knochenkalk ist bei 
wachsenden tetaniekranken Ratten zu ungunsten des letzteren verschoben. 
Allerdings erfordert die Beurteilung der Weichteiluntersuchungen auf ihren 
Kalkgehalt besondere Vorsicht, da schon normalerweise sehr groBe Schwan
kungen desselben vorkommen 1). Die zahlreichen Untersuchungen iiber die im 
Ham und in den Faeces ausgeschiedenen Kalkmengen nach Epithelkorperchen
exstirpation bzw. bei menschlicher Tetanie ergaben keine eindeutigen Resultate. 
Nur so viel laBt sich aus den jiingsten diesbeziiglichen Untersuchungen ent
nehmen, daB das Verhaltnis des durch den Ham zu dem durch den Darm 
ausgeschiedenen Kalk wesentlich zugunsten des letzteren verschoben erscheint. 
Bei Kalkfiitterung zeichnet sich der tetaniekranke Organismus durch eine 
starke Kalkaviditat, d. h. also Kalkretention aus 2). 

Als charakteristischer Befund bei parathyreopriver Tetanie wurde ferner 
die Vermehrung des anorganischen Phosphors sowie des Kaliums im Blute 
erhoben 3). In letzter Zeit haben auch die Anderungen der H- Ionen
konzentration im Blute und in den Geweben besondere Beachtung gefunden. 
Die Konzentration der H-Ionen nimmt nach Epithelkorperchenexstirpation 
ab, es tritt also eine sog. Alkalose auf, erst unter dem EinfluB der 
gehauften Muskelkrampfe mit der konsekutiven Entstehung saurer Stoff
wechselprodukte nimmt sie wieder zu und kann vor dem Exitus acidotische 
Werte erreichen 4). 

Die charakteristischen Anomalien des Stoffwechsels bei Ausfall oder In
suffizienz der Epithelkorperchen haben Veranlassung gegeben, die Erscheinungen 
dieses Zustandes einheitlich zu erklaren und dementsprechend die physiologische 
Aufgabe der Epithelkorperchen von einem einheitlichen Standpunkte aus zu 
beurteilen. Es stehen sich hier 2 Theorien gegeniiber: Die eine will aIle Symptome 
der mangelnden oder mangelhaften Epithelkorperchenfunktion auf den Cal
ciummangel zuriickfiihren und erblickt die Aufgabe der Epithelkorperchen 
in der Regulation des Kalkstoffwechsels und Erhaltung eines entsprechenden 
Ca-Spiegels im Blute 5), die andere erblickt in den parathyreopriven Erschei
nungen eine Vergiftung mit Guanidin und dessen Methylderivaten, deren 
Entgiftung und Oberfiihrung in Kreatin normalerweise die Epithelkorperchen 
zu besorgen hatten 6). 

Da man seit JAQUES LOEBS grundlegenden Untersuchungen weiB, daB die 
Erregbarkeit von Muskeln, Nerven und Driisen von dem gegenseitigen Ver
haltnis der Kationen ihrer Speisungsfliissigkeit abhangig ist und relativer 

1) HEUBNER, W. u. P. ROl!iA: Biochem. Zeitschr. Bd. 135, S. 248. 1923 (Bd. 29, S. 17). 
2) UNDERHILL, F. P., W. TILESTON u. J. BOGERT: Journ. of metabolic research. Vol. 1, 

p. 723. 1922 (Bd. 28, S. 295). - SALVESEN, H. A.: Acta med. Scandin. Suppl. Vol. 6, 
p. 5. 1923 (Bd. 35, S. 51). 

3) GROSS, E. G. u. F. P. UNDErtHILL: Journ. of bioI. chem. Vol. 54, p. 105. 1922 (Bd. 28, 
S. 295); vgl. N. PATqN: 1. c. 

4) Vgl. CRUICKSHANK: 1. c. 
5) SALVESEN, H.: 1. c. - JONKERS, H. H. u. F. E. REVERS: Zeitschr. f. physiol. Chem. 

Bd. 144, S. 181. 1925 (Bd. 41, S. 438). 
I) PATON, N.: 1. c. - HERXHEIMER, G.: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. S. 1463 (Bd. 40, 

S. 130) u. Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 256, S. 275. 1925 (Bd. 41, S. 687). 
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Mangel an Ca diese Erregbarkeit steigert, Zufuhr von Ca sie herabsetzt,' da 
ferner der EinfluB der Epithelkorperchen auf den Kalkstoffwechsel durch 
chemische und morphologische Untersuchungen absolut sichergestellt erscheint, 
so lag die erste Theorie recht nahe. Zu den ERDHEIMSchen Studien am Ratten
zahn kommen noch andere gewichtige morphologische Tatsachen hinzu, welche 
die Bedeutung der Epithelkorperchen fur den Kalkstoffwechsel erweisen und 
sehr dafUr sprechen, daB das Inkret der Epithelkorperchen die Ausnutzung 
des Kalkes im Organismus fordert. ERDHEIM und nach ihm eine groBe Reihe 
pathologischer Anatomen haben namlich regelmaBig oder wenigstens sehr 
haufig an den Epithelkorperchen von Individuen, die an Osteomalacie, seniler 
Osteoporose, Ostitis deformans oder Ostitis fibrosa litten, ganz ammahmsweise 
wohl auch an Individuen ohne Skeletterkrankung hyperplastische, mit
unter adenomatose Wucherungen der Epithelkorperchen beobachtet. 
Dasselbe ist bei der spontanen Rachitis der Ratte der Fall. Diese Hyperplasie 
wurde als Kompensationsvorgang aufgefaBt, der eine moglichst gute Aus
nutzung des Kalkes durch das erkrankte Knochengewebe gewahrleisten sollte. 
Als Stutze dieser Anschauung kann die Feststellung MARINES gelten, der bei 
kalkarm mit Mais und Weizen ernahrten HuhIiern eine betrachtliche Ver
groBerung der Epithelkorperchen hervorrufen konnte, die sich durch Zusatz 
von Kalksalzen zum Futter verhindern lieB. Spater wurde auch bei jungeren 
Ratten, die mit kalkarmer Nahrung aufgezogen wurden, eine VergroBerung 
der Parathyreoideae bis auf das 5fache des Normalen erreicht, wobei einzelne 
Tiere Krampferscheinungen darboten 1). Da bei experimenteller Entfernung 
einzelner Epithelkorperchen eine vikariierende Hyperplasie der restlichen 
Epithelkorperchen eintritt 2) und in diesem Falle ein Zweifel daruber kaum 
bestehen kann, daB eine solche Massenzunahme auf eine gesteigerte Tatigkeit 
der Druse hinweist, so handelt es sich bei den Versuchen mit kalkarmer Er
nahrung offenbar urn das Bestreben des Organism us, den unzureichend vor
handenen Kalk mit Hilfe einer gesteigerten Epithelkorperchen-Tatigkeit 
wenigstens optimal auszunutzen. Auf welchem Weg die Epithelkorperchen 
den Impuls zur Mehrarbeit bekamen, wissen wir nicht, wir konnen nur annehmen, 
daB das Kalkangebot und das Kalkverwertungsvermogen bestimmter Gewebe 
(Knochen) die inkretorische Tatigkeit der Epithelkorperchen in irgend einer 
Weise beeinfluBt. Ob die morphologisch nachgewiesene Innervation der Epithel
korperchen von seiten des vegetativen Nervensystems (BRAEUCKER) hier eine 
Rolle spielt oder nicht, ist unbekannt. 

Dazu kommt noch, daB die nach Epithelkorperchenexstirpation zu be
obachtende und auch bei gewissen menschlichen Tetanieformen bestehende 
Alkalose, d. h. Verminderung der H-Ionenkonzentration als solche eine Ver
minderung des ionisierten Kalkes zur Folge hat, wie denn auch MaBnahmen, 
die eine Alkalose erzeugen COberventilation, Zufuhr von Natrium bicarbonicum, 
Binatriumphosphat), die Tetaniesymptome steigern, solche, die acidotisch wirken 
(Kohlenhydratabstinenz, Kohlensaureatmung, Muskelarbeit, Zufuhr von Ammo
niumchlorid oder Monoammoniumphosphat), sie vermindern sollen. Auch die 
bei Epithelkorperchenmangel beobachtete Phosphatvermehrung im Blute solI 

1) LUCE, E. M.: Journ. of pathol. a. baeteriol. Vol. 26, p. 200. 1923 (Bd. 29, S. 462). 
2) HABERFELD, W. U. P. SCHILDER: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 20, 

S. 727. 1909. 
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durch Entionisierung des Calciums wirksam sein, wie dies eme von RONA
TAKAHASHI-GYORGY aufgestellte Formel zeigt: 

Ca·· - HC03' - HP04' K ( k t t) 
H- = = ons an . 

SchlieBlich ist es nicht allein die Verminderung der Ca-Ionen, sondern auch 

die gleichzeitige Vermehrung der K-Ionen, also der Anstieg des Quotienten C~ , 
welcher fur die Erregbarkeitssteigerung der neuromuskularen Apparate ver
antwortlich gemacht werden muB 1). Allerdings ist die pathogenetische Be
deutung der Alkalose fur das Auftreten tetanischer Erscheinungen noch recht 
umstritten 2). Das schwerwiegendste Argument zugunsten der Kalktheorie 
ist naturlich der spezifische EinfluB des COLLIPschen Parathyrins auf den 
Blutkalkspiegel. Dieser konstante Anstieg des Blutcalciums ist sicher eine 
fundamentale Erscheinung, nicht irgendein akzidenteller Nebeneffekt, wenn 
wir auch vorderhand den Mechanismus seiner Genese nicht kennen. Obwohl 
demnach die EinfluBnahme der Epithelkorperchen auf den Kalkstoffwechsel 
im Sinne einer Assimilationsforderung sichergestellt ist und die neuromuskulare 
Ubererregbarkeit der Tetaniekranken ohne Zweifel mit der charakteristischen 
Anderung des Kationenverhaltnisses im Zusammenhange steht, so lassen sich 
doch gegen die strenge und ausschlieBliche Ca-Theorie der Tetanie Bedenken 
vorbringen. 

Durch geeignete Verabreichung von Ca lassen sich zwar die tetanischen 
Reizerscheinungen ausgezeichnet beeinflussen, gewisse trophische Storungen 
wie die mangelliafte Verkalkung des Dentins der Nagezahne bei Ratten oder 
die Ausbildung einer Katarakt bleiben aber auch bei Ca-Futterung un
vermeidlich. Die Errettung parathyreopriver Tiere ist auBer durch hohe Ca-Dosen 
auch durch einen ausgiebigen AderlaB oder durch Infusion einer Ca-freien 
Ringerlosung in groBerer Menge mit konsekutiver Diuresesteigerung (LUCK
HARDT) moglich, ein Umstand, der doch eher auf einen Vergiftungszustand 
durch im Blute kreisende Stoffe als auf bloBen Ca-Mangel hinweist. Mehrfache 
Versuche, das supponierte Tetaniegift mit dem Blute tetaniekranker Tiere auf 
gesunde zu ubertragen und bei ihnen Tetaniesymptome zu erzeugen (H. PFEIFFER 
und O. MAYER), konnen allerdings nicht als gelungen bezeichnet werden 3). 
Nur die Wirkung des Ca-Mangels laBt sich bei entsprechender Versuchs
anordnung mit dem Blute tetaniekranker Individuen hervorrufen. NOEL PATON 
verweist auch darauf, daB bei Uramie eine erhebliche Senkung des Ca-Spiegels 
im Elute vorkommen kann, ohne daB tetanische Erscheinungen sich einstellen 

1) LEDERER, R.: Monatsschr. f. Kinderhei1k., Orig. Bd. 25, S. 394.1923 (Bd. 30, S. 23). -
GYORGY, P.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 102, S. 145. 1923 (Bd. 30, S. 411). - RONA, P. u. 
H. PETOW: Biochern. Zeitschr. Bd. 137, S. 356.1923 (Bd. 36, S. 418). - FRANK, E., M. NOTH
MANN, E. GUTTMANN, A. WAGNER: Klin. Wochenschr. 1923. S. 405. - ADLERSBERG, D. 
u. O. PORGES: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 42, S. 678. 1924 (Bd. 38, S. 873). - GROSS, 
E. G. u. F. P. UNDERlITLL: I. c. 

2) BIEDL, A.: Innere Sekretion. 4. Auf I. 1922. - ELIAS, H.: Wien. klin. Wochenschr. 
1922. S. 784 (Bd. 28, S. 229) u. Ergebn. d. inn. Med. Bd. 25, S. 192. 1924 (Bd. 37, S. 446). -
GOLLWITZER-MEIER, KL.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 40, S. 59. 1924 (Bd. 36, S. 42). 
- DE GEUS, J. G. F.: Ref. Bd.44, S. 366 (orig. holl.). 

3) BIEDL, A.: 1. c. - GREENWALD, J.: Journ. of bioI. chern. Vol. 61, p. 33. 1924 (Rd. 38. 
S. 880). 
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wiirden, und halt selbst bei ausgesprochener Tetanie die Verminderung des 
Ca nicht fiir absolut konstant 1). DaB nicht aIle Ca-Salze fiir die Behebung 
parathyreopriver Erscheinungen gleich wirksam sind, ist wohl auf den ver
schiedenen lonisierungsgrad und die Anionenkomponente (z. B. HP04') zu 
beziehen, indessen laBt sich dieselbe giinstige Wirkung auch mit anderen mehr
wertigen lonen (Mg, Sr) erzielen 2). Selbstverstandlich spricht dieser Umstand 
nicht dagegen, daB die neuromuskularen Reizerscheinungen nach Epithel
korperchen-Entfernung eine Folge der Ca-Verarmung darsteHen konnten. 

Vor aHem stiitzt sich aber die von NOEL PATON inaugurierte, von E. FRANK, 
BIEDL, HERXHEIMER u. a. iibernommene zweite Theorie der Guanidinvergiftung 
auBer auf den Nachweis der Guanidinkorper im Harn und Blut tetaniekranker 
lndividuen auf die Beobachtung, daB sich mit diesem Korper und noch mehr 
mit dessen Methylderivaten an Katzen ein Krankheitsbild experimenteIl hervor
rufen laBt, das durchaus jenem nach Epithelkorperchen-Exstirpation gleichen 
solI. Die motorischen Reizerscheinungen, die charakteristische galvanische 
und mechanische Ubererregbarkeit der Nervenstamme erinnern vollkommen 
an das Bild der Tetanie. Nach partieller Entfernung der Epithelkorperchen 
laBt sich der typische Vergiftungszustand schon mit kleineren Mengen des 
Giftes erzielen. Nicht nur das klinische Bild, sondern anscheinend auch die 
Ca-Verminderung und Phosphatvermehrung im Blute sowie die therapeutische 
BeeinfluBbarkeit durch Ca-Zufuhr 3) und Parathyrin 4) ist der Guanidinvergiftung 
und parathyreopriven Tetanie gemeinsam. Obwohl iiber diese Verhaltnisse 
noch keineswegs Einigkeit herrscht 5), so hat doch BIEDL schon 1922 rundweg 
erklart: "Die parathyreoprive Tetanie ist eine Guanidintoxikose." Fraglich 
wird dieser Standpunkt voIlends angesichts der vollkommen negativen Versuche 
von BAYER und FORM 6), durch Dauervergiftung mit Guanidin an Ratten die 
charakteristischen Symptome der chronischen Tetanie zu erzeugen. Weder 
eine Katarakt, noch die bei der Rattentetanie ausnahmslos beobachteten Zahn
veranderungen lieBen sich mit Guanidin hervorrufen und eine VergroBerung 
der das Guanidin angeblich entgiftenden Nebenschilddriisen im Sinne einer 
etwaigen kompensatorischen Hyperplasie wurde vermiBt. Wenn die schon 
oben erwahnte Beobachtung, daB parathyreoprive Tiere durch fleischfreie 
Kost am Leben zu erhalten sind, vielleicht zugunsten der Guanidintheorie 
hatte verwertet werden konnen, so wurde doch in letzter Zeit darauf hingewiesen, 
daB es nicht die Fleischfreiheit der Kost, sondern ihr Milchgehalt und damit 
das reichliche Ca der Milch sei, welches die parathyreopriven Tiere am Leben 

1) ANDERSON, G. H. U. ST. GRAHAM: Quart. journ. of rned. Vol. 18, p. 62. 1924 (Bd.40, 
S. 532). 

2) HIRSCH, S.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2284. 
3) HERXHEIMER, G.: Klin. Wochenschr. 1924. S.1241. - GOLLWITZER-MAIER, KL.: 1. c. 
4) NOTHMANN u. KUHNAU: Verhandl. d. dtsch. Ges. f. inn. Med. Bd. 38, S. 359. 1926 

(Bd. 45, S. 112). 
5) FUCHS, A.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharrnakol. Bd.97, S.79. 1923. - SWINGLE 

W. W. u. J. S. NICHOLAS: Arneric. journ. of physiol. Vol. 69, p. 455. 1924 (Ref. Endo
crinology. Vol. 8, Nr. 6, p. 869). - RAIDA, H. U. H. LIEGMANN: Zeitschr. f. d. ges. expo 
Med. Bd. 41, S. 358. 1924 (Bd. 38, S. 372). - COLLIP, J. B. und E. P. CLARK: Journ. of 
bioI. chern. Vol. 67, p. 679. 1926 (Bd. 44, S. 566). - OGAWA, S.: Jap. journ. of rned. scienc. 
IV. Pharrnak. Vol. 1, p. 1. 1926 (Bd. 45, S. 112). 

6) BAYER, G. U. O. FORM: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 40, S. 445. 1924 (Bd. 37, 
S. 455). 
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erhiilt. Ausfiillung des Kalkes mache die Milch UIiwirksam 1). DaB die Schutz
wirkung verfiitterter Milch oder verfiitterten Blutes auf deren Gehalt an Epithel
korperchenhormon beruhen sollte, wie F. BLUM 2) annimmt, ist wohl ganz 
unwahrscheinlich. Wenn schon die Frage des Guanidins als ursiichlichen Faktors 
bei der Tetanie unentschieden ist, so ist iiber die namentlich von LUCKHARDT 
supponierte Rolle· der Giftresorption aus dem Darm 3) und den Anteil der 
Leber 4) hierbei noch weniger Sicheres bekannt. Die angefiihrten negativen 
Rattenversuche BAYERS und FORMS sprechen auch dagegen, daB eine primiire 
Guanidinvergiftung etwa durch eine sekundiire Ca-Verarmung wirksam sein 
konnte, und wir miissen gestehen, daB wir von einer befriedigenden, einheitlichen 
Auffassung der Epithelkorperchenfunktion und ihrer krankhaften Abweichungen 
noch weit entfernt sind. Immerhin gibt ja auch PATON selbst zu, daB nicht jede 
Tetanie die Folge einer Guanidintoxikose sein miisse, sondern auch auf andere 
Weise, durch Anoxiimie, Alkalose oder eine sonstwie entstandene Ca-Verarmung 
zustandekommen konnte. 

In der Tat zeigt ja die sog. Hyperventilations- oder Atmungstetanie, 
wie sie GRANT und GOLDMAN zuerst beschrieben haben, in klarster Weise, 
daB die neuromuskuliiren Reizerscheinungen der Tetanie, die tonischen Kriimpfe, 
die mechanische und galvanische Ubererregbarkeit der Nervenstiimme, die 
Auslosbarkeit tonischer Muskelkontraktionen durch Umschniirung der Ex
tremitiiten oder passive Dehnung des Ischiadicus auch vollkommen unabhiingig 
von einer Guanidinvergiftung und ohne Beeintrachtigung der Epithelkorperchen
funktion zustandekommen konnen, und zwar, wie allgemein angenommen wird, 
infolge der iibermaJ3igen CO2-Abgabe durch die Lunge und der damit ver
bundenen Alkalose mit konsekutiver Zuriickdrangung der Ionisierung des 
Blutcalciums. Die Epithelkorperchen spielen dabei nur insofern eine Rolle, 
als von ihrem Aktivitatsgrad die Zeit abhiingig ist, welche die Hyperventilation 
bis zum Auftreten der tetanischen Erscheinungen fortgesetzt werden muB. 
Bei Epithelkorpercheninsuffizienz geniigt dazu, wie ich mich iiberzeugt habe, 
schon eine verhaltnismaJ3ig sehr kurze Zeit, bei ganz normalen Menschen 
muB die forcierte Atmung auch bis zu 1 oder 2 Stunden fortgesetzt werden, 
es scheint aber, daB jeder Mensch bei geniigend lang fortgesetzter vertiefter 
Atmung tetaniefiihig ist 5). Da die klinischen Erscheinungen der Atmungs
tetanie in vollig iibereinstimmender Weise auch bei der parathyreopriven Tetanie 
vorkommen, so werden wir nicht fehlgehen, ihnen beiden den gleichen Mecha
nismus, also Herabsetzung der Ca-Ionenkonzentration, zuzuschreiben. 

Wir diirfen also zusammenfassend folgendes feststellen: Die Epithel
korperchen produzieren ein Inkret, welches den Kalkstoffwechsel 
in assimilatorischem Sinne beeinfluBt und denEiweiBabbau fordert 
bzw. seinen normalen Ablauf gewahrleistet. Die Verarmung des 
Blutes und der Gewebe an Kalk, vor aHem an ionisiertem Ca fiihrt 
zu den neuromuskularen Reizerscheinungen der Tetanie. Diese 

1) SALVESEN, H. A.: I. C. - GREENWALD, J.: I. C. 

2) BLUM, F.: Studien iiber die Epithelkorperchen. Jena: G. Fischer 1925 (Bd. 41, S. 94). 
3) SPADOLINI, J.: Arch. di fisiol. Vol. 22, p. 417 u. 435. 1925 (Bd. 42, S. 156). 
4) BLUMENSTOCK, J. U. A. ICKSTADT: Journ. of bioI. chern. Vol. 61, p. 91. 1924 (Bd.41. 

S. 438). 
5) BEHRENDT, H. U. E. FREUDENBERG: Klin. Wochenschr. 1923. S. 866 u. 919. 
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konnen auch dann eintreten, wenn der Mangel an ionisiertemCa 
auf irgendeine andere Art als durch Epithelkorperchen- Mangel 
oder -insuffizienz entstanden ist, wie z. B. bei der Atmungstetanie. 
Andererseits hangt auch bei Mangel an Ca- Ionen das Auftreten 
tetanischer Reizerscheinungen noch von anderen Bedingungen 
wie gegensei tige m Ka tionen ver hal tnis, Phos pha tkonzen tra tion, 
Alkalescenzgrad, autochthonem Erregbarkeitsgrad der neuro
muskularen Apparate .ab.Die mangelhafte Assimilationsfahigkeit 
fiir Kalk bei Epithelkorperchenmangel bedingt die charakteristi
schen Veranderungen des Knochengewebes und der Zahne. Welche 
Rolle den giftigwirkenden proteinogenen Aminen und speziell dem 
Guanidin und seineD. Methylderivaten beim Zustandekommen der 
parathyreopriven Symptome zukommt und auf welche Weise die 
iibrigen, oben geschilderten Symptome des Epithelkorperchen
mangels bzw. der Epithelkorpercheninsuffizienz zustande kommen, 
wissen wir nicht. 

Die Frage, wo eigentlich der Sitz der parathyreopriven fibererreg
barkeit zu suchen ist, laBt sich dahin beantworten, daB das gesamte Nerven
system an der fibererregbarkeit teil hat. Wie Durchschneidungsversuche am 
Riickenmark ergaben, kommen fasciculare Zuckungen und Klonismen durch die 
Reizbarkeit der spinalen Vorderhornzellen zustande, wahrend die Rigiditat 
der Muskulatur und die tonischen Krampfe von den Stammganglien ihren 
Ursprung nehmen. Corticale und cerebellare Einfliisse greifen naturgemaB in 
diesen Mechanismus gleichfalls ein. So kann eine unterschwellige, d. h. also 
leichtgradige Epithelkorpercheninsuffizienz gelegentlich auch zu halbseitigen 
tetanischen Erscheinungen fUhren, wenn durch Ausfall corticaler Hemmungs
impulse die untergeordneten Zentren einer Seite an und fUr sich schon iiber
erregbar geworden sind 1). Wird ein peripherer Nerv durchschnitten, so bleiben 
die tetanischen Reizerscheinungen in der gelahmten Extremitat aus. Demgegen
iiber haben BEHRENDT und FREUDENBERG 2) fUr die Atmungstetanie gezeigt, 
daB Leitungsunterbrechung einer Nervenbahn durch Injektion von Novocain 
in den Nerven das Auftreten tetanischer Erscheinungen an der betreffenden 
Muskelgruppe nicht nur nicht verhindert sondern sogar begiinstigt. Sie schlieBen 
aus diesen und anderen Versuchen, daB die myoneurale Zwischensubstanz 
das iibererregbare Substrat darstellt. Auch PATON nimmt als Sitz der para
thyreopriven fibererregbarkeit nicht nur die spinalen Zentren, sondern auch 
die myoneurale Zwischensubstanz an. Die tonischen Muskelkrampfe bei Tetanie 
gehen anscheinend ohne Aktionsstrom und ohne Muskelton einher 2) 3). 

Die anatomischen Organveranderungen, welche bei parathyreopriver 
Tetanie zu beobachten sind, erstrecken sich vor allem auf das Zentralnerven
system. Hier haben schon altere Autoren wiederholt Schadigungen der Ganglien
zellen an verschiedenen Stellen beschrieben, in jiingerer Zeit wurden regressive 
Veranderungen und Wucherungen des Gliagewebes sowie Hyperamie gefunden, 
und zwar in der Rinde, weniger im Riickenmark, insbesondere aber im Corpus 

1) SPIEGEL, A. E.: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 65, S. 310. 1920. - KEHRER, E.: 
Klin. Wochenschr. 1925. 1906. 

2) BEHRENDT, H. u. E. FREUDENBERG: 1. c. 
3) SPIEGEL, E. A.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u; Psychiatrie. Bd. 70, S. 13. 1921. 
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striatum, in der Substantia nigra und im Linsenkern, also in jenen Abschnitten, 
welche mit der Regulation des muskuHiren Tonus in erster Linie betraut sind 1). 
Die Frage, ob die durch Guanidin und seine Methylderivate experimentell 
hervorgerufenen und die bei fleischgefiitterten Hunden mit ECKscher Fistel 
auftretenden histologischen Veranderungen des Zentralnervensystems 2) den bei 
parathyreopriver Tetanie vorkommenden prinzipiell entsprechen, mit Ihnen 
vielleicht gar identisch sind, oder ob es sich da um ganz verschiedene Dinge 
handelt, ist noch nicht endgiiltig entschieden. A~ch an Nieren und Leber 
parathyreopriver Tiere wurden mehrfach degenerative und entziindliche Ver
anderungen beschrieben. Als klinisches Korrelat dieser Nierenveranderungen 
ist die bei tetaniekranken Tieren regelmaBig zu beobachtende Albuminurie 
anzusehen. 

Thymus. 
Das supponierte Hormon des Thymus kennen wir weder chemisch, noch 

konnen wir aus den Wirkungen enteral oder parenteral verabreichter Thymus
substanz verlaBliche Anhaltspunkte fiir die physiologische Thymusfunktion 
gewinnen. Seit SVEHLA als erster vor 30 J ahren die blutdrucksenkende und 
pulsbeschleunigende Wirkung intravenos injizierter wasseriger Thy m us
extrakte beschrieb, haben zwar zahlreiche Nachpriifungen diese und andere 
toxische Effekte solcher Extrakte (z. B. intravasculare Gerinnungen) be
statigt 3), zugleich aber ergeben, daB es sich keineswegs um thymusspezifische 
Wirkungen handelt (R. FISCHL), die zum Teil wenigstens mit dem Cholingehalt 
des Organs zusammenhangen (BIEDL). Das gleiche gilt auch f:iir die von manchen 
Autoren angegebene Lymphocytenvermehrung im Blut nach Injektion von 
Thymusextrakt 4), die wir iibrigens auch nach Verfiitterung sehr groBer Mengen 
Thymussubstanz nicht gefunden haben 5). Hingegen wurde im Tierversuch 
eine vielleicht doch spezifische, nicht auf dem Cholingehalt des Thymusextraktes 
beruhende Wirkung beobachtet, namlich eine deutliche Leistungssteigerung des 
ermiideten quergestreiften Warmbliitermuskels (DEL CAMPO, THURNER 6)). 

Unter gewissen Bedingungen wurden von der peroralen Darreichung von 
Thymussubstanz am Menschen auch Stoffwechselwirkungen beobachtet. Seit 
OWEN im Jahre 1893 die Erfahrung gemacht hatte, daB Basedowerscheinungen 
zuriickgingen, nachdem irrtiimlich statt Schilddriise Thymus genommen worden 
war, und seit v. MIKULICZ nicht nur Riickgang von Basedowsymptomen, sondern 
auch einfacher Strumen nach GenuB frischer Hammelthymen beschrieb, wurde 
die Thymusmedikation bei Basedow vielfach geiibt und in jiingerer Zeit auch 
Herabsetzung eines erhohten Grundumsatzes durch Thymussubstanz gefunden 
(LIEBESNY, ZONDER und BERNHARDT 7)). Die letztgenannten Autoren be
schreiben auch eine temperatursteigernde und diuretische Wirkung von Thymus-

1) URECHIA, C. J. u. N. ELEKES: Arch. internat. de neurol. Tom. I, p. II. 1923 (Bd.29, 
S. 183). 

2) FUCHS, A.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 97, S. 79. 1923. - NOTHMANN, M.: 
Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 33, S. 316. 1923. - HERXHEIMER, G.: 1. C. 

3) Vgl. OLKON, D. M.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 35, S. 269.1923 (Bd. 36, S. llO). 
4) KNIPPING, H. W. u. W. RIEDER: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 42, S. 374. 1924. 
5) ASHLEY, G. H. u. G. DELL' ACQuA: Klin. Wochenschr. 1926. S. 2108. 
6) THURNER, K.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 202, S. 444. 1924 (Bd. 36, S. 292). 
7) ZONDEK, H. u. H. BERNHARDT: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1488 (Bd. 41, S. 95). 
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substanz, analog der Schilddriisensubstanz in einem FaIle von sog. Salz-Wasser
Fettsucht, doch habe ich mich personlich weder von einer solchen noch von der 
stoffwechseldampfenden Wirkung der Thymustabletten in Fallen von Basedow 
jemals iiberzeugen konnen. Auch BIEDL lehnt die Annahme einer spezifischen 
Wirkung bei der Thymusmedikation des Basedow abo Dieser Standpunkt 
ist um so berechtigter, wenn man sich der schonen Versuche BIRCHERS 1) erinnert, 
der durch Implantation von menschlichem Thymusgewebe, und zwar her
stammend von Basedowkranken, bei Hunden typische Basedowsymptome 
erzeugen konnte: Struma, Glanzauge, klaffende Lidspalte, GRAFEsches Symptom, 
Tachykardie, Lymphocytose und Leukopenie. Die histologische Untersuchung 
ergab der Basedowstruma entsprechende Veranderungen der Schilddriise, das 
Nebennierenmark war reduziert. Es sei besonders betont, daB es sich in den 
BIRCHERSchen Versuchen sicherlich um besondere Wirkungen gerade der von 
Basedowkranken stammenden Thymen handeln muB, denn kiinstliche Hyper
thymisation durch Implantation normalen artgleichen Thymusgewebes fiihrt 
nicht zu derartigen toxischen Erscheinungen. 

Nach zahlreichen, nicht einheitlichen Untersuchungsergebnissen friiherer 
Autoren gelang es DEMEL 2), charakteristische Folgeerscheinungen der Thymus
implantation an drei W ochen alten Ratten festzustellen. Dabei ist implantiertes 
Thymusgewebe ganz junger Ratten viel wirksamer als dasjenige geschlechts
reifer Tiere. Die hyperthymierten Ratten sind fettreicher, kraftiger entwickelt 
und lebhafter. Das Langenwachstum ihrer Knochen erfolgt in starkerem Aus
maBe, dabei sind die Rohrenknochen schlanker, aber nicht minder fest. Die 
Epiphysenfugen, bzw. die Knorpelwucherungszonen sind breiter, die Knochen
balkchen der Spongiosa dichter, die Markraume reduziert. Wie wir spater 
horen werden, sind diese Hyperthymisationssymptome den Ausfallerscheinungen 
nach Thymusexstirpation geradewegs entgegengesetzt. An Nebennieren, Ge
schlechtsdriisen und Hypophyse der operierten Tiere wurden keine Besonder
heiten wahrgenommen. Fiitterung mit Thymussubstanz hatte nicht denselben 
Effekt wie die Implantation. 

Die aus diesen Versuchen sich ergebende Annahme einer wachstums
fordernden Funktion des Thymus erhalt eine gewisse Stiitze durch die von 
GUDERNATSCH inaugurierten und dann von zahlreichen Untersuchern be
statigten Fiitterungsversuche an Kaulquappen. Ganz im Gegensatz zur Wirkung 
der Schilddriisenfiitterung £ordert Thymusfiitterung das Wachstum der Tiere 
und hemmt zugleich die evolutive Differenzierung und Metamorphose. Aller
dings hat in letzter Zeit ROMEIS 3) gezeigt, daB durch Thymusfiitterung auch die 
entgegengesetzten Ergebnisse erzielt werden und daB Wachstumsforderung 
und Entwicklungshemmung dissoziiert auftreten konnen, je nach gewissen 
anderen Bedingungen des Versuches, vor allem je nach der gleichzeitigen Ver
fiitterung auch noch anderer Nahrung. Er sieht daher in den Ergebnissen 
der Kaulquappenversuche keinen Beweis fiir die Existenz eines spezifischen 
Thymushormons im Gegensatz zu anderen Autoren 4), die sogar die beiden 

1) BIRCHER, E.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 182, S. 229. 1923 (Bd. 32, S. 176). 
~) DEMEL, R.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 34, S. 437. 1922. 
3) ROMEIS, B.: Arch. f. mikroskop. Anat. Bd. 104, S. 273. 1925 (Bd. 40, S. 394) u. 

Klin. Wochenschr. 1926. S. 975. - ABDERHALDEN, E.: Arch. f. Physiol. Bd. 211, S. 324. 
1926 (Bd. 43, S. 365). 

4) Vgl'. KNIPPING, H. W.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd.141, S. 224.1922 (Bd. 28. S. 231). 
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Kardinalwirkungen der Thymusfutterung - die Wachstumsforderung einerseits, 
die Entwicklungshemmung andererseits - verschiedenen Hormonen des Thymus 
zuschreiben. Aber selbst an in vitro gezuchteten CARRELschen Gewebskulturen 
konnte der anscheinend spezifische wachstumsbeschleunigende Effekt zu
gesetzten Thymusextraktes beobachtet werden (KATSURA 1)), so daB auch an
gesichts der im folgenden zu erorternden Exstirpationsversuche an einer Be
einflussung des Wachstums durch den Thymus kaum zu zweifeln ist. Ob sich 
diese in der von SCHEER 2) gefundenen spezifischen quellungsfordernden Wirkung 
von Thymusextrakten auf Muskelgewebe und Gelatine erschopft, ist schwer 
zu sagen. 

Die E xstirpa tions versuche, so zahlreich sie auch seit den grundlegenden 
ersten systematischen Untersuchungen RESTELLIS im Jahre 1845 und FRIED
LEBENS im Jahre 1858 unternommen wurden, haben eine Ubereinstimmung 
der Anschauungen uber die Folgen der Thymusausschaltung bisher nicht ge
bracht und es wird notig sein, den Griinden dieser Divergenzen michzuspiiren. 
Nicht einmal die Frage der Lebenswichtigkeit des Organs erscheint uberein
stimmend beantwortet. 

An Froschen und Kroten zeigen sich nach der Entfernung des Thymus 
keinerlei bemerkenswerte Erscheinungen (HAMMAR, SALKIND), nur Milz und 
Pankreas wurden bei der Sektion vergroBert gefunden. Auch an Froschlarven, 
denen die Thymusanlage vollkommen entfernt worden war, wurde keine Anomalie 
wahrgenommen, sie entwickelten sich in jeder Beziehung normal. Die von 
L. ADLER beobachtete starkere Entwicklung der Keimdriisen und Hyperplasie 
der Schilddruse solcher Tiere wurde von ALLEN 3) nicht gefunden. Wichtig 
ist auch, daB bei Amphibien nach partieller Thymektomie keine kompensatorische 
Hypertrophie des Restes eintritt (HAMMAR). 

An Vogeln liegen neben vollig negativ verlaufenen, vielleicht methodisch 
nicht einwandfreien Untersuchungen vor allem positive Befunde von COUTIERE 
und von KATSURA 1) vor. Junge Huhner, die thymektomiert worden sind, 
wachsen schneller, entwickeln sich rascher und zeigen auch in intellektueller 
Hinsicht Friihreife. Der Kalkgehalt der KnochElll und Eier ist herabgesetzt. 
SOLI hatte thymektomierte Huhner vorubergehend sogar Eier ohne Kalkschale 
legen gesehen. Die Keimdriisen thymusloser Huhner sollen allerdings in ihrer 
Entwicklung gehemmt sein und an Gewicht denen der Kontrolltiere nach
stehen (SOLI, COUTIERE). 

Bei Saugetieren, und zwar speziell bei Hunden wurden nach einwandfrei 
durchgefiihrter Thymektomie in sehr jugendlichem Alter von einer Reihe von 
Forschern (K. BASCH, KLOSE und VOGT, RANZI und TANDLER, MATTI 4), in 
letzter Zeit LEITES 5), LINDEBERG 6), BlLANCIONI und ALESSI 7)) so charakte
ristische und untereinander ubereinstimmende Folgeerscheinungen beobachtet, 
daB es kaum angeht, sich uber alle diese Untersuchungen mit der Annahme 
technischer Fehler, bzw. unspezifischer postoperativer Allgemeinschadigungen 

1) KATSURA, H.: Mitt. a. d. med. Fak. Tokio. Bd. 30, S. 177. 1922 (Bd. 34, S. 40). 
2) SCHEER, K.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 108, S. 79. 1925 (Bd. 41, S. 35). 
3) ALLEN, B. M.: Journ. of expo zool. Vol. 30, p. 189. 1920. 
4) MATTI, H.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 24, S. 665. 1912. 
5) LEITES, S.: Bioehem. Zeitsehr. Bd. 150, S. 183. 1924 (Bd. 38, S. 872). 
6) LINDEBERG, W.: Folia neuropath. Estoniana. Vol. 2, p. 42. 1924 (Bd. 40, S. 265). 
7) BILANCIONI, G. u. M. Ar,EssI: Arch. ital. de bioI. Vol. 75, p. 1. 1925 (Bd. 42, S. 333). 
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cler Versuchstiere hinwegzusetzen und die negativen Ergebnisse anderer Unter
sucher (R. FISCHL, HART und NORDMANN, PAPPENHEIMER, VAN ALLEN!) u. a.) als 
allein maBgebend anzusehen 2). Die typischeste Folgeerscheinung der Thymus
exstirpation in fruhem Jugendalter ist eine sehr auffallige Wachstumshemmung. 
Zu diesem Zwer:gwuchs gesellen sich mehr oder weniger schwere Veranderungen 
des Skelettsystems, die ihrem anatomischen und histologischen Charakter 
nach vollig denjenigen der Rachitis und Osteomalacie entsprechen, indem 
das im tJbermaB produzierte neue osteoide Gewebe unverkalkt bleibt. Daneben 
bestehen aber auch osteoporotische Veranderungen, die durch eine ubermaBige 
Spongiosierung mit cystischen Hohlraumen gekennzeichnet sind. Auch das 
Rontgenbild laBt diese Knochenanomalien, die Kalkverarmung, die infolge 
der reichlichen Apposition mangelhaft verkalkenden osteoiden Gewebes plumpe 
und unscharf konturierte Compacta der langen Rohrenknochen und die machtige 
Auftreibung der Epiphysen deutlich erkennen. Die in dieser Weise veriinderten 
Knochen sind weich und biegsam und erfahren durch mechanische Be
anspruchung die auch fur Rachitis und Osteomalacie charakteristischen Defor
mationen, daneben kommt es nicht selten zu Spontanfrakturen. Der neu
gebildete Callus zeigt wie bei diesen Erkrankungen eine sehr geringe Ver
kalkungstendenz. Der mangelliaften Kalkaufnahmsfiihigkeit des Knochen
gewebes entspricht eine vermehrte Ausscheidung des Kalkes bei thymek
tomierten Tieren. Ob die Wachstumshemmung und die charakteristische 
calciprive Osteopathie voneinander unabhangige Erscheinungen sind oder ob 
nicht Erstere die Folge der Letzteren darstellt, mag dahin gestellt bleiben. 
Das Verhalten thymusloser Huhner, die, ohne eine Osteopathie zu bekommen, 
gleichfalls an Kalk verarmen aber dabei rascher wachsen und sich entwickeln, 
konnte vielleicht zugunsten dieser Annahme sprechen und die Wachstums
hemmung ware dann bloBe Folge der anomalen Skelettbildung. Wenn dagegen 
BIRK nur die Wachstumshemmung, nicht aber die Skelettveranderungen als 
Folgen der Thymuslosigkeit anerkennt und die "Rachitis" der operierten Hunde 
als Ausdruck der Allgemeinschadigung durch den schweren Eingriff ansieht, 
so sei ihm entgegengehalten, daB einerseits anderweitige, ebenso schwere Ope
rationen, wie etwa Hypophysenoperationen keine Rachitis hervorrufen, und 
daB andererseits die analogen Skelettveranderungen auch bei thymektomierten 
Ferkeln und Ziegen festgestellt werden konnten (KLOSE, LINDEBERG). Mit 
der Regeneration des Thymusgewebes aus den zuruckgebliebenen Resten gehen 
auch die Knochenveranderungen wieder zuruck. Die negativ ausgefallenen 
Exstirpationsversuche von HART und NORDMANN beruhen wohl weniger auf 
dem zu spaten Operationstermin (KLOSE), noch weniger auf der zur Zeit der 
anatomischen Untersuchung bereits eingetretenen Ruckbildung der Knochen
veranderungen (BASCH), als vielmehr auf dem Vorhandensein akzessorischen 
Thymusgewebes aus dem IV. und V. Metamer, wie dies auch MATTI fUr einzelne 
seiner negativ verlaufenden Exstirpationsversuche annimmt, zumal da in diesen 
Fallen sich stets der ganze Wurf und niemals bloB einzelne Glieder desselben 
gegen die Thymusexstirpation refraktar erwiesen. Es spielt also offenbar auch 
ein konstitutionelles Moment eine Rolle, dessen Grundlage wohl auch in 

1) VAN ALLEN, M. CHESTER: Journ. of expo med. Vol. 43, p. ll~. 1926 (Bd. 45, S. 230). 
2) Vgl. BIRK: Miinch. med. Wochenschr. 1923. S. 1472 (Rd. 34, S. 40); Monatsschr. 

f. Kinderhl'ilk. Rd. 27, S. 321. 1!l24 (Rd. 34. R. 222). 
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individuellen Valenzunterschieden im Rahmen des "Prinzips der mehrfachen 
Sicherungen" zu suchen sein diirfte. 

Noch ehe die Skelettveranderungen klinisch manifest werden, beobachtet 
man an den operierten jungen Hunden nach einem ersten "Stadium der 
Latenz" bemerkenswerte Veranderungen. Sie zeigen eine enorme FreBiust, 
setzen ein schwammig-weiches Fett an ("Stadium adipositatis"), werden 
trage, sehr ermiidbar und muskelschwach. Bei Steigerung dieser Symptome 
werden die Bewegungen der Tiere ungeschickt, der Gang breitspurig, sie fallen 
leicht hin und sind schlieBlich in ihrer Lokomotion stark behindert. Der 
Schlaffheit und Schwache der Muskulatur entspricht eine degenerative Atrophie 
der quergestreiften Muskelfasern. Aus dem Stadium adipositatis kommen die 
Tiere nun in ein ausgesprochenes Stadium kachecticum, in dem sie hoch
gradig abmagern, komatos daliegen und zu Bewegungen unfahig sind. Dieses 
viele Monate nach der Operation eintretende Coma thymicum fiihrt nun 
zum Tode. HART und NORDMANN sowie MATTI fanden bei solchen an Ent
kraftung zugrunde gegangenen thymektomierten Hunden regelmaBig eine hoch
gradige Dilatation des atrophischen Herzens. Wahrend KLOSE und VOGT 
auch von einer "Idiotia thymica" sprechen, bestreitet MATTI eine Intelligenz
storung der operierten Tiere und fiihrt deren apathisches Verhalten auf die 
"Kachexia thymopriva" allein zuriick. Die histologische Untersuchung 
des peripheren und zentralen Nervensystems ergibt bei den thymuslosen ·Hunden 
Zeichen vermehrten Abbaues und Quellungserscheinungen, die zu Unrecht 
als Folgen einer Acidose gedeutet wurden 1). Gelegentlich beobachtetes Muskel
zittern, Krampfanfalle, sowie die gesteigerte galvanische Erregbarkeit der 
Nervenstamme diirften als tetanische Symptome auf der unbeabsichtigten 
Mitentfernung akzessorischer Epithelkorperchen beruhen, die im Thymus 
vieler Saugetiere zu finden sind (BIEDL). Die LEITEssche Angabe, daB die von 
ihm beobachtete Senkung des Blutkalkgehaltes bei thymektomierten Hunden 
durch Thymuspraparate behoben werden kann, bedarf aber jedenfalls der 
Nachpriifung. Trophische Storungen auBern sich als struppige Beschaffenheit 
des Felles und Neigung zu schweren Pyodermien, die viele Tiere stark ge
fahrden. Die Angabe, daB als Folge der Thymusexstirpation eine Abnahme 
der Lymphocytenzahl des Blutes auftrete, findet sich zwar immer wieder in 
der Literatur (HART 2), BIRK), sie ist aber unrichtig, wie ich schon anderwarts 
dargelegt habe 3). Bemerkenswert ist, daB es nicht gelungen ist, die Ausfalls
erscheinungen bei thymektomierten Tieren durch Organtherapie zu beheben. 
Ja KLOSE und VOGT sahen sogar schwere toxische Wirkungen enteral oder 
parenteral verabreichter Thymussubstanz bei thymektomierten Hunden. 

Fiir die Beurteilung des Thymus als innersekretorisches Hormonorgan 
sind die korrelativen Veranderungen anderer Organe mit innerer Sekretion 
von Bedeutung, welche sich nach Thymusexstirpation einstellen. So wurde 
eine wenn auch geringfiigige Hypertrophie der Schilddriise und Hypophyse, 
deutliche Hypertrophie des Nebennierenmarks und Pankreas gefunden. "Ober 

1) Vgl. LAMPE, A. E.: Med. Klinik. 1912. Nr. 27. - BAUER, J.: Zeitschr. f. d. ges. 
Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 13, S. 498. 1912. 

I) HART, C.: Die Lehre yom Status thymicolymphaticus. Miinchen: J. F. Bergmann 
1923. 

a) ASHLEY, G. H. u. G. DELL' ACQUA: 1. c. 
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das Verhalten der Keimdriisen lauten die Berichte der Autoren widersprechend 1), 
ebenso iiber dasjenige der Milz. Die Zirbel sollnach Thymektomie atrophieren 
(LINDEBERG). Auf der anderen Seite wurden keine iibereinstimmenden Befunde 
am Thymus schilddriisenexstirpierter Tiere gefunden. Dagegen scheint Schild
driisenfiitterung bzw. Implantation von Schilddriisengewebe (BASCH) das 
Wachstum des Thymus anzuregen, ja HOSKINS fand eine ThymusvergroBerung 
sogar bei den Jungen von mit Schilddriisen gefiitterten graviden Meer
schweinchen. Entfernung der Nebennieren fiihrt zu Hyperplasie des Thymus 
(AULD, PENDE, MARINE 2), JAFFE 3) u. a.), ebenso Entfernung der Keim
driisen 4), ganz besonders aber die kombinierte Exstirpation von Nebennieren 
und Keimdriisen. Nach MARINE und seinen Mitarbeitern ist es die Nebennieren
rinde, welche zusammen mit den Keimdriisen einen hemmenden EinfluB auf 
den Thymus und zugleich auch auf das gesamte lymphatische System ausiibt, 
und es ist gewiB kaum zu bezweifeln, daB die physiologische Involution von 
Thymus und lymphatischem Gewebe zur Zeit der Pubertat mit dem Wachstum 
und dem Einsetzen der inkretorischen Funktion der Keimdriisen zusammen
hangt. Wurde doch sogar am Tier gezeigt, daB lebhafter Geschlechtsverkehr 
die normale Altersinvolution des Thymus beschleunigt, Unterdriickung des 
Geschlechtsverkehrs Persistenz des jugendlichen Thymus herbeifiihrt 5). 

Dberblicken wir das vorliegende Tatsachenmaterial, so konnen wir den 
SchluB ziehen, daB der Thymus den Hormonorganen zugezahlt werden 
muB, daB er einen fordernden EinfluB auf den KalkstoHwechsel 
im Sinne einer besseren Assimilation des Kalkes ausii bt, die Muskel
tatigkeit in einer noch nicht naher bekannten Weise fordert und 
a uch die Wachstumsintensita t des Organis m us steigert. Letzteres 
gilt wenigstens fUr Saugetiere und hat Analogien in der Wirkung des Thymus
extraktes auf Gewebsexplantate und Kaulquappen, wahrend bei Vogeln offenbar 
andere Verhaltnisse vorliegen. 

Hirnanbang (Hypopbyse, Glandula pituitaria). 
Der Hirnanhang setzt sich seiner morphologischen Struktur nach aus drei 

disparaten Teilen zusammen, dem driisig gebauten Vorderlappen, dem vor
wiegend aus Nervengewebe bestehenden Hinterlappen und einer epithelialen 
Pars intermedia, die beim Menschen, wie schon friiher gesagt, nur rudimentar 
ausgebildet ist. Es ist wohl von vornherein anzunehmen, daB den groBen struk
turellen Unterschieden dieser drei Teile auch funktionelle Differenzen ent
sprechen diirften. Die vielen Bemiihungen zahlreicher Forscher das oder die 
supponierten Hormone der Hypophyse in chemisch reiner Form zu fassen, 
hat wohl zu bemerkenswerten Ergebnissen aber noch keineswegs zur Losung 
der gestellten Aufgabe gefiihrt. Festgestellt erscheint jedenfalls die auch in 

1) Vgl. PATON, D. NOEL: Edinburgh med. journ. Vol. 33, p. 351. 1926 (Bd. 45, S. 351). 
2) MARINE, D., O. T. MANLEY U. E. J. BAUMANN: Journ. of expo med. Vol. 40, p. 429. 

1924 (Bd. 39, S. 316). 
3) JAFFE, H. L.: Journ. of expo med. Vol. 40, p. 753. 1924 (Bd. 39, S. 318). 
4) Vgl. NAKAMURA, H.: Transact. of the Japan. pathol. soc. Vol. 12, p. 155. 1922 

(Bd. 32, S. 83). 
5) KNIPPING, H. W. u. W. RIEDER: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 39, S. 378. 1924 

(Bd. 39, S. 858). 
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chemischer Beziehung prinzipielle Verschiedenheit von Vorderlappen einerseits 
und Hinterlappen bzw. Pars intermedia andererseits. . 

Aus dem Vorderlappen von Rinderhypophysen konnte BRAILSFORD 
ROBERTSON 1) durch Trocknung, Extraktion mit kochendem Alkohol und 
Fallung mit Ather eine Lipoidsubstanz gewinnen, die etwa 0,7% des Gewichtes 
des frischen Vorderlappens ausmachte und auf 4 Stickstoffatome 1 Atom 
Phosphor, im ganzen 1,4% Phosphor enthielt. Dieses als Tethelin bezeichnete 
Lipoid scheint zwar entgegen der Meinung seines Entdeckers keine chemisch 
einheitliche Substanz darzustellen (ABEL 2)), solI aber ebenso wie die Verfiitterung 
von Hypophysenvorderlappen eine charakteristische Beeinflussung des Wachs
turns herbeifiihren. Allerdings ist gegeniiber diesen, auch in der Literatur 
nicht unwidersprochenen Angaben grol3e Skepsis am Platze. ROBERTSON 
selbst gibt namlich an, eine Wachstumsbeschleunigung bei weil3en Mausen 
nur in einer gewissen Lebensphase erzielt zu haben. Das Wachstum der 
normalen weil3en Maus lal3t nach seinen sorgfaltigen Untersuchungen drei 
Perioden des Wachstumsantriebs deutlich erkennen und nur in der zweiten 
Halfte der dritten dieser Perioden, zur Zeit der Pubertat erwies sich das Tethelin 
als wirksam. In der ersten Phase des dritten Wachstumszyklus hemmte es sogar 
ebenso· wie Vorderlappensubstanz das Wachstum der Mause. 

Auch beim Menschen beobachtete BIEDL 3) nach Verabreichung von Vorder
lappensubstanz nur wahrend der physiologischen Streckungsperioden zur Zeit 
der Pubertat und vor dem 8. Lebensjahr gesteigertes Wachstum. In diesen 
Zeiten pflegt sich aber die physiologische Wachstumstendenz in unberechenbarer 
Weise auch dort geltend zu machen, wo eine krankhafte Hemmung der Wachs
tumsfunktion vorliegt, so dal3 die Beurteilung der wachstumsfordernden Wirk
samkeit der Vorderlappensubstanz aul3erst erschwert, ja geradezu unmoglich 
gemacht wird. Ich selbst konnte mich trotz zahlreicher Versuche mit ein
wandfreien Vorderlappenpraparaten niemals von dieser Wirksamkeit iiber
zeugen. Dasselbe gilt fUr die von BIEDL behauptete Forderung der Pubertats
entwicklung durch Vorderlappensubstanz, denn auch die Pubertatsentwicklung 
kann mit betrachtlicherVerspatung spontan einsetzen. Zur sicherenFeststellung 
eines Einflusses auf Wachstum und Entwicklung sind daher Einzelbeobachtungen 
nicht geeignet und, wie auch ROBERTSON 4) selbst hervorhebt, nur die statistische 
Bearbeitung grol3erer Versuchsreihen kann ~ier eine Entscheidung bringen. 

Die wachstumsfordernde Wirkung des Tethelins solI nach ROBERTSON im 
Tierversuch auch durch Gewichtszunahme, Beschleunigung der Wundheilung 
und Vernarbungen sowie durch Beschleunigung des Wachstums experimentell 
erzeugter Carcinome zum Ausdruck kommen. DOTT 5) gibt an, durch Ver
fiitterung von Hypophysenvorderlappensubstanz bei Hunden eine ausgesprochene 
Steigerung des Knochenwachstums sowie eine raschere und starkere Ent
wicklung der Geschlechtsorgane erzielt zu haben. Demgegeniiber fand HOUSSAY 6) 

1) ROBERTSON, BRAILSFORD TH.: Journ. of bioI. chern. Vol. 24, S. 347. 1916 . 
• ) ABEL, JOHN J.: Bull. of Johns Hopkins hosp. Vol. 35, Nr. 404, p. 305. 1924. 
3) BIEDL, A.: Physiol. u. Pathol. d. Hypophyse. Miinchen u. Wiesbaden: J. F. Berg-

mann 1922. 
') ROBERTSON, B. TH.: Biochem. Journ. Vol. 27, p. 77. 1923 (Bd. 31, S. 304). 
5) DOTT, N. M.: Quart. journ. of expo physiol. Vol. 13, p. 241. 1923 (Bd. 34, S. 41). 
6) HOUSSAY, B. A. u. E. HUG: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 89, Nr. 19, 

p. 51. 1923 (Bd. 32, S. 432). 
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die Verfiitterung von Hypophysen an jungen Hunden, die nach einer Exstirpation 
eines groBeren Teiles der Hypophyse im Wachstum zuriickgeblieben waren, 
ohne jeden EinfluB auf das Wachstum und auch SMITH 1) konnte bei Ratten 
keinen EinfluB verfiitterter Hypophysensubstanzen (Vorder- und Hinterlappen) 
auf Wachstum und Geschlechtsentwicklung beobachten. J. DEUTSCH 2) sah 
zwar durch Verfiitterung von Hypophysenvorderlappen eine Beschleunigung 
der Gewichtszunahme ausgehungerter Ratten eintreten, die gleiche Wirkung 
hatten aber auch Schilddriise, Hoden, Ovarien, Milch u. a., wiihrend subcutane 
Injektionen von Hypophysenextrakt wirkungslos waren oder die Gewichts
zunahme sogar hemmten. Dagegen gelang es A. EXNER 3), durch Implantation 
von 7 -10 Hypophysen gleichartiger und gleichgeschlechtlicher Tiere in den 
Retroperitonealraum, sowie EVANS und LONG 4) durch intraperitoneale Ein
verleibung fein zerriebener Hypophysenvorderlappensubstanz bei jungen 
Ratten gesteigertes Wachstum und vermehrten Fettansatz zu erzielen. 1m 
Gegensatz zu oben angefiihrten Erfahrungen zeigten aber die Tiere Zeichen 
von Hypogenitalismus. Brunst trat gar nicht oder nur in liingeren Zeitriiumen 
ein. Der Uterus war hypoplastisch, die Ovarien dagegen sehr groB und ent
hielten zwar keine normalen GRAAFschen FolIikel, wohl aber zahlreiche groBe 
Corpora lutea. Hinterlappensubstanz hatte diese charakteristischen Wirkungen 
nicht. 

In jiingster Zeit fanden B. ZONDEK und ASCHHEIM 5), daB Hypophysen
vorderlappensubstanz in ganz spezifischer Weise die Ovarialfunktion der 
infantilen, 6-8 g schweren Maus in Gang setzt und auf dem Wege einer miichtigen 
Wachstumsanregung des ovariellen Follikelapparates die typischen Brunst
erscheinungen auslost, von denen spiiter die Rede sein solI. Am kastrierten 
Tier ist der implantierte Hypophysenvorderlappen volIig unwirksam - zum 
Unterschied von Eierstocksubstanz - er wirkt also lediglich im Sinne einer 
Anregung zur Reifung der Ovarien. Die Autoren verwenden dieses interessante 
Phiinomen als Test fiir die Auswertung des Vorderlappenhormons, dessen 
Darstellung in wasserloslicher Form sie in Aussicht stellen. Das Hormon ist 
art- und geschlechtsunspezifisch. 

Auch an Kaltbliitern sind die Resultate verschiedener Forscher wider
sprechend. Wiihrend E. UHLENHUTH 6) durch Verfiitterung von Hypophysen
vorderlappen an junge Axolotl nach deren Metamorphose Riesenexemplare 
erzeugen konnte - vor der Metamorphose trat keine Beeinflussung ein und 
Hypophysenhinterlappen wirkte eher wachstumshemmend - beschreiben 
KAHN und POTTHOFF 7) eine wachstumshemmende Wirkung von Hypophysen
priiparaten bei Verfiitterung an Froschlarven. SMITH 8) dagegen konnte mit 

1) SMITH, C. S.: Americ. journ. of physiol. Vol. 65, p. 277. 1923 (Bd. 30, S. 414). 
2) DEUTSCH, J.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 36, S. 474. 1923. 
3) EXNER, A.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 107, S. 172. 1910. 
4) EVANS, H. M. u. J. A. LONG, Proc. of the nat. acado of sciences (U. S. A.). Vol. 8, 

p. 38. 1922 (Bd. 24, S. 122). 
5) ZONDEK, B. u. S. ASCHHEIM: Klin. Wochenschr. 1927. Nr. 6, S. 248. 
6) UHLENHUTH, ED.: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 18, p. 11. 1920 (Bd.23, 

S. 272). 
7) KAHN, H. U. P. POTTHOFF: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 29. S. 434. 1922 (Bd. 27, 

S. 40). 
8) Zit. nach ABEL, J .. T.: 1. C. 

BADER, Innere Sekretion. 5 
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Vorderlappensubstauz hypophysektomierte Kaulquappen zum Wachsen bringen. 
Die Metamorphose von Axolotln wird durch intraperitoneale lnjektion von 
Vorderlappensubstanz nach den Untersuchungen von SMITH 1) gehemmt, nach 
jenen von HOGBEN 2) und SPAUL 3) gefordert. Selbst bei thyreoidektomierten 
Axolotln konnte HOG BEN mit Vorderlappensubstanz Metamorphose erzielen. 
Von einer sichergestellten, einwandfreien und konstanten Wirkung 
der in irgendeiner Weise vera breichten Vorderlappensu bstanz 
auf Wachstum und Entwicklung kann also wohl noch nicht gut 
die Rede sein. 

1m iibrigen wurden noch folgende Wirkungen des Vorderlappenextraktes 
der Hypophyse konstatiert: Eine Blutdrucksenkung nach intravenosen In
jektionen im Tierversuch, Temperatursteigerung bei mit Vorderlappensubstanz 
gefiitterten Hunden, selbst nach vorangegangener Exstirpation der Schilddriise 
(DOTT), Temperaturanstieg (CUSHING) bzw. Sensibilisierung des gelahmten 
Warmezentrums (HASHIMOTO 4)) bei hypophysektomierten Tieren nach In
jektion des Vorderlappenextraktes sowie eine charakteristische Beeinflussung 
des Gaswechsels am hypophysektomierten Hund und bei gewissen krankhaften 
Zustanden des Menschen. Enteral und parenteral verabreicht steigert namlich 
der Vorderlappenextrakt die spezifisch-dynamische Wirkung einer aus EiweiB 
und Kohlenhydraten bestehenden Nahrung beim hypophysektomierten Hund 
(KNIPPING 5 )) und bei einer Gruppe von Fallen, in welchen wie beim hypophys
ektomierten Hund diese spezifisch-dynamische Nahrungswirkung herabgesetzt 
ist oder ganz fehlt. Parallel damit pflegt eine Verminderung des Grundumsatzes 
einzutreten. Von dieser durch KESTNER 6), RAHEL PLAUT sowie LIEBESNY 7) 
festgestellten Stoffwechselwirkung der Vorderlappensubstanz wird in einem 
spateren Kapitel noch ausfiihrlicher die Rede sein. Der spezifisch-dynamischen 
Nahrungswirkung entspricht ein Ansteigen des Aminosauregehaltes im Blute 8). 
DaB es sich aber hier urn eine spezifische Eigenschaft des Hypophysenvorder
lappens handeln solI, wie die oben genannten Autoren annehmen, ist deshalb 
sehr fraglich, weil auch fiir das Schilddriisenhormon ein analoger EinfluB auf 
die spezifisch-dynamische Nahrungswirkung gefunden wurde (ABELIN, BAU
MANN 9)). 

Besser unterrichtet sind wir iiber die physiologischen Wirkungen der im 
restlichen Teil der Hypophyse, also im Hinterlappen und in der Pars intermedia 
enthaltenen Stoffe und zwar vor aHem deshalb, weil sich deren Wirkungen im 

1) SMITH, PH. E. U. J. B. SMITH: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. rned. Vol. 20, p. 51. 
1922 (Bd. 27, S. 445). . 

2) HOGBEN, L.: Proc. of the roy. soc. of rned. Ser. B. Vol. 94, Nr. B. 660. p. 204. 1923 
(Bd. 28, S. 301). 

3) SPAUL, E. A.: Brit. journ. of expo bioI. Vol. 2, p. 33. 1924 (Bd. 40, S. 130). 
') HASIDMOTO, M.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharrnakol. Bd. 101, S. 218. 1924 (Bd. 35, 

S. 53). 
5) KNIPPING, H. W.: Dtsch. rned. Wochenschr. 1923. S. 12 (Bd. 28, S. 162). 
6) KESTNER, 0.: Verhandl. d. 34. dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1922. S. 338 (Bd. 28, S. 300). 
7) LIEBESNY, P.: Biochern. Zeitschr. Bd. 144, S. 308. 1924. 
8) LIEBESCHUTZ-PLAUT, R. U. H. SCHADOW: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 148, S. 214. 

1925 (Bd. 42, S. 26). 
9) BAUMANN, E. J.: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. rned. Vol. 21, p. 447.1924 (Bd.38, 

S. 704) .. - BAUMANN, E. J. u. L. HUNT: Journ. of bioI. chern. Yol. 64, p. 709. 1925 (Bd. 42, 
S. 265). 
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kurzfristigen, einfachen Versuch feststellen lassen und nicht wie die Erforschung 
der Wachstumshormone eine umstandliche, mit besonderer Kritik durch
gefiihrte Versuchsanordnung erfordern. Die Frage, ob die sogleich naher 
zu besprechenden charakteristischen Wirkungen der Hinter- und Zwischen
lappensubstanz auf dem Vorhandensein eines einzigen, chemisch wohl definierten 
Hormons beruhen oder ob es sich da um mehrere Korper handelt, denen ver
schiedene hormonale Wirkungen zukommen, erscheint bis heute noch nicht wider
spruchslos geklart. Wahrend FURNER vier physiologisch verschieden wirksame 
Fraktionen in krystallinischer Form aus dem Hypophysenhinterlappen gewinnen 
konnte (ihr Gemisch ist als 1 Ofoiges Hypophysin im Handel) und auch LESCHKE, 
DALE, TRENDELENBURG u. a. I ) fiir eine Mehrheit von Hormonen eintraten, gelang 
es J ORN ABEL und seinen Mitarbeitern, ein zwar noch nicht ganz reines und 
amorphes Tartrat zu gewinnen, das sich aber schon in kleinsten Quantitaten als 
au6erst wirksam erwies und im biologischen Versuch samtliche physiologischen 
Wirkungen entfaltete, die einem guten wasserigen Extrakt aus dem Hinter
lappen der Hypophyse zukommen. Da es nicht gelang, durch die verschieden
artigsten chemischen Manipulationen oder durch Dialyse diese Substanz in 
mehrere Stoffe von verschiedener biologischer Wirkung zu trennen und aIle 
derartigen Prozeduren nur eine gleichmaBige· und parallele Anderung aller 
Qualitaten dieser Substanz zur Folge hatten, so scheint es sich allerdings um 
einen einheitlichen chemischen Korper zu handeln. Das von ABEL isolierte 
Tartrat wirkt auf glatte Muskulatur 1000-1250 mal starker erregend als 
saures Histaminphosphat, welches als in dieser Hinsicht besonders wirksame 
Substanz gilt. ABEL nennt dieses von ihm isolierte Tartrat Substanz A, neben 
der zwei andere, gleichfalls aus dem Hypophysenhinterlappen gewonnene Stoffe B 
und C als Hormone kaum in Betracht kommen. Substanz C ist Histamin, dessen 
Vorstufe leicht aus den verschiedensten Organen gewonnen werden kann, 
Substanz Beine Albumose, die gleichfalls nichts fiir die Hypophyse Spezifisches 
an sich hat. B und C wirken blutdrucksenkend und bronchoconstrictorisch, 
werden aber durch das in viel gro6erer Menge vorhandene supponierte Hormon A 
iiberkompensiert. N ur in unzweckmaBig hergestellten Extrakten aus dem 
Hypophysenhinterlappen konnen diese unspezifischen Stoffe B und C zur 
Wirkung kommen. 

Welche Wirkungen bringen nun die aus dem Hypophysenhinter- und 
Zwischenlappen hergestellten Extrakte bzw. die ABELsche Substanz A im 
Organismus hervor ~ Am genauesten studiert ist im Tierversuch der Effekt 
auf den Kreislauf, der in einer langer anhaltenden Blutdrucksteigerung 
nach Einspritzung der Hypophysensubstanz besteht. Eine initiale, voriiber
gehende Drucksenkung ist auf Beimengung der oben erwahnten, unspezifischen 
depressorischen Stoffe zuriickzufiihren. Der Druckanstieg wird bedingt durch 
eine in verschiedenen Gefa6gebieten graduell verschiedene Vasoconstriction. 
Namentlich die kleinen Arterien des Splanchnicusgebietes 2) und das Capillar-

1) HEYMANS, C.: Arch. internat. de pharmaco.dyn. et de therapie. Tom. 30, p. 275. 
1925 u. Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 92, p. 210. 1925 (Bd. 41, S. 259). -
SCHLAPP, W.: Quart. journ. of expo physioI. Vol. 15, p. 327. 1925 (Bd. 43, S. 528). -
TRENDELENBURG, P.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. II 4, S. 255. 1926 (Bd. 45, 
S. 349). 

2) MAUTNER, H. u. E. P. PICK: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Rd. 97, S. 306. 
1923 (Bd. 32, S. 482). 

5* 
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system zeigen eine starke Tonuszunahme (KROGH 1)). Auch die Lungen
capillaren beteiligen sich an der Verengerung. Ob die Arterien und Capillaren 
des Coronarkreislaufes in dieser Beziehung eine Ausnahme machen und durch 
Hypophysenextrakt erweitert werden, wurde von verschiedenen Untersuchern 
nicht einheitlich beantwortet. Von der Wirkung auf die NierengefiiJ3e solI 
spiiter die Rede sein. Den Angriffspunkt der Hypophysensubstanz bildet 
die glatte Muskulatur der GefiiJ3e selbst, sowie auch andere glatte Muskulatur 
durch diese Substanz in Erregung versetzt wird. Beim Menschen sieht man 
den Blutdruckanstieg nicht immer; es scheint dies von der Art des Extraktes 
abzuhiingen 2). Dagegen ist voriibergehendes Erblassen der Haut eine hiiufige 
Reaktion auf Hypophysenextrakt. Bei Vogeln wirkt das intravenos injizierte 
Hypophysenextrakt blutdrucksenkend 3). 

Eine eigentiimliche, in ihrem Wesen ungekliirte Eigenschaft des Hypo
physenextraktes, die auch der ABELschen Substanz A zukommt, ist, daJ3 eine 
nicht zu lange nach der ersten intravenosen Injektion verabreichte zweite 
Injektion sehr hiiufig den pressorischen Effekt vermissen liiJ3t und eventuell 
den Blutdruck senkt. Die Herztiitigkeit wird durch Injektion von Hinter
lappenextrakt auch bei durchschnittenen Vagi verlangsamt, das Schlagvolumen 
etwas vermindert 4). Am Menschen verursacht Injektion von Hinterlappen
extrakt in der Regel keine nennenswerte Anderung der Pulsfrequenz, nur bei 
Basedowkranken solI eine charakteristische Pulsverlangsamung eintreten 
(CLAUDE und BAUDOUIN). 

Eine in der geburtshilflichen Praxis heute kaum mehr entbehrliche Wirkung 
der Hypophysensubstanz ist die zuerst von DALE entdeckte, vor allem aber 
durch v. FRANKL-HoCHWART und FROHLICH sowie HOFSTATTER studierte und 
in ihrer Bedeutung gewertete Anregung der Uteruskontraktionen und Steige
rung der Erregbarkeit des Uterus fUr Kontraktionsreize. Auch diese Wirkung 
kommt durch direkte Erregung der Uterusmuskulatur zustande, da sie auch 
nach Ausschaltung der N ervenendapparate bestehen bleibt. v. FRANKL-HoCHW ART 
und FROHLICH zeigten, daJ3 Histamin und Pepton die Uteruswirkung der Hypo
physensubstanz im Tierversuch abschwiichen und daJ3, iihnlich wie wir es bei 
der Blutdruckwirkung kennen gelernt haben, in der Regel nur die erste 
Inj ektion wirksam ist. 

Auch auf die glatte Muskulatur anderer Organe wirkt Hypophysen
substanz erregend, so auf die Muskulatur der Harnblase, welche auch auf 
die Impulse des Nervus pelvicus, des motorischen Blasennerven leichter an
spricht (v. FRANKL-HoCHWART und FROHLICH) und auf die Muskulatur der 
Gallen blase, welche ihren Inhalt ins Duodenum entleert (SCHONDUBE 5)). 
Die Diinndar m bewegungen werden durch Hypophysensubstanz gleichfalls 
angeregt. Hierbei scheint allerdings eine Wirkung auf die nervosen Apparate 
vorzuliegen (G. BAYER und PETER). Am Menschen sieht man nach einer 

1) KROGH, A. U. P. -B. REHBERG: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 87, 
Nr. 25, p. 461. 1922 (Bd. 26, S. 367). 

2) BRUNN, F.: Wien. med. Wochenschr. 1923. S. 197 (Bd. 27, S. 217). - VILLA, L.: 
Arch. di patol. e clin. roed. Vol. 2, p. 194. 1923 (Bd. 30, S. 26). - Vgl. auch CSEPAI, K. 
U. H. WEISZ: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 50, S. 745. 1926 (Bd. 45, S. 250). 

3) HOGBEN, L. T.: Quart. journ. of expo physiol. Vol. 15, p. 155. 1925 (Bd. 42, S. 270). 
4) AIRILA, Y.: Skandinav. Arch. f. Physiol. Bd. 31, S. 381. 1914. 
5) SCH<)NDUBE, W.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 14. S. 640. 
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geniigend groBen Dosis subcutan oder intramuskular applizierten Hypophysen
extraktes kolikartige Schmerzen im Bauch auftreten, die innerhalb weniger 
Minuten von einer Stuhlentleerung gefolgt werden. ENGELBACH meinte, daB 
diese Reaktion bei Individuen mit insuffizienter Hypophysentatigkeit erst 
auf groBere Dosen eintritt, und suchte dies im Sinne einer Funktionspriifung 
zu verwerten. Doch erkennt er heute selbst die UnverlaI3lichkeit einer solchen 
Probe an. 

Ob die mydriatische Wirkung auf das enucleierte Froschauge der gleichen 
Hypophysensubstanz .zukommt wie die iibrigen bisher erorterten Effekte auf 
glatte Muskelfasern, ist nicht sicher 1). Eigenartig ist die Wirkung der intravenos 
injizierten Hypophysensubstanz auf die Atmung der Versuchstiere. Die 
Atemkurve wird zunachst hochgradig abgeflacht, eventuell bis zum Atmungs
stillstand, dann wird sie vertieft, urn abermals in einen zuweilen bedrohlich 
lange anhaltenden Atemstillstand iiberzugehen. Diese "Spindelform" der 
Atmungskurve (FUHNER) konnte ABEL auch mit seiner Substanz A erzeugen. 
Eine Reinjektion von Hypophysensubstanz ruft auch diesen genetisch noch 
nicht aufgeklarten Effekt nicht mehr hervor. Bemerkenswert ist, daB die 
charakteristische Wirkung der Hypophysensubstanz auf. die Atmung schon 
mit fetalen Hypophysen erzielt werden konnte und zwar mit menschlichen 
Hypophysen des 6. bis 7. Fetalmonats (SCHLIMPERT 2)). 

Eine der interessantesten Wirkungen des aus dem Hypophysenhinterlappen 
bzw. der Pars intermedia gewonnenen Extraktes ist die Beeinflussung der 
Di urese. Seit SHARPEY SCHAFER 1895 eine diuretische Wirkung im Tierversuch, 
VON DEN VELD EN 1913 eine machtige Diuresehemmung bei mit Diabetes 
insipidus behafteten Menschen beschrieben haben, ist viel Arbeit an die Auf
klarung dieser Verhaltnisse aufgewendet worden, ohne daB es bisher gelungen 
ware, einen gesicherten einheitlichen Standpunkt zu gewinnen. Sogar am gleichen 
Versuchstier wurden widersprechende Resultate erhalten, so beobachteten am 
Hund HOUSSAY 3) und seine Mitarbeiter lediglich eine Diuresesteigerung, 
MOLITOR und PICK 4) bloB eine sehr ausgesprochene Diuresehemmung. Je nach 
der Art, der Ernahrung und dem Zustande des Versuchstieres sowie nach der 
Dosierung und Reinheit des Extraktes scheinen beide Effekte in wechselndem 
AusmaBe und in verschiedenen Phasen entstehen zu konnen. ABEL konnte 
jedenfalls nachweisen, daB es die gleiche Substanz A ist, die im Tierversuch 
diuretisch wirkt und beim insipiduskranken Menschen die Harnflut hemmt. 
In der Mehrzahl der Versuche wurde eine nur kiirzere Initialperiode gesteigerter 
Diurese mit nachfolgender Hemmung beobachtet. Die erste Phase pflegt mit 
einer Steigerung der Nierendurchblutung einherzugehen, doch kann auch 
wahrend der ausgesprochenen Diuresehemmung das Nierenvolumen vergroBert 
sein, indem vielleicht, wie MOLITOR und PICK annehmen, das aus den benach
barten abdominellen Gebieten durch die machtige GefaBkontraktion verdrangte 

1) VgI. BORCHARDT, L.: Hypophyse. 1m Lehrbuch der Organotherapie von v. WAGNER
JAUREGG u. G. BAYER. Leipzig: G. Thieme 1914. 

2) Zit. nach BIEDL, A.: PhysioI. u. PathoI. d. Hypophyse. Miinchen u. Wiesbaden: 
J. F. Bergmann 1922. 

3) HOUSSAY, B.-A., J. S. GALAN u. J. NEGRETE: Cpt. rend. des seances de la soc. de 
bioI. Tom. 83, Nr. 27, p. 1248. 1920 (Bd. 15, S. 364). 

4) MOLITOR, H. u. E. P. PICK: Arch. f. expo PathoI. u. PharmakoI. Bd. 101, S. 169. 
1924 (Bd. 37, S. 128). Klin. Wochenschr. 1923. Nr. 49. S. 2242. 
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Blut in die Nieren abstromt, deren GefiiBe auf den tonisierenden Reiz des 
Hypophysenextraktes weniger ansprechen als die GefiiBe des iibrigen Splanch
nicusge bietes. 

Dbrigens hatte PAL 1) an ausgeschnittenen Ringen der Nierenarterien eine 
Dilatation ihres distalen Abschnittes zum Unterschied yom proximalen unter 
dem EinfluB von Hypophysenextrakten feststellen konnen, wahrend RICHARDS 
und SCHMIDT 1) an der lebenden Froschniere in situ eine Sperrung der Glomeruli 
durch Hypophysensubstanz beobachteten. Es ist sicherlich nicht anzunehmen, 
daB die recht fliichtige Wirkung auf die NierengefaBe fUr die Diuresehemmung 
durch Hypophysensubstanz verantwortlich gemacht werden kann 1). Wahr
scheinlich spielt sie nur fUr die doch oft beobachtete initiale Zunahme der 
Harnabsonderung eine Rolle. Eine Vermehrung des 02-Verbrauches und der 
CO2-Abgabe durch die Niere wurde dabei iibrigens nicht festgestellt (KNOWLTON 
und SILVERMANN 1)). Gegen eine nennenswerte Beteiligung der GefiiBwirkung 
des Hypophysenextraktes am Zustandekommen der Diuresehemmung spricht 
auch schon der Umstand, daB die Diuresehemmung auch bei oft hintereinander 
wiederholten Injektionen stets in unvermindertem MaBe zu beobachten ist 
und sich auch quantitativ nicht erschopft 1), wahrend doch die pressorische 
Wirkung des Hypophysenextraktes sehr oft bloB bei der ersten von bald nach
einander verabreichten Injektionen eintritt. 

Die oft ganz erstaunliche Nierensperre durch Hypophysenextrakt im Tier
versuch und am Menschen, insbesondere am insipiduskranken Menschen muB 
auf eine Beeinflussung der Nierenepithelien selbst bezogen werden 2). Sie 
auf eine extrarenale Gewebswirkung zuriickzufUhren, in dem Sinne, daB 
die Gewebe unter dem EinfluB des Hypophysenextraktes mehr Fliissigkeit 
speichern und sie nicht abgeben 3), ist meines Erachtens trotz der sorgfaltigen 
Versuche von MOLITOR und PICK nicht begriindet und eigentlich schon durch 
deren eigene, die Angaben ROWNTREES und seiner Mitarbeiter 4 ) bestatigende, 
interessante Beobachtung widerlegt, daB Zufuhr groBerer Wassermengen 
wahrend der Pituitrinwirkung bei unvermindert weiterbestehender Oligurie 
machtige Speichelsekretion, bisweilen Erbrechen hervorruft. "Dieser vikariieren
den Vorrichtungen muB sich der Organism us bedienen, um sich bei der mach
tigen Diuresehemmung des iiberschiissigen Wassers zu entledigen" (1. c. S. 175). 
Es kann doch nur die bestehende Nierensperre diese Art der Entledigung 
und die Entstehung der "Wasservergiftung" (ROWNTREE) verstandlich machen. 
Auch die von HOFFMANN 5) bei Menschen mit Diuresehemmung durch Hypo
physenextrakt und nur bei solchen beobachtete Gastrohydrorrhoe ist der 
Ausdruck einer derartigen Entledigung. Dbrigens erscheint die direkte Nieren-

1) MOLITOR, H. u. E. P. PICK: I. c. 
') OEHME, C. u. M. OEHME: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 127, 1918. - BAUER, J. u. 

B. ASCHNER: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 1, S. 297. 1920 u. Zeitschr. f. d. ges. expo Med. 
Bd. 27, S. 191. 1922. - FROMHERZ, K.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 23. S. 1126 u. Arch. 
f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 112, S. 359. 1926 (Bd. 44, S. 578). 

3) Vgl. VEIL, W. H.: Ergebn. d. inn. Med. Bd. 23, S. 648. 1923. 
4) LARSON, E. E., J. F. WEIR u. L. G. ROWNTREE: Transact. of the assoc. of Americ. 

physic. Vol. 36, p. 409.1921 (Bd. 31, S. 109). - WEIR, J. F.: Arch. of internal med. Vol. 32, 
p. 617. 1923 (Bd. 33, S. 237). 

5) HOFFMANN, H.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 12, S. 134. 1921 (Bd. 17, S. 205). -
FRANK, E.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 847 u. 895. 
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wirkung des Hypophysenextraktes durch die Versuche STARLING'; und VERNEY,; 1) 
an der durchspiilten, iiberlebenden Hundeniere erwiesen. In diesen Ver
suchen bewirkte Pituitrin eine deutliche absolute und prozentuelle Vermehrung 
der Chlor- und Verminderung der Wasserausscheidung. Ahnliches ergaben 
NOGUCHIS Versuche an der iiberlebenden Froschniere 2). DaB neben der direkten 
Nierenwirkung das Pituitrin auch auf indirektem Wege die Diurese hemmt, 
indem es auf ein bestimmtes "Wasserzentrum" am Boden des dritten Ven
trikels einwirkt, haben MOLITOR und PICK 3) bewiesen, indem sie zeigten, daB 
schon viel kleinere Mengen Hypophysenextrakt zur Diuresehemmung aus
reichell, wenn sie intralumbal als wenn sie subcutan verabreicht werden 4). 
Wie dieses "Wasserzentrum" die Diurese beeinfluBt, dariiber sagen die Ver
suche nichts aus, insbesondere bieten sie auch keinen Anhaltspunkt dafiir, 
daB es auf dem Umweg iiber die Wasserbindung in den Geweben die Diurese 
hemmen konnte. 

Am Kaltbliiter ist allerdings eine Wirkung des Hinterlappenextraktes der 
Hypophyse auf das Wasserbindungsvermogen, die Quellungsfahigkeit der 
Gewebe erwiesen; Frosche (BRUNN 5)) und Kroten (BIASOTTI 6)) nehmen durch 
Wasseraufnahme an Gewicht betrachtlich zu, obwohl eine Diuresehemmung 
bei ihnen gar nicht stattfindet. Dieser Gegensatz zeigt ja deutlich, daB er
hohtes Wasserbindungsvermogen der Gewebe und Harnverminderung nicht 
unbedingt einander parallel gehen miissen und daB hier iiberhaupt ganz andere 
Verhaltnisse vorliegen, die mit denen des Warmbliiters nicht ohne weiteres 
zu vergleichen sind. Was die Pituitrinwirkung auf die Austauschvorgange 
zwischen Blut und Geweben beim Menschen anlangt, so scheint sogar das 
Pituitrin den Austausch in der Richtung von den Geweben nach dem Blute 
zu fordern und jenen in umgekehrter Richtung eher zu hemmen. Wahrend 
namlich ST. WEISZ und TELBISZ 7) die ResoIJ1tionszeit subcutan injizierter 
NaJ-Losung unter Pituitrinwirkung beschleunigt fanden, sahen SAXL und 
DONATH 8) eine ins Blut injizierte Fettemulsion unter Pituitrin langer im 
Blute verweilen, Exsudat- und Odembildung bei der experimentellen SeruOl
conjunctivitis des Kaninchens vermindert oder gar nicht auftreten. Ich sah 
in einem FaIle von Diabetes insipidus die intermediaren Austauschvorgange 
nach intravenoser Infusion von 550 ccm physiologischer NaCI-Losung unter 

1) STARLING, E. H. u. E. B. VERNEY: Proc. of the roy soc. Ser. B. Vol. 97, B. 684, 
p. 321. 1925 (Bd. 40, S. 804). 

2) NOGUCHI, J.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 112, S. 343. 1926 (Bd. 44, 
S. 633). 

3) MOLITOR, H. U. E. P. PICK: Arch. f. expo PathoI. u. Pharmakol. Bd. 112, S. 113. 
1926 (Bd. 44, S. 877). ' 

4) DaB intralumbal eingebrachtes Hypophysenhinterlappenextrakt schon in viel 
kleineren Dosen wirksam ist als subcutan verabreichtes, wei! es in hoherer Konzentration 
an die nervosen Zentren gelangt, hat fiir andere Effekte des Hormons auch LEIMDORFER 
(Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 2, S. 41) und RAAB (vgI. S. 73) nachweisen konnen. 

5) BRUNN, F.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 25, S. 170. 1921 (Bd. 21, S. 527). -
JUNGMANN, P. U. H. BERNHARDT: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 99, S. 84. 1924. 

6) BIASOTTI, A.: Cpt. rend. des seances. de 180 soc de bioI. Tom. 88, Nr. 5,p. 361. 1923 
(Bd. 29, S. 233). 

7) WEISZ, ST. U. A. TELBISZ: Wien. Arch. f. inn. Mcd. Bd. 10, S. 401. 1925 (Bd. 40, 
S. 759). 

8) SAXL, P. u. F. DONATH: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 39, S. 1866. 
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Pituitrinwirkung ganz ebenso ablaufen, wie es auch ohne Pituitrin zu beobachten 
war (BAUER und ASCHNER). Die charakteristische Wirkung auf die Diurese 
der Warmbliiter sowie auf die Gewebsquellung der Kaltbliiter kommt nur den 
Hinter- und Zwischenlappenextrakten zu, wo Vorderlappenextrakte, wenn 
auch nur angedeutet, im gleichen Sinne wirksam waren, dort lagen offenbar 
keine ganz einwandfrei und rein getrennten Praparate, sondern Beimengungen 
von Hinter- und Zwischenlappensubstanz vor 1) 2). 

Auch die sekretorische Tatigkeit anderer Organe wird durch die Substanz 
des Hypophysenhinter- und Zwischenlappens beeinflu13t. So wurde eine 
hemmende Wirkung dieser Substanz auf die Sekretion des Magensaftes 
bei Tieren und am Menschen festgestellt. Sowohl Saftmenge wie der Gehalt 
an HCI nimmt ab 3). HOFFMANN hatte allerdings eine Saftzunahme durch 
Hydrorrhoea gastrica gefunden. Auch die Tatigkeit der Speicheldriisen 
und des Pankreas wird gehemmt 3). Ob bei der Hemmungswirkung auf die 
Magensekretion eine Erregung des hemmenden Sympathicus in Betracht kommt, 
wie PAL annimmt, und wieweit etwa die blo13e Tonuszunahme der Splanchnicus
gefa13e hierbei eine Rolle spielt, ist nicht sicher. Die PALsche Beobachtung, 
da13 der Hypophysenextrakt aus dem Hinter- und Zwischenlappen eine Kolloid
anschoppung in der Schilddriise zugleich mit dem Riickgang vorhandener 
Erscheinungen von Hyperthyreoidismus herbeifiihrt, spricht fiir eine Hemmungs
wirkung auf die Schilddriisensekretion. Dagegen solI die Milchsekretion 
wahrend der Lactationsperiode durch Hypophysenextrakt gesteigert werden. Ob 
der gesteigerte Liquorabflu13 unter Hypophysenextrakt (WEED und CUSHING) 
auf eine vermehrte Plexussekretion bezogen werden darf, ist noch unsicher. 
Der Lymphstrom im Ductus thoracicus wird durch Pituitrin verlangsamt 4). 

Die Substanz des Hinter- und Zwischenlappens der Hypophyse iibt, paren
teral zugefiihrt, am Tier wie am Menschen ausgesprochene Wirkungen auf den 
Stoffwechsel aus. Der 02-Verbrauch wird gesteigert, also der Grundumsatz 
erh6ht. Ob dabei 02-Verbrauch und CO2-Abgabe gleichzeitig ansteigen, der 
respiratorische Quotient somit unverandert bleibt, oder ob er absinkt, wurde noch 
nicht iibereinstimmend beantwortet 5). Der Steigerung des Stoffwechsels ent
spricht die Vermehrung der N-Ausscheidung. Die Art der Beeinflussung des 
Purinstoffwechsels durch Hypophysenextrakte ist noch nicht geklart 6). Auch 
Salze und Phosphor werden in vermehrter Menge eliminiert. Von den meisten 
Beobachtern wurde nach Injektion von Hinter- bzw. Zwischenlappenextrakten 
Hyperglykamie, ausnahmsweise wohl auch Glykosurie beobachtet (vgl. BOR
CHARDT, BIEDL, ZLOCZOWER u. a.), nur FALTA bestreitet dies und konnte auch 

1) MOLITOR, H. u. E. P. PICK: Arch. f. expo PathoI. u. Pharmakol. Bd. 101, S. 169. 
1924 (Bd. 37, S. 128). 

2) BIASOTTI, A.: Cpt. rend. des seances. de la soc de bioI. Tom. 88, Nr. 5, p. 361. 
1923 (Bd. 29, S. 233). 

3) PAL, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1916. S. 1030. - BADYLKES, S. 0.: Arch. f. 
Verdauungskrankh. Bd. 34, S. 105. 1925. 

4) MEYER, E. u. R. MEYER-BISCH: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 137, S. 225. 1921. -
BAYLEY, E. C., J. C. DAVIS, W. WmTMAN u. F. H. SCOTT: Proc. of the soc. f. expo bioI. 
a. med. Vol. 22, p. 312. 1925 (Bd. 40, S. 491). 

5) V gI. ZLOCZOWER, A.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 37, S. 68. 1923 (Bd. 32, S. 482) 
gegenuber FALTA. . 

6) FALTA, W.: I. c. - FLEISCHMANN, P. u. SALECKER: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 80, 
S. 456. 1914. 
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am Menschcn, weder am gesunden noch am diabetischen, eine Herabsctzung 
der Toleranzgrenze fiir Kohlenhydrate durch Hypophysenextrakt nicht erzielen. 
Das gleiche negative Resultat hatten CAMUS und Roussy 1) an hypophysekto
mierten Tieren. 

Eine hochst interessante Eigenschaft des Hypophysenzwischen- und Hinter
lappenextraktes wurde in allerletzter Zeit entdeckt. Sie erstreckt sich auf 
den Fettstoffwechsel. An Kaninchen und Ratten fiihrt niimlich Pituitrin zu 
einer rasch voriibergehenden Fettanreicherung in der Leber 2), welche durch 
gleichzeitige Insulinverabreichung verhindert werden kann 3). RAAB 4) konnte 
nun zeigen, daB der im Hungerzustand erhohte Fettspiegel des Blutes bei Hunden 
durch Pituitrin und Pituglandol in spezifischer Weise bedeutend herabgedriickt 
werden kann. Wiihrend bei subcutaner Verabreichung enorme Dosen (bis zu 
30 cern) des Extraktes erforderlich sind, geniigen bei Injektion in die Hirnventrikel 
schon 0,2-0,6 cern. Dieser Pituitrineffekt bleibt aus bei Tieren mit durch
schnittenem Halsmark oder nach mechanischer Zerstorung des Infundibulum 
und Tuber cinereum - hier kann er in abgeschwiichtem Grade doch eintreten -
sowie bei Phosphorvergiftung. Offenbar begiinstigt also das Hypophysenextrakt 
die Verbrennung des Fettes in der Leber und iibt diese Wirkung auf dem Wege 
nervoser Stoffwechselzentren am Boden des III. Ventrikels aus, von denen 
spiiter noch ausfiihrlich die Rede sein solI. 

Etwas kompliziert gestaltet sich der EinfluB des Hypophysenextraktes 
auf die Wiirmeregulation. An normalen Tieren und Menschen setzt Hinter
lappenextrakt die Korpertemperatur deutlich herab. Diese zuerst von mir 
gemachte Beobachtung wurde von spiiteren Untersuchern durchwegs be
stiitigt 5). An hypo:?hysektomierten Tieren mit konsekutiver Temperatur
senkung ruft dagegen Hinterlappenextrakt oder Extrakt aus der ganzen Hypo. 
physe einen Temperaturanstieg hervor und stellt die durch die Hypophysen
entfernung verlorengegangene Fieberfiihigkeit wieder her. CUSHINGs seiner
zeitige Angabe, daB die nach Exstirpation der Hypophyse oder bei gewissen 
auf Unterfunktion der Hypophyse bezogenen menschlichen Erkrankungen 
herabgesetzte Korpertemperatur nur durch Vorderlappenextrakt zu steigern 
sei, konnte weder von BIEDL, noch von mir, noch insbesondere durch HAS
HIMOTO bestiitigt werden. Der letztgenannte Autor vertritt auf Grund umfang
reicher Tierversuche die Anschauung, daB die Hypophysenhinterlappensubstanz 
die Erregbarkeit des Wiirmezentrums steigert bzw. normalerweise erhiilt, und 
erkliirt die temperaturherabsetzende Wirkung dieser Substanz am Normalen 
mit der Annahme einer Liihmung dieses Zentrums durch die iibermiiBig groBe, 
unphysiologische Menge des injizierten Extraktes. Eine Stiitze dafiir findet 
er in der Beobachtung, daB die durch Hypophysenextrakt maximal gesteigerte 

1) CAMUS, J. U. G. Roussy: Rev. neurol. Tom. 38, p. 622. 1922. 
2) COOPE, R. U. E. N. CHAMBERLAIN: Journ. of physiol. Vol. 60, p. 69. 1925. (Bd.41, 

S.832.) 
3) COOPE, R.: Journ. of physiol. Vol. 60, p. 92. 1925 (Bd. 42, S. 126). 
4) RAAB, W.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 49, S. 179. 1926 (Bd. 43, S. 898) u. 

Klin. Wochenschr. 1926. S. 1516. 
5) BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1913. Nr. 2, S. 85; Verhandl. d. 30. dtsch. 

Kongr. f. inn. Med. 1913. S. Ill; Wien. med. Wochenschr. 1914. Nr. 25. - DOBLIN, A. 
U. P. FLEISCHMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 1913. - HASHIMOTO, M.: Arch. f. expo 
Pathol. u. Pharmakol. Bd. 101, S. 218. 1924. 
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Temperatur hypophysektomierter Tiere durch eine weitere folgende Injektion 
erniedrigt wird. 

Durch den Extrakt des Hinterlappens der Hypophyse solI die Gerinnungs
fahigkeit des Blutes verstarkt, die Ungerinnbarkeit des Elutes Hamophiler 
durch Zusatz des Extraktes in vitro behoben werden, wahrend Vorder
lappenextrakt gerade umgekehrt das Gerinnungsvermogen des Blutes herab
setzen soIl I). 

Wir haben im Vorangehenden eine ganze Reihe sehr charakteristischer 
Wirkungen der auf parenteralem Wege zugefiihrten Stoffe aus dem Hypo
physenhinter- und Zwischenlappen kennen gelernt - bei Verabreichung per os 
sind die beschriebenen Effekte infolge der chemischen Veranderungen durch 
die Verdauungssafte nicht zu erzielen - wir haben gesehen, daB diese Wirkungen 
in ihrer Gesamtheit etwas fiir diese Hypophysenabschnitte durchaus Spezifisches 
darstellen, was auch dem Vorderlappen des Hirnanhanges keineswegs zukommt, 
wir miissen uns aber dennoch klar sein dariiber, daB all das noch kein iiber
zeugender Beweis dafiir ist, daB diese im akuten biologischen Versuch so hoch
aktiven Stoffe der Hypophyse auch im normalen Betrieb des Organismus eine 
Rolle spielen, also von der Hypophyse als Hormone produziert und abgegeben 
werden. Es konnte sich etwa, wie das auch von einzelnen neueren Forschern 
(CAMUS und Roussy, BAILEY und BREMER) angenommen wird, urn interessante 
pharmokodynamische Wirkungen von Substanzen handeln, die aus der Hypo
physenmasse auf chemischem Wege gewonnen werden konnen, ohne ein 
Sekretionsprodukt dieses Organs darzustellen. Ais Beweis ihrer hor monalen 
Natur konnten nur zwei Feststellungen gelten: erstens ihr Nach
weis im Korper auBerhalb des produzierenden Organs und zweitens 
die Gegenprobe durch experimentelle Entfernung der betreffenden 
Hypophysena bschnitte. Natiirlich reiht sich an diese die Beobachtung 
von Krankheitsfallen, in welchen diese Hypophysenabschnitte durch krankhafte 
Prozesse zersWrt sind. 

Wenn bei Organismen ohne Hypophysenhinter- und Zwischenlappen in 
typischer Weise Symptome zum Vorschein kommen sollten, welche ein Gegen
stiick der durch die betreffenden Extrakte hervorrufbaren Erscheinungen 
d.arstellen und durch Verabreichung dieser Extrakte sich beheben lassen, dann 
ware wohl ein stringenter Beweis fiir die hormonale Natur dieser Stoffe erbracht. 
Aber nur der positive Ausfall dieser Gegenprobe ware beweisend, der negative 
dagegen nach keiner Richtung entscheidend. Es konnte sehr wohl der Fall sein, 
daB sich der Wegfall des Hinter- und Zwischenlappens der Hypophyse unter 
gewohnlichen Lebensbedingungen klinisch gar nicht bemerkbar macht, obwohl 
diese Teile der Hypophyse im normalen Betrieb des Organismus eine ganz be
stimmte Rolle spielen. Erinnern wir uns nur der im einleitenden Kapitel 
erorterten allgemeinen Verhaltnisse der Hormonwirkungen, erinnern wir uns 
des Prinzips der mehrfachen Sicherungen der Organfunktionen und wir werden 
es verstandlich finden, daB der Mangel eines physiologisch aktiven Organs 
oder Organteils durch entsprechende Kompensationseinrichtungen des Korpers 
verdeckt werden kann. Auch der Ausfall der Milz oder des Magens kann ohne 

1) WElL, EMILE P. et BOYE: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. 1909. 23. Okt. -
HANNS, A., M. STEFANOVlTCH et V. ARNOVLJEVITCH: Presse llled. 1923. Tom. 31, Nr. 26, 
p. 302 (Bd. 28, S. 440). 
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Gesundheitsstorung, ohne grobere klinische Symptome einhergehen und dennoch 
zweifelt niemand daran, daB diese Organe ganz bestimmte physiologische 
Funktionen erfiillen. Wir konnen nun gleich vorwegnehmend feststellen, daB 
der Fortfall des Hypophysenhinter- und Zwischenlappens tatsiichlich keine 
besonderen klinischen Erscheinungen im Gefolge haben muB, daB wir aber 
aus dieser Tatsache keine SchluBfolgerung beziiglich der endokrinen Natur 
dieser Teile zu ziehen berechtigt sind. 

Hingegen diirfen wir heute den oben als ersten angefiihrten Beweis wohl 
als erbracht ansehen. Es ist in der Tat gelungen, die physiologisch wirksame 
Substanz, welche sich aus dem Hypophysenhinter- und Zwischenlappen ge
winnen liiBt, auch auBerhalb dieses Organs nachzuweisen und seine Abhiingigkeit 
von der Gegenwart der Hypophyse festzustellen. DIXON 1) und TRENDELEN
BURG 2) konnten etwa gleichzeitig den Nachweis erbringen, daB der aus dem 
IV. Ventrikel gewonnene Liquor cerebrospinalis am isolierten Meer
schweinchen- und Rattenuterus die gleiehe Wirkung hervorruft wie Extrakte 
aus dem Hinter- und Zwisehenlappen der Hypophyse. Eine Ionenwirkung 
kommt dabei sieher nieht in Betracht, da die Liquorasche unwirksam ist, 
aueh zeigt die wirksame Liquorsubstanz ganz ebenso wie die Hypophysen
substanz eine auffallende Empfindlichkeit gegeniiber Alkali, vor allem aber 
schwindet die Wirksamkeit des Liquors auf den Uterus, wenn vorher die Hypo
physe entfernt oder aueh bloB der Hypophysenstiel durehtrennt wurde. Es 
ist somit erwiesen, daB die Hypophyse auf dem Wege des Hypophysenstiels 
die uteruskontrahierende Substanz in die Cerebrospinalfliissigkeit abgibt. Da 
der durch Lumbalpunktion gewonnene Liquor viel weniger wirksam war als 
der Zisternenliquor, diirfte TRENDELENBURGS Annahme zutreffen, daB die 
wirksame Substanz aus dem Liquor resorbiert wird. A. MAYER 3) konnte auch 
am Mensehen die wehenerregende Wirkung des menschliehen Liquor nach
weisen und zwar bemerkenswerterweise nur des Liquor von Sehwangeren, sei 
es daB er intravenos oder intradural injiziert wurde. Wenn auch ABEL mit 
Recht fordert, daB mit Liquor auch die iibrigen physiologischen Wirkungen 
der Hypophysenstoffe zu erzielen sein miiBten, so diirfen wir angesichts der 
minimalen Konzentration des supponierten Hypophysenhormons im Liquor 
negative Versuehe nach dieser Riehtung keinesfalls als beweisend ansehen. 
Offenbar ist die Uterusreaktion die empfindlichste und schon mit weit geringeren 
Konzentrationen von Hypophysenhormon zu erzielen als alle seine iibrigen 
physiologisehen Effekte. Der Gehalt des Liquor an Hypophysensubstanz ist 
individuell iiberaus versehieden, naeh MIURA-TRENDELENBURG entspricht im 
groBen Durehschnitt I eem Liquor bloB 1/2500 mg ganz frischen Hypophysen
hinterlappens, wiihrend DIXON eine erheblich groBere Konzentration angibt. 

Aber aueh im Blute glauben KROGH und REHBERG das Hypophysenhormon 
nachgewiesen zu haben, denn eine von ihnen aus Saugetierblut dargestellte 
capillartonisierende Substanz hat die gleiehen ehemischen Eigensehaften wie 

1) DIXON, W. E.: Journ. of physiol. Vol. 57, p. 129. 1923 (Bd. 31, S. 304). 
Z) TRENDELENBURG, P.: Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 18, S. 777 (Bd. 37, S. 128). -

MIURA, Y.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, S. 76. 1925 (Bd. 40, S. 539). 
3) MAYER, A.: Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 40, S. 1805. - JANOSSY, J. U. B. HORVATH: 

Klin. Wochenschr. 1925. S. 2397. - MESTREZAT, W. U. VAN CAULAERT: Cpt. rend. hebdom. 
des seances de la soc. de bioI. Tom. 95, p. 523. 1926 (Bd. 45, S. 525). 
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ein schon in minimaler Konzentration gleichartig wirksames Extrakt amI dem 
Hypophysenhinter- und Zwischenlappen. 

So ist denn wohl das notwendige Postulat erfiillt, urn die im 
Hinter- und Zwischenlappen der Hypophyse enthaltene, im bio
logischen Versuch so hochwirksame spezifische Substanz als 
physiologisches Hormon ansprechen zu diirfen und wir sind der 
Schwierigkeit enthoben, die eigenartigen biologischen Eigenschaften der Hypo
physensubstanz als gewissermaBen rein zufallige, interessante pharmako. 
dynamische Effekte des Extraktes gerade dieses Korperteiles anzusehen, dessen 
physiologische Bedeutung uns im librigen ganzlich ratselhaft bliebe. Dabei 
ware es natiirlich ganz falsch, einfach annehmen zu wollen, wir besaBen einen 
Hypophysenhinter- und Zwischenlappen, damit er die Entstehung eines Diabetes 
insipidus verhindere oder im gegebenen FaIle Wehen anrege. Die Insipidus
und Uteruswirkung des injizierten Hypophysenhormons sind pharmako
dynamische Effekte, liber deren physiologisches Korrelat im normalen Betrieb 
des Organismus wir noch nichts aussagen konnen. Wir wissen nur, daB der 
Insipidus keineswegs auf einem Mangel an Hypophysenhormon beruhen muB -
davon wird ja spater noch ausfiihrlicher die Rede sein - und wissen, daB 
die typische Uteruswirkung auch dem Extrakt mannlicher Hypophysen eigen 
ist. Es handelt sich bei dem Hormon des Hypophysenhinter- und Zwischen
lappens offenbar urn einen von mehreren ahnlich wirkenden Mechanismen, urn 
einen von mehreren Sicherungsfaktoren im komplizierten ~aderwerk des 
Organismus, dessen Effekte auf den Tonus der BlutgefaBe, glattmuskeliger 
Organe, auf den Stoffwechsel, die Warmeregulation usw. infolge der vorhandenen 
Kompensationsmoglichkeiten unter Umstanden entbehrlich sein mogen und 
nur unter gewissen pathologischen Bedingungen, bei abnormer Reaktions
fahigkeit gewisser Erfolgsorgane, bei Starung der Kompensationsmechaniemen 
zum V orschein kommen. So ware gerade die Physiologie und Pathologie des 
Hypophysenhinter- und Zwischenlappens ein klares Beispiel fiir die ungeahnte 
Kompliziertheit der im Organismus herrschenden Verhaltnisse und eine Warnung 
vor den heute noch ziemlich allgemein liblichen allzu simplen Vorstellungen 
iiber die Bedeutung hormonaler Einfliisse und die Erkennbarkeit hormonaler 
Storungen. 

Welcher Abschnitt der Hypophyse produziert nun eigentlich das wirksame 
Hormon? Da bei der Praparation der Hypophyse zum Zwecke der chemischen 
Verarbeitung der Zwischenlappen immer am Hinterlappen haften bleibt, so 
enthalten die kauflichen sog. Hinterlappenextrakte regelmaBig auch das Extrakt 
aus der Pars intermedia, aber auch mit besonderer Sorgfalt hergestellte 
Trennungen der beiden Abschnitte ergeben prinzipiell gleichartige Extrakte. 
Nur solI nach BIEDL das Extrakt aus dem Zwischenlappen mehr uteruserregend 
wirken, dasjenige aus dem Hinterlappen eine starkere GefaBwirkung entfalten. 
Seit HERRING nimmt eine Reihe von Forschern (HOUSSAY, BIEDL, Sw ALE 
VINCENT U. a.) an, es seien die epithelialen Zellen der Pars intermedia, welche 
das Hormon produzieren und an den Hinterlappen abgeben, woselbst es vielleicht 
noch irgendwie modifiziert und durch den Hypophysenstiel in den Liquor 
des III. Ventrikels sezerniert wird. Denn auch im Sticl der Hypophyse 1), ja 

1) Vg1. TRENDELENBURG: 1. C. 
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in der grauen Substanz am Boden des III. Ventrikels 1) lieB sich das Hypophysen
hormon unzweifelhaft nachweisen. Nun wurde von mancher Seite eingewendet, 
die Pars intermedia der Hypophyse sei beim Menschen so rudimentar ent
wickelt (PLAUT 2)) oder fehle ganz (ERDHEIM), daB man ihr eine innersekretorische 
Bedeutung nicht zuschreiben konne. Andererseits lasse aber die histologische 
Struktur des Hinterlappens, der nichts weniger als driisig gebaut ist, eine 
solche Annahme auch nicht zu (ERDHEIM, BIEDL). Weder der erste noch der 
zweite Einwand scheint mir stichhaltig. Die Kleinheit eines innersekretorischen 
Organs laBt iiber seine physiologische Wichtigkeit keine Schliisse zu, das hat die 
Geschichte der inneren Sekretion, insbesondere der Epithelkorperchen klar 
erwiesen und darin miissen wir BIEDL recht geben, aber auch die nichtdriisige 
Struktur schlieBt die hormonale Funktion eines Organs keineswegs aus, wie 
z. B. das chromaffine System zeigt und wie ich mit ABEL, SCHIFF 3) u. a. annehmen 
mochte. Einzelne Autoren meinten, das Hormon des Hinterlappens entstiinde 
durch chemischen Umbau aus dem Vorderlappenhormon Tethelin, doch ist 
ihre Argumentation, wie ABEL ausfiihrt, nicht zwingend. Aber selbst wenn 
ihre Meinung zu Recht bestiinde, so ware die Bildungsstatte des tonisierenden 
Hinterlappenhormons eben keinesfalls der Vorderlappen, denn dessen Substanz 
und Extrakt lassen alle typische Wirkungen des Hinterlappenhormons ver
missen. Will man sich also nicht einfach dariiber hinwegsetzen, daB der bei 
gewissen Tierspezies doch immerhin kraftig entwickelte und morphologisch 
eigenartig gebaute Zwischenlappen der Hypophyse irgendeine Bedeutung haben 
muB und daB er das wirksame Hinterlappenprinzip ja auch tatsachlich enthalt, 
so muB man sich wohl der HERRING-BIEDLschen Anschauung als der am besten 
fundierten anschlieBen. 

Die von zahlreichen Forschern durchgefiihrten Exstirpationsversuche 
an der Hypophyse haben wegen der methodischen Schwierigkeiten recht wider
sprechende Ergebnisse gezeitigt. Einerseits ist es die Schwierigkeit, eine auch 
im histologischen Sinne vollkommene Exstirpation auszufiihren - es wurde 
geradezu die Moglichkeit bestritten, das dem Infundibulum eng anliegende 
Gewebe der Pars tuberalis sowie die in den Hypophysenstiel einwuchernden 
Anteile der Pars intermedia mit zu exstirpieren (BIEDL) - andererseits erschwert 
die unmittelbare Nachbarschaft der hochwichtigen trophisch-vegetativen Zentren 
am Boden des III. Ventrikels die Vermeidung ihrer unbeabsichtigten Neben
verletzung. Nicht einmal die Frage der Lebenswichtigkeit der Hypophyse 
erscheint heute eindeutig beantwortet. 

Kaltbliiter vertragen eine Totalexstirpation der Hypophyse, wie zahlreiche 
iibereinstimmende Untersuchungen gelehrt haben. Eine typische Folge
erscheinung dieses Eingriffes bei Amphibien ist Hellfarbung der Tiere (Silber
albinos) durch Kontraktion der Melanophoren und Ausdehnung der Xantho
leukophoren der Haut. Es handelt sich offenbar urn eine Ausfallserscheinung 
von seiten der Pars intermedia, denn Extrakte aus dieser beheben in spezifischer 
Weise die Blasse und fiihren an normalen Tieren durch Ausdehnung der Melano
phoren zu Schwarzfarbung (SMITH, ALLEN, HOGBEN, HOUSSAY). Die gleichen 

1) Vg1. ABEL: 1. c. - VAN DYKE, H. B.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmako1. Bd. 114, 
S. 262. 1926 (Bd. 45, S. 350). 

2) PLAUT, A.: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 31, S. 1557. 
3) SCHIFF, A.: Wien. med. Wochenschr. ]923. Nr. 23, 32, 34-35, 36, 37. 
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Wirkungen haben Intermediaextrakte auch an isolierten Froschhautstreifen, 
so daB diese Eigenschaft zur Priifung fiir Hypophysenextrakte empfohlen 
wurde 1). Isolierte Vorderlappenexstirpation andert die Hautfarbe der Frosche 
nicht 2). Auch Verletzungen der Gegend des Infundibulum und der Zentren 
des Tuber cinereum sind in dieser Hinsicht wirkungslos 3). Durchschneidung 
des Ischiadicus und gleichzeitige Zerstorung der sympathischen Ganglien am 
Axolotl andert an der Pigmentreaktion nichts, woraus die yom Nervensystem 
un9.bhangige, rein hormonale Wirkung gleichfalls hervorgeht 2). Diese Be
einflussung des Hautpigments durch die Hypophyse scheint nur den Amphibien 
eigen zu sein, wahrend bei Fischen und Reptilien andere Mechanismen den 
Farbwechsel beherrschen 2). Ob das Hypophysenhormon, welches die Pigmen
tationsverhaltnisse der Amphibien reguliert, identisch ist mit jenem, welches 
die iibrigen physiologischen Effekte hervorbringt, ist noch umstritten 1) 3). 
ABEL konnte jedenfalls mit seinem Tartrat (Substanz A) die typische Expansions
wirkung der Melanophoren an albinotischen hypophysektomierten Kaulquappen 
feststellen. Von HOUSSAY wurde auch Atrophie der Hoden und bei vielen 
Weibchen verfriihte AusstoBung der Eier als Folge der Hypophysenexstirpation 
beschrieben 3). 

Sehr bemerkenswert sind schlieBlich die Beziehungen der Hypophyse zur 
Osmoregulation der Gewebe, wie sie durch POHLE zuerst beobachtet, von 
JUNGMANN und BERNHARDT 4) naher analysiert wurden. Exstirpation des 
glandularen Hypophysenabschnittes ist wirkungslos, Exstirpation des neuralen 
Hypophysenanteils fiihrt dagegen zu starker Gewichtszunahme (Odem) der 
Frosche und Polyurie. Es handelt sich urn eine Storung des Salzstoffwechsels, 
deren hormonale Natur jedoch nicht erwiesen ist, denn Verletzungen des 
Zwischenhirns .haben nach JUNGMANN und BERNHARDT die gleichen Storungen 
zur Folge und Zufuhr von Hinterlappenextrakt fiihrt, wie wir schon oben 
gesagt haben, bei normalen Froschen ebenfalls zu Gewichtszunahme und Odem 
(BRUNN). Nach KROGH und REHBERG 5) kommt es bei Froschen nach Ex
stirpation der Hypophyse zu einer tage- und wochenlang anhaltenden Er
weiterung der Hautcapillaren bei unveranderter Arterienweite, spater ab
wechselnd zu Verengerung und Dilatation der Capillaren. An Amphibien
larven hemmt die Exstirpation der Hypophyse die Metamorphose, vielleicht 
auf dem Umweg iiber eine sekundar sich entwickelnde Atrophie der Schilddriise. 
Die Organe solcher Tiere behalten ihren larvalen Charakter bei 6). 

Fiir den Warmbliiter ist nach der Ansicht der meisten Experimentatoren 
die Hypophyse ein lebenswichtiges Organ (PAULESCO, CUSHING, BIEDL, ASCOLI 
und LEGNANI, HOUSSAY, BELL, DOTT, HASHIMOTO), aber eine ansehnliche Zahl 
von Autoren bestreitet dies (ASCHNER, CAMUS und Roussy, BAILEY und 

1) HOGBEN, L. Th. a. F. R. WINTON: Biochem. journ. Vol. 16, p. 619. 1922 (Bd. 27, 
S. 444). - LOEWE, S. U. M .• lLISON: Klin. Wochenschr. 1925, Nr. 35, S. 1692. 

2) HOGBEN, L. TH.: Brit. journ. of expo bioI. Vol. 1, p. 249. 1924 (Bd. 36, S. 48). 
3) GIUSTI, L. et B.·A. HOUSSAY: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 91, 

p. 313. 1924 (Bd. 38, S. 234). - HOUSSAY, B.-A. et J. UNGAR: Cpt. rend. des seances de la 
soc. de bioI. Tom. 91, p. 317 et 318. 1924 (Bd. 38, S. 234 u. 235). 

4) JUNGMANN, P. U. B. BERNHARDT: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 99, S. 84. 1924. 
5) I. c. 
6) ALLEN, B. M.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 5, p. 639. 1924 (Bd. 39, S. 742). 
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BREMER, SACHS und MACDONALD 1), DANDY und REICHERT 2), ARCHANGELSKY 3)) 
und meint, es seien die Nebenverletzungen des Tuber cinereum, welche den 
Tod der Versuchstiere herbeifiihren. Nun ist, wie schon oben bemerkt, der 
von BIEDL, ABEL, HASHIMOTO erhobene Einwand gewiB berechtigt, daB eben 
die sog. Totalexstirpationen der Hypophyse doch die den Hypophysenstiel 
rings umgebende Epithelschichte der Pars intermedia zuriicklassen, in Wirk
lichkeit also iiber die Lebenswichtigkeit der Hypophyse nicht entscheiden 
konnen. ASCHNER selbst gibt das Zuriickbleiben von Epithelsaumresten der 
Pars intermedia zu, und auch CAMUS und Roussy sind in ihrer Angabe iiber 
die Vollstandigkeit ihrer Exstirpationen sehr zuriickhaltend und gar nicht 
sicher 4). Seit uns SIMMONDS das klinische Bild der todlich verlaufenden hypo
physaren Kachexie bei Schwund der Hypophyse kennen gelehrt hat, hat auch 
die Lehre von der Lebenswichtigkeit der Hypophyse eine starke Stiitze erhalten. 
Andererseits ist auch eine breite Eroffnung des III. Hirnventrikels durchau8 
nicht todlich (BIEDL, HASHIMOTO), so daB auch die nach bloBer Durchtrennung 
des Hypophysenstieles bei Katzen und Kaninchen auftretenden und zum Tode 
fiihrenden Erscheinungen keineswegs auf die bloBe Eroffnung des Ventrikels 
bezogen werden konnen. 1m allgemeinen laBt sich wohl sagen, daB die totale 
bzw. fast totale Exstirpation der Hypophyse bei erwachsenen Tieren schneller, 
schon in 1-3 Tagen zum Tode fiihrt als bei jungen, welche auch 2-3 Wochen 
iiberleben konnen. 

Die klinischen Erscheinungen werden unter der Bezeichnung Kachexia 
hypophyseopriva zusammengefaBt. Die Tiere werden in ihren Bewegungen 
trage, apathisch, verweigern die Nahrungsaufnahme, zeigen eine fortschreitende 
Abmagerung und Entkraftung, gehen und stehen unsicher. Der Blutdruck, 
vor allem aber die Korpertemperatur sinkt ab, der PuIs wird schwach, die Atmung 
verlangsamt, die Tiere zittern oder zeigen tonisch-klonische Krampfe. Nach 
HASHIMOTO fiihrt bei Kaninchen auch die bloBe Durchtrennung des Hypophysen
stiels unter den gleichen Erscheinungen, nur in etwas langerer Zeit zum Exitus. 
Dort wo dieser Eingriff nicht t6dlich ist, wie beim Mfen (MORAWSKI), sind 
offenbar die anatomischen Verhaltnisse der dem Infundibulum anliegenden 
Pars intermedia hierfiir maBgebend (HASHIMOTO). Wie der eben erwahnte 
japanische Autor zeigte, verhalten sich die hypothermen Tiere nach Hypophysen
exstirpation ahnlich poikilothermen, indem ihre Korpertemperatur von der 
AuBentemperatur wesentlich beeinfluBt wird. Pyrogene Stoffe sind bei solchen 
Tieren unwirksam infolge einer Herabsetzung der Erregbarkeit des Warme
zentrums. Durch Behandlung mit Hypophysenextrakt steigt, wie schon oben 
gesagt wurde, die Korpertemperatur an, die Fieberfahigkeit wird wieder her
gestellt. Voriibergehende Glykosurie oder Polyurie ist schon mit Riicksicht 
auf die Inkonstanz bei hypophysektomierten Tieren sicherlich auf Schiidigung 
nervoser Zentren zu beziehen. Wenn auch in der Frage der Lebenswichtigkeit 
der Hypophyse die nicht hinreichend vollkommenen Exstirpationsversuche 

1) SACHS, E. a. M. E. MACDONALD: Arch. of neurol. a. psychiatry. Vol. 13, p. 335. 
1925 (Bd. 40, S. 389). 

2) DANDY, W. E. a. F. L. REICHERT: Bull. of Johns Hopkins hosp. Vol. 37, p. 1. 1925 
(Bd. 41, S. 734). 

3) ARCHANGELSKY. S.: Journ. medico-biologique. fascic. 4. p. 38. 1925 (russisch). (Bd.45, 
S. 688). 

4) 1. c. p. 626. 
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irregefiihrt haben, so sind doch die Beobachtungen an solchen langere Zeit iiber
lebenden Tieren ungemein wertvoll und wir verdanken insbesondere ASCHNER 
eingehende Schilderungen derartig operierter Hunde. 

Bei erwachsenen Tieren findet man nur sehr geringe, oft kaum merkliche 
Storungen: Neigung zu maBiger Fettsucht, leichte Depression der Stimmung, 
geringes Absinken der Korpertemperatur unter die Norm, leichte Herabsetzung 
der Adrenalinglykosurie und geringfiigige Schadigung der Keimdriisen, ohne 
daB jedoch der offenbar schon infolge der depressiven Stimmungslage herab
gesetzte Geschlechtstrieb erloschen ware. Die Tiere zeigen eine allgemein herab
gesetzte Widerstandsfahigkeit gegen Infektionen und sonstige Schadigungen. 

Diesen gelegentlich kaum angedeuteten Krankheitssymptomen gegeniiber 
sind die Erscheinungen bei jugendlichen Tieren viel ausgesprochener und' 
eindrucksvoller. Die im jugendlichen Alter operierten Tiere bleiben betrachtlich 
im Wachstum und in der Entwicklung zuriick, sind gegeniiber ihren normalen 
Kontrollgeschwistern still und apathisch, bewegen sich weniger, spielen und 
bellen nicht, werden ganz auffallend fettleibig und haben eine subnormale 
Korpertemperatur. Sie behalten ihr weiches, krauses Lanugo-Wollhaar, ihre 
Krallen sind nur wenig entwickelt, die Haut zeigt mikroskopisch die zarte 
Struktur des Kindesalters. Das MilchgebiB persistiert zeitlebens, hinter ihm 
konnen allerdings gegen Ende des ersten Lebensjahres einzelne Schneide- und 
Eckzahne des 2. Gebisses hervorkommen, so daB dann eine doppelte Zahnreihe 
entsteht. Die Epiphysenfugen des Knochensystems bleiben dauernd un
verknochert, ohne daB sonst irgendwelche pathologische Veranderungen des 
Knochensystems mikroskopisch nachzuweisen waren. Das Skelett behalt seine 
kindlichen Proportionen. Auch die BlutgefaBe sind von infantiler, zarter 
Beschaffenheit, der Thymus bleibt abnorm lange groB. Die Geschlechts
organe bleiben in ihrer Entwicklung bedeutend im Riickstand. Die stark ver
spatete Spermatogenese ist sehr sparlich und (histologisch) ganz atypisch, 
der Geschlechtstrieb auf ein Minimum herabgesetzt. Ebenso mangelhaft bleibt 
die Ausbildung des weibIichen Genitales. Die Zahl der sich stark verspatet 
entwickelnden GRAAFschen Follikel bleibt sehr gering, die Brunsterscheinungen 
treten nur in rudimentarer Form auf. Eine Graviditat kommt niemals zustande. 
Stoffwechseluntersuchungen zeigen, daB der EiweiBumsatz und 02-Verbrauch 
erheblich herabgesetzt ist, die Adrenalinglykosurie und iibrigen Adrenalin
effekte 1) wesentlich geringer ausfallen. So weit die Ergebnisse von ASCHNERB 
grundlegenden Verstlchen. CUSHING und seine Mitarbeiter konnten zeigen, 
daB nach Hypophysenexstirpation auf eine temporare Herabsetzung der Assi
milationsgrenze fiir Kohlenhydrate, eventuell mit voriibergehender Glykosurie 
dann eine starke Erhohung folgt. Durch Darreichung geringer Mengen von 
Extrakt aus dem Hinter- und Zwischenlappen laBt sich die erhOhte Assimilations
grenze wieder herabdriicken. Auch isolierte Entfernung des Hinterlappens 
und Zwischenlappens, sowie bloBe Durchtrennung des Hypophysenstieles 
haben nach BIEDL dieselben Folgen beziiglich des Kohlenhydratstoffwechsels. 
CAMUS und Roussy konnten allerdings diese Befunde nicht bestatigen. 

Welche SchluBfolgerungen beziiglich der genaueren Lokalisation dieser 
Krankheitserscheinungen sowie beziiglich der Physiologie der Hypophyse 

1) HASHIMOTO fand nur die Glykosurie, nicht aber die Blutdruck- und Atmungsreaktion 
auf Adrenalin bei hypophyscktomiertcn Kaninchcn herabgcsetzt. 
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gel:ltutten nUll diel:le und die Experimente der zahlreichen anderen Forscher? 
Was zunachst die Frage der Le benswichtigkeit anlangt, so kann nach dem 
oben Gesagten nur der Vorderlappen oder die Pars intermedia, deren restlose 
Entfernung sehr schwer, ja eigentlich iiberhaupt nicht moglich ist, als lebens
wichtig angesehen und mit den Erscheinungen der Kachexia hypophyseopriva 
in Zusammenhang gebracht werden. Andererseits geben BAILEY und BREMER 
an, durch bloBe Verletzungen im Hypothalamusgebiete bei vollig intakter 
Hypophyse das gleiche charakteristische Syndrom erzeugt zu haben, wie es 
nach Exstirpation der Hypophyse, aber auch nach bloBer Durchschneidung 
des Hypophysenstieles beobachtet wird. Sie bestreiten daher auch die Lebens
wichtigkeit der Hypophyse und machen fiir die Kachexia hypophyseopriva 
unbeabsichtigte Nebenverletzungen des Hypothalamus verantwortlich. Der 
genetische Mechanismus der todlichen Kachexie ist aUerdings auch diesen 
Autoren vollkommen unklar. Wir miissen wohl zugeben, daB eine rest lose 
Klarung der ganzen Frage weiterer exakter Untersuchungen mit genauer mikro
skopischer KontroUe bedarf, daB aber das von SIMMONDS beschriebene Krank
heitsbild der hypophysaren Kachexie des Menschen sehr gegen die Richtigkeit 
der Anschauung BAILEY und BREMERS in die Wagschale faUt. 

Wir konnen weiter als gesichert annehmen, daB es der driisige Hypophysen
vorderlappen ist, von dem die Wachstums- und Entwicklungsfunktion 
abhangig ist. Darin sind eigentlich aUe Autoren mit Ausnahme BAILEYS einig 
und selbst sein Mitarbeiter BREMER 1) widerspricht ihm hierin. Ubrigens haben 
inzwischen Versuche von HOUSSAY und HUG gezeigt, daB selbst ausgedehnte 
Zerstorungen der infundibulo-hypothalamischen Region ohne Entfernung der 
Hypophyse bei jungen Hunden keinerlei Wachstumsstorungen zur Folge haben. 
Vor aUem aber beweisen auch die Erfahrungen der Pathologie - Zwergwuchs, 
Riesenwuchs, Akromegalie und Riickbildung der letzteren nach operativer 
Entfernung von Adenomen des Vorderlappens -, daB der Vorderlappen der 
Hypophyse Wachstum und Entwicklung auf hormonalem Wege fOrdert. 

Was die Stoffwechselwirkung und den hemmenden EinfluB auf die 
Genitalorgane oder kurz gesagt, die Erscheinungen der Dystrophia adiposo
genitalis anlangt, so miissen wir folgendes festhalten: CAMUS und Roussy 
sowie BAILEY und BREMER ist es gelungen festzusteUen, daB circumscripte 
Lasionen bestimmter Stellen im Bereiche des Hypothalamus ohne Beriihrung 
und bei mikroskopisch kontrollierter volliger Intaktheit der Hypophyse das 
typische Bild der Dystrophia adiposogenitalis hervorrufen konnen. Auch 
ASCHNER hatte beobachtet, daB eine raschere und intensivere Schadigung 
der Keimdriisen dann eintritt, wenn das Gehirn mitladiert war. Auf der anderen 
Seite konnen wir aber mit BIEDL als gesichert annehmen, daB Exstirpation 
der Hypophyse auch dann eine Dystrophia adiposogenitalis zur Folge haben 
kann, wenn jede Schadigung der nervosen Zentren am Boden des III. Ventrikels 
ausgeschlossen werden darf. Da isolierte Exstirpation des Hinterlappens der 
Hypophyse diese Erscheinungen ebensowenig wie andere Krankheitssymptome 
hervorruft (ASCHNER, BIEDL), so ist wohl nur zwischen Vorderlappen und Pars 
intermedia zu entscheiden. Nach ASCHNER ist nun die aUeinige Exstirpation 
des Vorderlappens ebenso wirksam wie die Entfernung der ganzen Hypophyse. 

1) BREMER, F.; Ann. et bull. de la soc. roy. des sciences med. et natur. de BruxeIIcs. 
H123, Nr. 86, p. 129 (Ed. 37, S. 240). 
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Dagegen erhebt allerdings BIEDL den Einwand, es liel3e sich bei Versuchen, 
den Vorderlappen isoIiert zu exstirpieren, eine Lasion des Zwischenlappens 
kaum vermeiden. Auch CUSHING bezieht die Fettsucht auf die Ausschaltung 
des Hormons von Zwischen- und Hinterlappen. 

Wir werden in einem spateren Kapitel sehen, dal3 uns in diesem Punkte 
die Erfahrungen der Pathologie weiterfiihren konnen und wir diese von den 
Physiologen nicht entschiedene Frage mit einiger WahrscheinIichkeit dahin 
beantworten diirfen, dal3 auch fUr die Trophik von Fettgewebe und Genitale 
trotz der interessanten Untersuchungen von COOPE und RAAB der Vorder
lappen der Hypophyse maBgebend sein diirfte. 

Was schIiel3lich die voriibergehende Glykosurie sowie die gelegentlich 
vorkommende Polyurie und Polydi psie anlangt, so handelt es sich wohl 
unzweifelhaft urn Effekte von Schadigungen der oberhalb der Hypophyse 
gelegenen hypothalamischen Zentren. DaB von diesen Zentren aus Glykosurie 
sowie Polyurie und Polydipsie ganz vom Charakter des Diabetes insipidus 
ausgelost werden kann, ist durch Untersuchungen von ASCHNER, CAMUS und 
Roussy, HOUSSAY sowie BAILEY und BREMER erwiesen. Das Experimentum 
crucis stellten CAMUS und Roussy an, indem sie zunachst die Hypophyse ex
stirpierten und nach einigen Tagen die Hirnbasis ladierten. Erst nach diesem 
zweiten Eingriff stellte sich eine machtige Polyurie ein. Ein experimenteller 
Beweis dafiir, daB eine bloBe Lasion der Hypophyse Glykosurie oder die Er
scheinungen des Diabetes insipidus erzeugen kann, ist nicht erbracht. Dagegen 
diirfte nach dem oben Gesagten die im Anschlul3 an die Hypophysenentfernung 
beobachtete Erhohung der Kohlenhydrattoleranz wohl auf dem Wegfall 
des Intermediahormons beruhen. 

Wir haben erfahren, dal3 in unmittelbarer Nachbarschaft der Hypophyse 
hochbedeutsame trophisch-vegetative Nervenzentren am Boden des 
III. Ventrikels gelegen sind, von denen zum Teil die gleichen klinischen 
Symptome ausgehen konnen wie von der Hypophyse. Wir haben friiher 
gehort, daB das vom Zwischen- und Hinterlappen gebildete Hormon auf dem 
Wege des Infundibulum in den Liquor des III. Ventrikels gelangt, urn aus 
dem Liquor wieder zu verschwinden, denn in der durch Lumbalpunktion 
gewonnenen Cerebrospinalfliissigkeit ist es nicht mehr nachzuweisen. Es ware 
kaum angangig, in dieser eigenartigen topischen Konstellation einen reinen 
Zufall erblicken zu wollen. In der Tat haben wir allen Grund, uns iiber eine 
Kooperation der Hypophyse mit den basalen Zentren bestimmte Vorstellungen 
zu machen. 

Was zunachst die Lokalisation und Anatomie dieser Zentren anlangt, so 
k6nnen wir heute folgendes sagen 1). Den Boden des III. Ventrikels bildet 
das sog. Tuber cinereum, das sich vom Chiasma opticum nach hinten bis zu 
den Corpora mamillaria erstreckt, wie dies Abb. 7 veranschaulicht. Das In
fundibulum bildet die vorn und median gelegene, sich zum Hypophysenstiel 
verjiingende Ausstiilpung des Ventrikelbodens. In der grauen Substanz der 
Ventrikelwand lassen sich hauptsachIich folgende in Abb. 7 schematisch 

1) SPIEGEL, E. A. u. H. ZWEIG: Arb. a. d. neurol. lnst. d. Wiener Univ. Bd. 22, S. 278, 
1919. - GREVING, R. in L. R. MULLER: Die Lebensnerven. Berlin: Julius Springer 1924. -
Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 1: Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungsgesch. Bd. 75, S. 597. 
1925 (Bd. 40, S. 408). - Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 89, S. 1791926 (Bd. 43, S. 146). 



Hirnanhang (Hypophyse, Glandula pituitaria). 83 

dargestellte Zellgruppen unterscheiden: 1. Nucleus paraventricularis, eine 
im Frontalschnitt vertikal angeordnete Zellsaule dicht an der Seitenwand 
des Ventrikels. 2. Der Nucleus supraopticus, der den Namen von seiner 
Lage knapp oberhalb des Tractus optic us erhalten, mit optischen Funktionen 
aber nichts zu tun hat und aus einem sogleich zu besprechenden Grunde nach 
einem Vorschlage KARYS besser als Nucleus parahypophyseos zu bezeichnen 
ware. Diese in ihrer Zellformation durchaus an den visceralen Vaguskern 
erinnernden Kerne sind phylogenetisch sehr alt und von anderen Hirnteilen 
relativ unabhangig. 3. Die Nuclei tuberis, das sind mehrere Gruppen an 
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Abb, 7, Schema der Topographie der vegetativen Nervenzentren am Boden des III. VentrikelR, 
(Nach L. R. MULLER.) 

der ventralen Peripherie des Tuber gelegener, von Fasern umsponnener Kerne, 
die caudalwarts an den Nucleus mamillo-infundibularis, oral und lateral 
an den Nucleus pallido-infundibularis grenzen. 4. Einzelne mehr oder 
weniger dichte Ansammlungen kleiner Zellen im Tubergrau wurden als peri
fornicale Gruppen und Nucleus suprachiasmaticus bezeichnet. 

Nachdem schon CAJAL den Nachweis erbracht hatte, daB die Mehrzahl 
der Fasern des Hypophysenstiels keine Gliafasern, sondern Achsenzylinder 
darstellen, kam nun KARY 1) auf Grund histologischer Untersuchung der retrograd 
degenerierenden Kerne nach Zerstorung des Hypophysenhinterlappens an 
Hunden zu dem Schlusse, daB der Nucleus supraopticus den Ursprung eines 
Faserbiindels darstellt, das durch den Hypophysenstiel in den Hinterlappen 
zieht; daher der Vorschlag, diese Zellgruppe lieber als Nucleus parahypophyseos 

1) KARY, CLARA: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 252, S. 734. 1924. 

6* 
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zu bezeichnen. Auch einzelne Zellen des zentralen und oberen Tuberkerns 
scheinen ihre Auslaufer in den Hypophysenstiel und Hinterlappen zu ent
senden 1). Wenn also nach unseren 0 bigen Ausfuhrungen kaum zu 
bezweifeln ist, daB die Hypophyse ihr Hormon via Hypophysen
stiel in den Liquor des III. Ventrikels abgibt, so ist nun anderer
seits sehr naheliegend anzunehmen, daB die von den Tuberkernen 
zur Hypophyse hinziehenden Nervenfasern wohl auch eine funk
tionelle Rolle zu spielen und zwar offenbar die sekretorische 
Tatigkeit der Hypophyse zu regulieren haben durften. So ergibt 
sich denn eine sehr innige Zusammengeh6rigkeit, eine funktionelle 
Einheit des ganzen Systems, der basalen Nervenzentren auf der 
einen, der Hypophyse auf der anderen Seite. 

Was die funktionelle Differenzierung der morphologisch trennbaren Zell
gruppen des Tuber cinereum anlangt, so herrscht daruber noch keine Klarheit. 
Immerhin ergeben die histologischen Untersuchungen der von CAMUS und 
Roussy experimentell insipiduskrank gemachten Hunde sowie einzelne histo
Iogische Befunde an insipiduskranken Menschen (LHERMITTE, F. H. LEWY 2)), 
daB es in erster Linie die Nuclei tuberis und der Nucleus parahypophyseos 
sein mussen, deren Schadigung die Erscheinungen des Diabetes insipidus hervor
ruft. Vom Corpus mamillare aus hatte schon vor 50 Jahren ECKARDT Polyurie 
erzeugen k6nnen, was spater von ASCHNER 3) bestatigt wurde. In einem von 
M. MEYER mitgeteilten FaIle von Diabetes insipidus war eine epidemische 
Encephalitis gerade nur auf die Corpora mamillaria beschrankt. Glykosurie 
scheint mit dem Nucleus paraventricularis zusammenzuhangen 4). Dagegen 
laBt sich bezuglich der Lokalisation der Fettsucht und Genitalschadigung 
aus dem vorliegenden Material etwas VerlaBliches nicht entnehmen 5). 

Zirbel (Corpus pineale, Epiphysis, Conarium). 
Unsere Kenntnisse von der Physiologie dieses Organs sind so unzureichend, 

daG es nicht einmal entschieden ist, ob es den Hormonorganen zuzuzahlen 
ist oder nicht. Es gibt Forscher, die eine innersekretorische Tatigkeit der 
Zirbel in Abrede stellen und ihren Driisencharakter leugnen. Wenn auch diese 
Autoren eine Minoritat bilden (KOLMER und L6wy 6), WALTER 7), HORRAX 
und BAILEY 8)), so kennzeichnet ihr Standpunkt doch die Unsicherheit und 

1) PINES, J. L.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 100, S. 123. 1925 (Bd. 44-, 
S. 62). - STENGEL, E.: Arb. a. d. neurol. lnst. d. Wiener Univ. Bd. 28, S. 25. 1926 (Bd. 44, 
S. 524). 

2) KARY, CLARA: 1. c. . 
3) ASCHNER, B.: Miinch. med. Wochenschr.1917. Nr. 3, S. 81. - BOURQUIN, H.: Americ. 

journ. of physiol. Vol. 76, p. 181. 1926 (ref. Endocrinology. Vol. 10, H. 3, p. 340). 
4) CAMUS, J., J.-J. GOURNAY et A. LE GRAND: Bull. de l'acad. de mea. Tom. 92. Nr. 37, 

p.ll07. 1924 und Presse mea. Tom. 33, Nr. 16, p. 249. 1925 (Bd. 39, S. 911). - MARINESCU, 
G. U. D. E. PAULIAN: Spitalul. Vol. 45, p. 11. 1925 (Bd. 40, S. 262). 

5) Vgl. RAAB, W.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 7, S. 443. 1924. 
6) KOLMER, W. u. R. Lowy: Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 15, S. 758 u. Pfliigers Arch. 

f. d. ges. Physiol. Bd. 196, S. 1. 1922 (Bd. 26, S. 84). 
7) WALTER, F. K.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 83, S. 411. 1923 

(Bd. 31, S. 37). 
8) HORRAX, G. a. P. BAILEY: Arch. of neurol. a. psychiatry. Vol. 13, Nr. 4, p. 423.1925 

(Bd. 40, S. 660). 
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Mangelhaftigkeit unserer Kenntnisse. DESCARTES hatte im 17. Jahrhundert 
die Zirbel als das spezifische Organ und den Sitz der Seele erklart, MARBURG 1) 
hat ihr 1909 eine innersekretorische Funktion im Sinne einer Regulation des 
korperlichen und seelischen Reifeprozesses sowie des Ernahrungszustandes 
zugeschrieben, KOLMER und LoWY, sowie WALTER halten sie wie schon friiher 
v. CYON fUr ein Regulationsorgan der Zirkulationsverhaltnisse in den Plexus, 
der Liquorproduktion und damit des intrakraniellen Drucks. Welche tat· 
sachlichen Grundlagen besitzen wir nun, um uns eine Meinung iiber die Funktion 
der Zirbel bilden zu konnen? Anatomie und Entwicklungsgeschichte des 
Organs lassen hierbei im Stich. Aber wenn auch die Morphologie des Organs 
keine Stiitze fiir die Annahme einer innersekretorischen Tatigkeit bietet, so 
ist sie doch gewiB kein Argument gegen sie, wie wir das ja von einem ganz 
allgemeinen Standpunkt friiher schon mehrfach hervorgehoben haben. Bei 
der Zirbel um so weniger, als sie bei niederen Tieren bis hinauf zu den Vogeln 
tatsachIich einen ausgesprochen driisigen Bau aufweist und auch im friih· 
embryonalen Zustand des Menschen eine acinose Struktur erkennen laBt 2). 
Freilich ware es mogIich, daB mit dem phylogenetischen Umbau auch ein 
Funktionswechsel eingetreten ist und A. KOHN, der auf den sonderbaren Befund 
von quergestreiften Muskelfasern in der Zirbel des Rindes hinweist, hat sicherIich 
recht, wenn er darin einen Hinweis auf eine solche Auffassung erblickt 3). 
Indessen liefert die pathologische Anatomie der Zirbel ein immerhin beachtens· 
wertes Argument zugunsten der innersekretorischen Funktion dieses Organs. 
Die Zirbel partizipierte namIich in einem von UEMURA 4) unter HEDINGERS 
Leitung untersuchten FaIle an der multiplen Atrophie innersekretorischer 
Driisen. Auch die von LINDEBERG 5) beschriebene prompte histologische Reaktion 
der Epiphyse auf die operative Thymusausschaltung bei jungen Tieren sowie 
die von TRAUTMANN 6) beobachteten charakteristischen Zirbelveranderungen 
bei thyreoidektomierten Ziegen IieSen sich eventuell als Argument fiir die 
innersekretorische Natur des Organs verwerten, wofern sich diese Befunde 
bestatigen sollten. Wie notwendig eille solche Bestatigung aber ist, zeigen die 
einander vollkommen entgegengesetzten Befunde an der Zirbel bei kastrierten 
Tieren. Nachdem zuerst BIACH und HULLES 7) eine Atrophie der Zirbel 
beschrieben hatten, fand dann PELLEGRINI 8) das gerade Gegenteil, wahrend 
SARTESCHI, sowie KOLMER und LoWY iiberhaupt keine Veranderung nacho 
weisen konnten. 

Was die physiologischen Untersuchungen iiber die Zirbel anlangt, so haben 
Injektionsversuche mit Extrakten keine sicheren, irgendwie charakteristischen 
und sinnfalligen Wirkungen ergeben. Auch mit der Verfiitterung von Zirbel· 

1) MARBURG, 0.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 10, S. 146. 1913 u. Arb. a. 
d. neurol. Inst. d. Wiener Univ. Bd. 23, S. 1. 1920. 

2) Vgl. KRABBE, K.: Endocrinology. Vol. 7, Nr. 3. p. 379. 1923. - TILNEY, F.: Arch. 
of neurol. a. psychiatry. Vol. 13, Nr. 4, p. 468. 1925. 

3) KOHN, A. in WAGNER-JAUREGG u. G. BAYER: Organotherapie. Leipzig: G. Thieme 
1914. 

4) UEMURA, SH.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 20, S. 381. 1917. 
5) LINDEBERG, W.: Folia neuropathol. Estoniana.. Vol. 2, p. 42. 1924 (Bd. 40, S.265). 
8) TRAUTMANN, A.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 94, S. 742. 1925 

(Bd. 39, S. 745). 
7) BIACH, P. U. E. HULLES: Wien. klin. Wochenschr. 1912. S. 373. 
8) PELLEGRINI, R.: Arch. per Ie scienze med. Vol. 38, p. 121. 1914 (Bd. 11, S. 261). 
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substanz wurden keine einwandfreien Ergebnisse erzielt. Auf der einen Seite 
wollen amerikanische Autoren bei jungen Meerschweinchen und Kaninchen 
eine raschere Entwicklung erzielt und bei zuriickgebliebenen Kindern sogar 
einen Fortschritt der geistigen Entwicklung beobachtet haben, auf der anderen 
Seite empfiehlt HOFSTATTER die Behandlung mit Pinealextrakten bei iiber
miWiger sexueller Erregbarkeit und vorzeitiger Geschlechtsentwicklung. 

Ebenso unsicher und widerspruchsvoll sind die Ergebnisse der Exstirpations
versuche. An Kaulquappen fiihrt die Exstirpation der Zirbel nach L. ADLER 1) 
zu keinen regelmaBigen Anomalien der Entwicklung oder des Wachstums. 
An jungen Hahnen, denen im Alter von 3-5 Wochen die Zirbel exstirpiert 
worden war, beobachtete zuerst C. FOA nach einer voriibergehenden Wachstums
und Entwicklungshemmung eine· schnellere und starkere Entwicklung der 
Hoden und der sekundaren Geschlechtsmerkmale (Krahen, sexuelle Instinkte, 
Kamm). Nach mehreren Monaten zeigten diese Tiere gegeniiber den Kontrollen 
eine starke Hypertrophie der Hoden und des Kammes. Diese Befunde wurden 
vollkommen bestatigt von IZAWA 2) und von CLEMENTE 3). Wahrend FOA an 
weiblichen Hiihnern nach Exstirpation der Zirbel keinerlei Anomalien wahr
nahm, sah IZAwA die vorzeitige Geschlechtsentwicklung auch hier und CLEMENTE 
behauptet sogar, daB sie sich auch bei den Nachkommen pinealektomierter 
Hahne einstelle (!) und daB die Feten pinealektomierter Tiere rascher wiichsen. 
Diesen Angaben gegeniiber ist nun urn so mehr Zuriickhaltung notwendig, als 
CHRISTEA 4) nicht nur keine Beschleunigung, sondern sogar eine Verzogerung 
der Entwicklung der Geschlechtscharaktere (Kamm, Sporen, Federn, Krahen) 
und ausgesprochene Hodenatrophie bei friihzeitig ihrer Zirbel beraubten Hahnen 
beobachtete. BADERTSCHER 5) konnte schlieBlich bei solchen Tieren iiberhaupt 
keine Anderung in Wachstum und Entwicklung der Geschlechtsmerkmale oder 
im Hodengewicht feststellen, und zwar weder bei weiblichen noch bei 
mannlichen. 

1st also die spezifische Beeinflussung des Wachstums und der Geschlechts
entwicklung durch die Pinealektomie schon bei Hiihnern keineswegs bewiesen, 
so ist dies bei Saugetieren noch weniger der Fall. SARTESCHI, der 1910 Wachs
tumshemmung und Kachexie bei zwei iiberlebenden pinealektomierten Kaninchen 
beobachtet hatte, fand 1915 in neuerlichen Versuchen Hodenhypertrophie und 
einmal Fettsucht bei Kaninchen und Hunden, denen die Zirbel exstirpiert 
worden war. Auch FOA beschreibt raschere Entwicklung bei pinealektomierten 
jungen Ratten, ebenso 1zAWA 6). Diesen Angaben stehen vollkommen negative 
Ergebnisse von A. EXNER und BOESE an Kaninchen, von DANDY an Hunden 
und von KOLMER und L6wy sowie HOFMANN') an Ratten gegeniiber. HORRAX 

1) ADLER, L.: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen. Bd. 40. 1914. 
2) IZAWA, Y.: Transact. of the japan. pathol. soc. Tokyo. Bd. 12. S. 139. 1922 u. Bd. 13, 

S. 144. 1923 (ref. Endocrinology. Vol. 9, H. 4. p. 336). Americ. journ. of the med. sciences. 
Vol. 166, p. 185. 1923 (Bd. 33, S. 406). 

3) CLEMENTE, G.: Atti d. Reale Accad. dei Lincei, rendiconto. Ser. 5. Vol. 32, p. 47. 
1923 (Bd. 37, S. 242). 

4) Zit. nach KRABBE, K.: 1. C. 
5) BADERTSCHER, J. A.: Anat. record. Vol. 28, p. 177. 1924 (ref. Endocrinology. Vol. 9, 

Nr. 3, p. 259. 
6) IZAWA, Y.: Americ. journ. of physiol. Vol. 77, p. 126. 1926 (Bd. 45, S. 285). 
7) HOFMANN, E.: Arch. f. Phvs. Bd. 209, S. 685. 1925 (Bd. 43, S. 232). 
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scheint aus seinen eigenen Versuchen heute keinerlei Schliisse mehr auf CillO 

funktionelle Bedeutung der Zirbel zu ziehen. An erwachsenen Runden sah 
auch BIEDL keine Folgeerscheinungen der Exstirpation der Epiphyse. So 
berechtigen also die bisher vorliegenden physiologischen Unter
suchungsergebnisse zu keinerlei SchluBfolgerung in bezug auf 
die Funktion der Zirbel und sind nicht geeignet, als Stutze von 
Rypothesen herangezogen zu werden, zu denen die Beo bachtungen 
am kranken Menschen Veranlassung gegeben haben. 

Bauchspeicheldriise (Pankreas). 
Das von dem innersekretorischen Anteil der Bauchspeicheldruse gebildete 

Rormon ist uns zwar noch nicht chemisch, wohl aber biologisch bekannt und 
faBbar. Es ist das im Jahre 1922 von BANTING und BEST dargestellte sog. 
Insulin 1). DaB dieses tatsachlich das Pankreashormon darstellt, geht daraus 
hervor, daB es die todlichen Ausfallserscheinungen nach Pankreasexstirpation 
zu verhindern vermag und pankreaslose Tiere, die sonst in langstens 2-4 Wochen 
unter dem klinischen Bilde des Diabetes mellitus zugrunde gehen, durch standige 
Insulindarreichung beliebig lang symptomlos am Leben erhalten werden kannen. 

Die Kenntnis der inkretorischen Funktion des Pankreas verdanken wir 
V. MEHRING und MINKOWSKI. Schon lange vorher war einzelnen Arzten das 
Vorkommen von Pankreasveranderungen an Leichen von Diabeteskranken 
aufgefallen, als erstem anscheinend dem englischen Arzte COWLEY im Jahr 1788, 
spaterBRIGHT und vor allem BOUCHARDAT (1845). Aber erst im Jahre 1889 gelang 
es V. MEHRING und MINKOWSKI, sowie gleichzeitig und unabhangig von diesen 
DE DOMENICIS, durch vollstandige Exstirpation der Bauchspeicheldriise das 
typische Bild eines rasch tadlich verlaufenden Diabetes mellitus am Rund zu 
erzeugen. Zahllose Nachuntersuchungen haben diese Befunde bestatigt und 
gezeigt, daB die Pankreasexstirpation bei allen Tierspezies eine schwere Starung 
im Kohlenhydratstoffwechsel im Sinne eines Diabetes mellitus herbeifiihrt. 
Nur bei einzelnen Vogelarten kommt es bloB zu Hyperglykamie und nicht zu 
Glykosurie. Wird auch nur ein geringer Teil des Pankreas im Tierkarper zuriick
gelassen, so bleibt der Diabetes aus oder es kommt nur zu leichten Storungen 
des Kohlenhydratstoffwechsels im Sinne einer nur nach Kohlenhydratzufuhr 
eintretenden Zuckerausscheidung. Wenn aber das zuruckgelassene Pankreas
stuck spater einer Degeneration anheimfaIlt, so stellt sich dann allerdings 
ein schwerer Diabetes ein (sog. SANDMEYER scher Diabetes). DaB nicht der 
schwere Eingriff an sich oder eine Lasion der sympathischen Nervengeflechte 
den Diabetes hervorrufen, laBt sich dadurch beweisen, daB der Diabetes auch 
ausblieb, wenn eine teilweise Pankreasexstirpation ausgefiihrt und der Rest 
des Organs in Verbindung mit seinen GefaBen in die Bauchwand verlagert 
worden war. Wurde nunmehr dieser Pankreasrest entfernt, so kam es nach 
dieser ganz geringfiigigen Operation zum letalen Diabetes. In den letzten 
Jahren ist es vor aHem F. M. ALLEN gelungen 2), Runde mit einem Rest von 

1) STAUB, H.: Insulin. Berlin: Julius Springer 1925. 2. Auf!. - GREVENSTUK, A. U. 
E. LAQUEUR: Insulin. Ergehn. d. Physio!. Bd. 23. II. Aht. 1925. 

2) ALLEN, F. M., A. BARCLAY a. E. F. F. Copp: Transact. of the assoc. of americ. 
phys. Vol. 39, p. 364. 1924 (Bd. 40, S. 529). 
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]/4-1/10 des Pankreas jahrelang am Leben zu erhalten und festzustellen, daB 
sie einen der Zuckerkrankheit des Menschen vollig analogen chronischen Zustand 
darboten, der auch durch diatetische Behandlung entsprechend zu be
einflussen war. 

Das kIinische Bild der totalexstirpierten Hunde stellt sich im iibrigen 
folgendermaBen dar: Schon einige Stunden nach dem Eingriff tritt Glykosurie 
auf, nach etwa 2-4 Tagen ist der Diabetes in starkster Intensitat entwickelt, 
nur vor dem in langstens 3-4 Wochen erfolgenden Tod sinkt die Zucker
ausscheidung wieder abo MINKOWSKI zeigte, daB auf der Hohe der Stoffwechsel
storung die Menge des ausgeschiedenen Zuckers zu der des ausgeschiedenen 
Stickstoffes immer in einem bestimmten Verhaltnis steht. Dieser Quotient 
D : N betragt 2,8-3, unabhangig davon, ob die Tiere hungern oder EiweiB
nahrung bekommen. Offenbar driickt also dieser Quotient aus, wieviel Zucker 
der Organism us des pankreaslosen Hundes aus dem zugefiihrten Nahrungs
eiweiB bildet. Zufuhr von Traubenzucker erhoht die Glykosurie um den zu
gefiihrten Betrag. Die Leber verliert sehr rasch ihren gesamten Glykogen
vorrat und falIt einer Verfettung anheim. Die Muskeln bewahren ihren Glykogen
gehalt langere Zeit. Die Leber vermag aber trotzdem in gewissem MaBe Glykogen 
zu bilden, wie Fiitterung mit Lavulose zeigt; dadurch wird auch die Leber
verfettung aufgehalten (MINKOWSKI, EpPINGER und FALTA). In den Leukocyten 
und Nierenepithelien ist auffalIenderweise der Glykogengehalt vermehrt. Eine 
chemische Blutuntersuchung ergibt eine betrachtliche Hyperglykamie und 
als Folge des Fetttransportes aus den Fettlagern in die Leber Lipamie. Neben 
der Glykosurie zeigen die Tiere Polyurie, Ketonkorperausscheidung, erhohten 
EiweiB- und Grundumsatz, sowie vermehrte Salzausscheidung. Nur der Chlorid
gehalt nimmt in Blut und Harn ab 1). Eine gesteigerte Erregbarkeit des sym
pathischen Nervensystems verrat sich durch eine vermehrte glykosurische 
Wirkung einer Adrenalininjektion, sowie durch die von O. LOEWI zuerst be
obachtete Mydriasis auf eine conjunctivale Adrenalininstillation. Die aus
geschiedenen Zuckermengen sind recht betrachtlich, bei gemischter, also kohlen
hydrathaltiger Kost betragen sie in der Regel 8-10%. Trotz gesteigerter 
GefraBigkeit magern die Tiere rapid ab und gehen im Zustand hochstgradiger 
Inanition zugrunde. Nur zum Teil ist diese Kachexie auch auf den Wegfall 
des auBeren Sekretes der Bauchspeicheldriise, also auf die Resorptionsstorung 
zuriickzufiihren. 

DaB diese schweren Ausfallerscheinungen von seiten des Pankreas nur durch 
eine hormonale Funktion dieses Organs zu erklaren sind, war schon den Ent
deckern des Pankreas-Diabetes klar. Konnte doch spater von FORSCHBACH 
gezeigt werden, daB die parabiotische Vereinigung eines pankreas-exstirpierten 
mit einem normalen Tier die Erscheinungen des Diabetes verhindert. Die 
vielen Bemiihungen, des Hormons habhaft zu werden, fiihrten aber erst nach 
mehr als 30 Jahren zu einem befriedigenden Resultat. 

Da BIEDL die Beobachtung gemacht hatte, daB einerseits nach Unterbindung 
des Ductus thoracicus am Halse oder Ableitung der Lymphe nach auBen in 
der Mehrzahl der FaIle Glykosurie auf tritt, andererseits die Duktuslymphe 
die Adrenalinglykosurie herabsetzt, so schloB er daraus, daB das Pankreas-

1) MEYER-BISCH, R.: 38. Kongr. d. dtsch. Ges. f. inn. Med. 1926. 
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hormon mit dem Lymphstrom in die Blutbahn gelange. Man hat auch SChOll 
seit langerer Zeit angenommen, daB es ausschlieBlich oder zum mindesten 
ganz vornehmlich die sog. LANGERHANSSchen Inseln der Bauchspeicheldriise 
sind, denen die innersekretorische Funktion zugeschrieben werden muB. Darauf 
hatten vor allem die Unterbindungsversuche am Pankreasausfiihrungsgang 
hingewiesen (SCHULZE, SSOBOLEW 1900). Nach diesem Eingriff atrophieren 
namlich nur die acinosen Teile des Organs, die Inseln bleiben dagegen un
versehrt und ein Diabetes tritt nicht ein. 

Diese Versuche sollten nach fast einem Vierteljahrhundert eine groBe Be
deutung erlangen, denn sie wurden zur Grundlage der Entdeckung bzw. Ge
winnung des Pankreashormons durch BANTING und BEST, welches iibrigens 
seinen Namen Insulin schon im Jahre 1909 durch J. DE MEYER in Briissel 
erhalten hatte, noch ehe es isoliert und faBbar war. BANTING war der Uber
zeugung, daB die Gewinnung des Pankreashormons bis nun daran gescheitert 
war, daB es sehr rasch der Zerstorung durch das Trypsin anheimfallt. Deshalb 
suchte er es zu gewinnen einerseits aus Bauchspeicheldriisen mit vorher unter
bundenem Ausfiihrungsgang und infolgedessen verodeten Acinis, andererseits 
aus dem Pankreas junger Rinderfeten, in denen nur die LANGERHANSSchen 
Inseln, aber noch nicht die Acini entwickelt sind. Er hatte Erfolg. MACLEOD 
stellte es dann auch aus dem Inselorgan gewisser Fische dar, welches bei diesen 
Tieren von dem acinosen, Verdauungsfermente liefernden Pankreasanteil voll
kommen getrennt liegt. SchlieBlich gelang es COLLIP, das Insulin auch aus dem 
Pankreas von Schlachttieren in groBeren Mengen zu gewinnen, indem er die 
Trypsinwirkung durch Alkohol als Extraktionsmittel, durch Saure oder tiefe 
Temperatur auszuschalten versuchte. Es ist kein Zweifel, daB ZUELZER schon 
im Jahre 1908 das Insulin in Randen hatte. Auch er hatte schon Alkohol 
zur Extraktion verwendet. Es hat sicherlich, wie GREVENSTUCK und LAQUEUR 
hervorheben, etwas Tragisches an sich, daB nur wegen der vermeintlichen 
Giftigkeit seiner Extrakte ZUELZER nicht der gefeierte Entdecker des Insulins 
geworden ist. BANTING hat die volle Auswertung seiner Entdeckung vor allem 
der systematischen Anwendung der Mikro-Blutzuckerbestimmung zu ver
danken, die allein es ermoglichte, die fabelhaften physiologischen Wirkungen 
des Insulins festzustellen und zu analysieren. 

Das Insulin ist ein amorphes, weiBes oder gelblichweiBes Pulver von groBer 
Raltbarkeit. Bei schwach saurer oder alkalischer Reaktion ist es in Wasser 
gut loslich. Es ist thermostabil und hat die Eigenschaften einer Albumose 1). 
J. J. ABEL 2) ist es in allerletzter Zeit gelungen, das wirksame Prinzip in 
krystallisierter Form zu erhalten. Es ist ein schwefelhaltiges Polypeptid. Aus 1 kg 
Pankreas lassen sich etwa 0,2 g Reininsulin gewinnen. Die charakteristischen 
Erscheinungen des Pankreasdiabetes werden durch Insulin sofort zum Schwinden 
gebracht. Ryperglykamie und Glykosurie, Lipamie und Ketonurie verschwinden, 
die Leber verliert ihr Fett und setzt wieder Glykogen an, die pankreaslosen Tiere 
konnen durch regelmaBig wiederholte Insulininjektionen beliebig lang am 
Leben erhalten werden. Das Insulin ersetzt also zweifellos das fehlende eigene 
Pankreashormon. An normalen Individuen ist die charakteristischeste Wirkung 

1) LANGECKER, H. U. W. WIECHOWSKI: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1339. 
2) ABEL, J. J.: Proc. of the nat. acado of sciences (U. S. A.) Vol. 12, p. 132. 1926 

(Bd. 44, S. 168). 
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des Insulins der AbfaH des Blutzuckers, dessen AusmaB ja auch zur Wert
bestimmung des Praparates verwendet wird. Die ungeheure Wirksamkeit 
des Hormons geht aus der Angabe ABELS hervor, wonach 0,001 g seines Rein
insulins ausreicht, um bei einer Kaninchenherde im Gesamtgewicht von 
21/2 Zentnern in P/2 Stunden den Blutzucker auf unter 0,05% herabzusetzen 
und Krampfe zu erzeugen. 1m ntichternen Zustand ist die blutzucker
herabsetzende Wirkung des Insulins proportional der Hohe des Ausgangs
blutzuckerwertes (FALTA 1)). 

Bei entsprechend hoherer Insulindosis kommt es zu einem Vergiftungs
zustand, der nicht ganz mit Recht als "hypoglykamischer Komplex" bezeichnet 
zu werden pflegt. Die Tiere zeigen Unruhe, Dyspnoe, Cyanose, Erweiterung 
der Pupillen und Lidspalten, Abfall der Korpertemperatur, Zuckungen und 
schlieBlich allgemeine tonisch-klonische Krampfe, die sich bis zur ErschOpfung 
und zum Exitus an Atemlahmung periodisch wiederholen. Am Menschen 
beobachtet man HeiBhunger und Schwachegeftihl, vasomotorische Storungen, 
profuse SchweiBausbrtiche, eventuell Krampfe und BewuBtlosigkeit. Durch 
Zufuhr von Zucker lassen sich die Vergiftungserscheinungen rasch beheben. 
Der Ausdruck "hypoglykamisches Syndrom" ist deshalb unzutreffend, weil 
das Vergiftungsbild nicht immer mit extremer Hypoglykamie zusammenfallt. 
Es kann z. B. bei verhaltnismaBig noch gentigend hohem Blutzuckerspiegel 
eintreten und wir beobachten andererseits Falle von Hypoglykamie, die diese 
Vergiftungserscheinungen vollig vermissen lassen. Ubrigens erschopft sich die 
therapeutische Wirksamkeit der Zuckerzufuhr bei wiederholt mit Insulin ver
gifteten Tieren. 

Es solI hier nicht unsere Aufgabe sein, die ungemein zahlreichen, einander 
vielfach widersprechenden Einzeluntersuchungen tiber die sonstigen Wirkungen 
des Insulins im normalen und kranken Organismus oder an tiberlebenden Organen 
zu schildern, schon deshalb nicht, weil sie noch bei weitem nicht ausreichen, um 
ein geschlossenes, einheitliches und gesichertes Bild von dem Mechanismus 
und den Angriffspunkten der Insulinwirkung zu gewinnen. Sie sind tibrigens 
in den zusammenfassenden Darstellungen von GREVENSTUCK und LAQUEUR 
sowie von STAUB in ausgezeichneter Weise gesichtet. Wir werden uns also 
nur darauf beschranken, anscheinend doch einigermaBen gesicherte Ergebnisse 
hier anzufiihren, und daraus jene hypothetischen Anschauungen tiber das 
Wesen der Insulinwirkung abzuleiten, die auch von den maBgebenden Forschern 
heute fUr die wahrscheinlichsten gehalten werden. 

1m Elute laBt sich nach Insulin auBer emer Abnahme des Elutzuckers 
auch eine Abnahme des Phosphatgehaltes nachweisen, ebenso im Harn. In der 
Leber normaler Tiere nimmt das Glykogen unter Insulin ab, bei pankreas
diabetischen Tieren jedoch, und wahrscheinlich auch bei normalen, wofern 
gleichzeitig mit dem Insulin Zucker gegeben wird, nimmt es zu. Der Zucker
gehalt der Gewebe und insbesondere der Muskulatur nimmt unter Insulin ab, 
dagegen findet man darin Glykogen 2) und noch nicht naher bekannte kohlen-

l)FALTA, W.: Klin. Wochenschr.1924. S.1385u. Wien. klin. Wochenschr. 1925, Sonder
beilage zu Nr. 40. 

2) LES~ER, E. J.: Krankheitsforschung. Bd. 2, S. 500. 1926 (Bd. 44, S. 678). -
BEST, C. H., J. P. HOET a. H. P. MARKS: Proc. of the roy. soc. Ser. B. Vol. 100, Nr. B 700, 
p. 32. 1926 (Bd. 44, S. 571). 
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hydratartige Stoffe in vermehrter Menge. Es kommt zu einer auch am Menschen 
oft sehr eklatanten Wasserretention im Korper 1). Insulin solI auch die Erreg
barkeit des parasympathischen Nervensystems steigern, es senkt die Puls
frequenz, den Blutdruck und die Korpertemperatur. Die Resorption aus dem 
Verdauungsschlauch wird beschleunigt (KOREF und MAUTNER 2)). Auch das 
Elektrokardiogramm zeigt charakteristische Veranderungen 3). Mit dem Capillar
mikroskop sieht man eine bessere Gewebsdurchblutung 4). Allerdings sind 
mancherlei Wirkungen den in verschiedenem AusmaB bestehenden Verunreini
gungen der verschiedenen Insulinpraparate zur Last zu legen. 

Wo solI man sich nun den Angriffspunkt und wie den Mechanismus der 
Insulinwirkung vorstellen ~ Die Frage erledigt sich mit der Losung des Problems, 
wie das Absinken des Zuckergehaltes in Blut und Geweben unter Insulinwirkung 
zustande kommt und was mit dem verschwundenen Zucker geschieht ~ Aus
geschieden wird er aus dem Organismus nicht. Verbrannt wird er aber im 
Organismus auch nicht, zum mindesten nicht vollstandig, wenigstens haben 
zahlreiche Bemiihungen, dies festzustellen, fehlgeschlagen und auch die Vor
steHung, daB das diabetische Individuum den Zucker nur mangelhaft verbrenne, 
laBt sich nicht aufrechthalten, da ja bei einem solchen Zustand der gesamte 
Muskelbetrieb in Frage gestellt sein miiBte. Die im Muskel enthaltenen Kohlen
hydrate werden auch im diabetischen Organismus ungestort verwertet. Der 
Zucker kann also nur in einen anderen Stoff umgewandelt werden, der entweder 
im Blut zirkuliert, oder in irgendwelchen Organen deponiert wird und keine 
reduzierenden Eigenschaften hat. Nun miissen wir uns zunachst vor Augen 
halten, daB nach unseren heutigen Anschauungen der im Blute zirkulierende 
Traubenzucker als solcher im Organismus gar nicht verbrennbar und verwertbar 
ist, sondern nur die leicht diffusible Transportform darstellt, in der das Kohlen
hydrat im Blute zirkuliert und an die Gewebe herangebracht wird. Erst seine 
Polymerisierung im Gewebe zu Glykogen macht den Zucker zu einem ver
wertbaren Zellbestandteil. 

Manahes spricht dafiir, daB die wenig reaktionsfahige Dextrose, aber auch 
die Lavulose und andere Zuckerarten hierbei in die besonders reaktionsfahige 
sog. Enolform mit einer doppelten Bindung zwischen zwei endstandigen C
Atomen umgewandelt werden, die bei dem reversiblen Ubergang von Zucker 
sowohl zu Glykogen als auch zu Milchsaure durchlaufen wird. ISAAC driickte 
dies durch folgendes Formelbild aus: 

Milchzucker 
t t 

Lavulose +- Enolform +- Dextrose 
--+ t t --+ 

Glykogen 

Die Enolform soIl auch die esterartige Bindung an Phosphorsaure vermitteln, 
welche als das EMBDENsche Lactazidogen die Verbrauchsform des Zuckers 
fiir den Muskel darstellt. Man hat sich nun vorgesteHt (MINKOWSKI, ISAAC), 

1) Vgl. KLEIN, 0.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 2364 u. 2414. 
2) KOREF, O. und H. MAUTNER: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 113, S. 151. 

1926 (Bd. 44, S. 54). 
3) HAYNAL, E. V.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 403 U. 1729 (Bd. 41, S. 502). 
4) REDIseR, W.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2235 (Bd. 39, S. 229). 
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daB fur die Uberfuhrung des Zuckers in die Enolform das Pankreashormon 
erforderlich sei; wenn es fehlt, ware also die Glykogenbildung aus Zucker 
(Dyszooamylie) und damit die Zuckerverwertung in den Organen gestort. Man 
hat auch von einer ,,-Glucose 1), in letzter Zeit von einer Neoglucose gesprochen, 
die unter der Einwirkung des Insulins aus dem zirkulierenden Blutzucker 
entstehen und bei gleicher Reduktionskraft eine geringere spezifische Drehung 
des polarisierten Lichtes und leichtere Oxydierbarkeit zeigen soll, als die im 
Blute kreisende tl- und P-GIucose (LUNDSGAARD und HOLB0LL); beim Diabetiker 
wurde nun diese Neoglucose vermiBt. Trotz aller Unsicherheit uber die chemi
schen Details dieser Vorgange durfen wir aber als auBerst wahrscheinlich an
nehmen, daB es neben dem GIykogen als Stapelform des Zuckers, dem Lacta
zidogen als Verbrauchsform im Muskel, dem Blutzucker als Transportform 
noch eine besondere Reaktionsform gibt, deren Bildung aus der Transportform 
die Voraussetzung der Kohlenhydratverwertung im Organismus darstellt und 
offenbar von der Anwesenheit des Pankreashormons abhangig ist 2). 

Man hat auch daran gedacht, daB das Pankreashormon die Aufnahms
fahigkeit des Muskels fur den Zucker steigert, indem es die Permeabilitat der 
Zellen fur Zucker erhoht. Auch dafiir liegen mancherlei Anhaltspunkte vor 
und von dem antagonistisch wirkenden Adrenalin konnte EMBDEN zeigen, 
daB es die Durchgangigkeit der Muskelfasergrenzschichten fur Dextrose ver
mindert. Bestimmt man am Tier oder Menschen gleichzeitig den Blutzucker
gehalt im arteriellen und venosen Blut einer Extremitat, so findet man normaler
weise, insbesondere nach Kohlenhydratzufuhr etwas mehr Zucker im arteriellen 
als im venosen Blute, ein Zeichen dafur, daB ein Teil des zustromenden Zuckers 
durch die Muskulatur aufgenommen wurde. Beim pankreasexstirpierten Tier 
und beim diabetischen Menschen fehlt diese Differenz, ja es kann sogar der 
Zuckergehalt des venosen Blutes den des arteriellen etwas ubertreffen. Wird 
nun dem pankreaslosen Tier oder dem Diabetiker Insulin verabreicht, so stellt 
sich die physiologische Differenz zwischen dem Zuckergehalt des arteriellen 
und venosen Blutes wieder her, das heiBt also, die Muskulatur des diabetischen 
Organismus besitzt nicht die normale Fahigkeit, den zirkulierenden Blutzucker 
zuruckzuhalten, gewinnt diese Fahigkeit aber wieder unter dem EinfluB des 
Insulins. Diese bedeutsamen Feststellungen des Ehepaares CORl wurden nun 
schon von einer groBeren Reihe veriaBlicher Forscher bestatigt, so daB an 
ihrer Zuverlassigkeit nicht zu zweifeln ist 3). Auch aus der Verteilung des 
Zuckers zwischen Blutplasma und Erythrocyten im normalen und diabeti
schen Organism us, sowie unter dem EinfluB des Insulins wurde auf eine Er
Mhung der Zellpermeabilitat fur Zucker durch da'! Insulin geschlossen 4). 
Selbst in vitro nehmen rote Blutkorperchen oder Arterienbrei mehr Zucker 

1) PRlNGSHEIM, H.: Bioehem. Zeitschr. Bd. 156, S. 109. 1925 (Bd. 41, S. 536). 
2) Vgl. LAQUER, F.: Klin. Woehenschr. 1925. Nr. 12. S. 560 u. Nr. 13, S. 604 (Bd. 39, 

S. 908). 
3) CORI, C. F. a. G. T. CORl: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 22, p. 72. 1924 

(Bd. 42, S. 425) u. Americ. journ. of physiol. Vol. 71, p. 688. 1925 (Bd. 41, S. 31). -
WERTHEIMER, R.: Med. Klinik. 1924. Nr. 19. - FRANK, E., M. NOTHMANN U. A. WAGNER: 
Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. no, S. 225. 1925 (Bd. 43, S. 43). - WIECHMANN, E.: 
Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 150, S. 186. 1926 (Bd. 43, S. 461). 

') WIECHMANN, E.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd.41, S. 462. 1924 (Bd. 36, S. 242) 
u. I. C. 
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aus der Suspensionslosung auf, wenn Insulin zugesetzt wird 1). Ein mit Zucker
losung durchspiiltes Katzenherz von einem diabetischen Tier nimmt viel weniger 
Zucker aus der Durchspiilungsfliissigkeit auf als das Herz eines normalen. 
InsuIinzusatz vermag aber den Zuckerverbrauch des durchspiilten diabetischen 
Herzens fast auf die Norm zu erhohen 2). Nur fUr die Niere scheinen andere 
Verhaltnisse vorzuliegen. Die Niere ist beim menschlichen Diabetiker im 
Anfangsstadium abnorm zuckerdurchlassig bzw. zuckerempfindlich 3). Sie 
speichert ja auch ganz im Gegensatz zur diabetischen Leber Glykogen. Zusatz 
von Pankreashormon vermindert bei kiinstlicher Durchspiilung einer Niere 
mit Traubenzucker die durchtretende Zuckermenge. 

Eine Reihe maBgebender Forscher (GEELMUYDEN, SHAFFER, GREVENSTUK 
und LAQUEUR) nehmen an, daB die Glucose im normalen Organismus an eine 
Reihe von Substanzen, vor allem Acetonkorper, Fettsauren, Phosphorsaure, 
vielleicht auch Proteide 4) gebunden und daB diese Bindung durch das Insulin 
vermittelt wird. 1m diabetischen Organismus wiirden infoIge Insuffizienz 
dieses Vorganges freie Ketonkorper auftreten und unverbrannt ausgeschieden. 
BRUGSeH 5) bezeichnet das Insulin geradezu als Koferment der Phosphatese und 
schreibt ihm einen Hauptanteil an der Phosphorylierung des Zuckers, an der 
Bildung des Lactazidogens zu. In der Tat schwinden ja auf Insulin neben dem 
Blutzucker auch die Ketonkorper und der Phosphor. 

Wie unklar und umstritten der Mechanismus der Insulinwirkung auch sein 
mag, so viel steht wohl heute fest, daB das Insulin den Kohlenhydratumbau 
und damit die Kohlenhydratverwertung im Organismus in entscheidender 
Weise fordert und daB es seinen Angriffspunkt offenbar mehr minder in allen 
Zellen besitzt, da aIle Zellen auf die Verwertung von Kohlenhydraten angewiesen 
sind. Tatsachlich laBt sich auch Insulin in einer ganzen Reihe von Korpergeweben 
des normalen Individuums nachweisen. Am meisten wurde im Thymus, in der 
Submaxillaris und in der Leber· gefunden, auch im Blut und im Harn ist es 
nachweisbar (BEST, BANTING). 1m pankreasexstirpierten Organism us nimmt 
der Gehalt der Gewebe an Insulin rasch ab oder schwindet ganz (ASHBY), nur 
die Leber enthalt auch dann noch eine gewisse Menge Insulin (MmKOWSKI), 
woraus die SchluBfolgerung zu ziehen ist, daB die Leber bis zu einem gewissen 
Grade auch Insulin zu erzeugen vermag. TuberkulOses Gewebe scheint gleich
falls ein blutzuckersenkendes "Parainsulin" zu produzieren 6). COLLIP und nach 
ihm eine ganze Reihe von Forschern konnten aus den verschiedensten Pflanzen, 
aus Zwiebel, Lattich, Kohl, Kartoffeln, Reis, Orangen, aus Hefe, Bakterien
kulturen und vielen anderen stark blutzuckersenkende Substanzen gewinnen, 
die von COLLIP als Glukokinine bezeichnet wurden. Wenn sie auch nicht mit 

1) HAUSLER, H. u. O. LOEWI: Biochem. Zeitschr. Bd. 156, S. 295. 1925 (Bd. 40, S. 527) 
u. Arch. f. Physiol. Bd. 219, S. 238.1925 (Bd. 43, S. 224) u. Klin. Wochenschr. 1926. S. 414. 

2) MANSFELD, G. u. E. GEIGER: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 106, S. 276. 
1925 (Bd. 41, S. 829). 

3) Vgl. LICHTWITZ, L.: Diabetes mellitus. 1m Handbuch d. inn. Med. Herausg. V.BERG
MANN u. STAEHELIN. Berlin: Julius Springer 1926. 2. Aufl. 4. Bd. 1. Teil. - SCHUR, H. 
u. F. KORNFELD: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 1153 (Bd. 42, S. 195). 

4) CONDORELLI, L.: Policlinico, sez. med. Vol. 32, No.7, p. 317. 1925 (Bd. 43, S. 223). 
5) BRUGSCH, TH. u. H. HORSTERS: Klin. Wochenschr. 1925. S. 436 u. Med. Klinik. 

1926, S. 81 (Bd. 42, S. 854). 
6) LUNDBERG, E.: Acta tuberc. scandiDILV. Vol. 1, p. 179. 1925 (Bd. 42, S. 579) u. 

Acta. med. scandinav. Vol. 62, p. 46. 1925 (Rd. 40, S. 791). 
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dem Pankreashormon identiseh sind und dagegen spree hen vor allem die lange 
Latenzzeit ihrer Wirksamkeit, sowie die Ubertragbarkeit mit dem Blute eineR 
injizierten Tieres auf ein zweites und drittes Tier, so ist doch naheliegend, 
anzunehmen, daB selbst die Pflanzenzellen auf ein insulinahnliches Prinzip 
angewiesen sind, das anscheinend zu oxydationskatalytischen Fermenten in 
Beziehung steht (WASICKY). WIECHOWSKI leugnet allerdings die hormonal
physiologische Bedeutung dieser Glukokinine und meint, daB sie in der Natur 
nicht praformiert vorkommen. Der Inselapparat des Pankreas hat sich jedenfalls 
mit der fortschreitenden phylogenetischen Zelldifferenzierung und Arbeits
teilung fur die Insulinbelieferung des Gesamtorganismus gewissermaBen spezia
lisiert und damit eine Aufgabe iibernommen, die - im Prinzip gleichartig -
urspriinglich jede Zelle fiir sich selbst besorgt hat. Beim hoheren Wirbeltier scheint 
nur noch das Lebergewebe bis zu einem gewissen Grade dazu befahigt zu sein. 

Auf Grund der oben kurz skizzierten Ansehauungen iiber den Mechanismus 
der Insulinwirkung verstehen wir nunmehr, warum auf Insulin Hyperglykamie, 
Glykosurie und Ketonkorper beim Diabetiker verschwinden, warum der Phos
phorgehalt in Blut und Harn abnimmt, der Glykogenansatz in der Leber wieder 
stattfindet und warum auch die EiweiB- und Fettumwandlung in Kohlenhydrat 
im zuckerkranken Organismus eingedammt wird. Die letztere Erscheiming 
ist als sekundare Folge der Beeinflussung des Kohlenhydratstoffwechsels durchaus 
verstandlieh 1). Wenn Kohlenhydrat wieder in normaler Weise verwertet 
werden kann, kein Kohlenhydrat-Hunger mehr besteht, dann fallt offenbar 
auch der Anreiz fur die iiberstiirzte Kohlenhydratbildung aus EiweiB und 
Fett weg. Der Glykogenschwund in der Leber normaler Tiere unter dem EinfluB 
des Insulins erklart sich dadureh, daB die sehr raseh erfolgende Senkung des 
Blutzuckerspiegels einen so starken Reiz fUr die Glykogenolyse darstellt, daB 
aueh die Forderung des Glykogenansatzes durch das Insulin hierdureh iiber
troffen wird. In der diabetischen Leber, insbesondere bei gleichzeitiger Zufuhr 
von Zucker und Insulin, erfolgt dagegen Glykogenansatz, weil einerseits die 
Hypoglykamie nicht jenen hohen Grad erreicht wie beim Normalen und anderer
seits die Glykogendepots ohnehin ersehopft sind. Jedenfalls wissen wir heute, 
daB der hypoglykamisehe Effekt des Insulins auch am leberlosen Tier eintritt, 
daB aber der Wiederanstieg des Blutzuckers von dem hypoglykamischen Wert 
aus durch die Entleberung verhindert wird (MANN und MAGATH 2)). 

Damit gelangen wir von selbst zur Bespreehung der automatischen Blut
zuckerregulation, wie sie durch das wohlabgestimmte Eingreifen hormonaler 
und nervoser Reize gewahrleistet wird. Als der adaquate Reiz fUr die Glyko
genese und Zuckerausschiittung einerseits, fur die Glykogenspeicherung und 
Zuckerretention in der Leber andererseits ist offenbar die jeweilige Hohe bzw. 
die Schwankung des Blutzuckerspiegels anzusehen CL. POLLAK 3), FALTA). 
Doch wirkt dieser adaquate Reiz nicht direkt auf das Lebergewebe, sondern 
durch Vermittlung des vegetativen Nervensystems (Zuckerzentren im ver
langerten Mark, am Boden des Zwischenhirns, wahrscheinlich aueh im Streifen-

1) Vgl. GIGON, A.: Zur Kenntnis des Insulins und des Diabetes mellitus. Wiirzburger 
Abhandl. a. d. Gesamtgeb. d. prakt. Med. Neue Folge. II. Bd. H. 6. 1925. 

2) MANN, F. C. u. TH. B. MAGATH: Americ. journ. of physiol. Vol. 65, p. 403. 1923 
(Bd. 33, S. 180). 

3) POLLAK, L.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 23, S. 337. 1923 u. Wien. 
klin. Wochenschr. 1926. Sonderbeil. zu Nr. 17. 
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hugel) und vor aHem bestimmter Hormonorgane (Nebennierenmark, Bauch
speicheldruse). Dabei beeinfluBt das vegetative Nervensystem die Zucker
abgabe aus der Leber zum mindesten uberwiegend auf dem Wege der 
N. splanchnici und des chromaffinen Gewebes. Das gegenseitige Wechselspiel 
zwischen Adrenalin und Insulin sorgt also fur die notige Konstanz des Blut
zuckerspiegels. Nimmt ein normaler Mensch eine Kohlenhydratmahlzeit oder 
Traubenzucker zu sich, so steigt bekanntlich das Blutzuckerniveau an. Diese 
sehr rasch einsetzende alimentare Hyperglykamie im AusmaBe von hochstens 
etwa 2 g "Mehrzucker" pro Gesamtblutmenge ist, wie TRAUGOTT 1) gezeigt 
hat, weitgehend unabhangig von der Menge der zugefUhrten Kohlenhydrate, 
ist also dieselbe, ob etwa 20 g oder 150 g Dextrose verabreicht wurden; sie 
beruht nicht auf einem Ubertritt des genossenen Traubenzuckers ins Blut, 
sondern auf einer wahrscheinlich reflektorischen Reizwirkung auf die Glykogenese 
der Leber. Dieser Mehrzucker scheint uberdies in irgendwie gebundener Form 
zu kreisen, da er nicht durch die Niere ausgeschieden wird. Nun konnten 
STAUB und TRAUGOTT weiter feststellen, daB gegen Ende oder gleich nach 
Abklingen der alimentaren Hyperglykamie eine neuerliche Zuckergabe selbst in 
groBerer Dosis keine Hyperglykamie mehr hervorruft. Nur im diabetischen Orga
nismus tritt auch jetzt wieder eine neuerliche alimentare Hyperglykamie ein. 

Wir verstehen diese Tatsachen heute sehr gut. Die alimentare Hyper
glykamie stellt einen Reiz fUr die Insulinabgabe an das Blut dar, der Organismus 
sorgt nach Kohlenhydrataufnahme selbsttatig fUr moglichst gute Verwertungs
bedingungen des zugefuhrten Kohlenhydrats und bedient sich dazu der Kette: 
alimentare Reizhyperglykamie- Hyperinsulinamie. Eine Kohlenhydratmahlzeit 
bedeutet also fUr den normalen Organismus zugleich eine Insulingabe. Wird 
nun auf der Hohe dieser alimentaren Hyperinsulinamie neuerlich Zucker ge
nossen, dann entfaHt eine alimentare Reizhyperglykamie, wei! sie eben durch 
das vermehrt im Blut zirkulierende Insulin verhindert wird. 1m diabetischen 
Organismus mit gestOrter Insulinproduktion dagegen ist die alimentare Reiz
hyperglykamie abnorm hoch, dauert wegen der mangelnden Gegenregulation 
von seiten des Inselorgans abnorm lang, und ist durch eine nachfolgende 
Kohlenhydratmahlzeit immer wieder hervorzurufen. In jungster Zeit hat 
DEPISCH 2) darauf aufmerksam gemacht, daB sich nach Zufuhr von 75-100 g 
Dextrose in 750-1000 cern Wasser nach Abklingen der anfanglichen Hyper
glykamie, etwa nach 3-4 Stunden, eine Hypoglykamie als Ausdruck uber
schieBender Insulinproduktion nachweisen laBt. Namentlich bei Fallen von 
essentiellem, arteriellen Hochdruck scheint diese alimentare Hypoglykamie 
ausgesprochen zu sein und kann hier sogar zu "hypoglykamischen Symptom en" , 
wie Zittern, SchweiBausbruch, Herzklopfen, HeiBhunger fUhren. 

Auf der anderen Seite bedeutet aber auch jede Hyperinsulinamie einen 
Reiz fur die Adrenalinabgabe an das Blut. 1m Tierversuch laBt sich durch 
Insulinbehandlung sowohl eine Hyperplasie der Nebennieren, z. B. bei Tauben 
(RIDDLE 3 )), als auch eine vollkommene Erschopfung des chromaffinen Gewebes 

1) TRAUGOTT, C.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 31, S. 282. 1923. 
2) DEPISCH, F. U. R. HASENOHRL: Klin. Wochenschr. 1926. Nr.30. S. 1396 u. Nr.43. 

S. 2011. 
3) RIDDLE, 0., H. E. HONEYWELL a. W. S. FISHER: Americ. journ. of physiol. Vol. 68, 

p. 461. 1924 (Bd. 37, S. 37). 
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erzielen (POLL 1)). Da Splanchnicusdurchschneidung die Nebellnieren vor 
dieser Insulinwirkung schiitzt, so ist damit erwiesen, daB die Adrenalin
ausschiittung als Reaktion auf eine Insulinvermehrung im Blute auf nervosem 
Wege erfolgt (R. H. KAHN 2)). Infolge der mangelnden Gegenregulation durch 
vermehrte Adrenalinabgabe sind daher auch Tiere mit exstirpierten Nebennieren 
oder durchschnittenen Splanchnici 3), ebenso wie Addisonkranke 4) gegeniiber 
dem Insulin viel empfindlicher. Auch Schilddriisenexstirpation erhOht die 
Insulinempfindlichkeit 3). 

Wir sehen also einen recht komplizierten Regulationsmechanismus iiber 
die Verwertung der Kohlenhydrate und die Konstanz des Blutzuckerspiegels 
wachen und sollten auch hier, wie so oft, mehr iiber die Prazision der normalen 
Einrichtungen, als iiber ihr gelegentliches Versagen staunen. Dieses Versagen 
nach einer bestimmten Richtung aber scheint mir mit POLLAK richtiger das 
Wesen der diabetischen Stoffwechselstorung zu kennzeichnen, als die Annahme 
einer Insuffizienz des Inselorganes, wenn auch eine solche Insuffizienz in den 
allermeisten Fallen dem Versagen der Blutzuckerregulation zugrunde liegt. 
Es handelt sich aber offenbar nicht immer urn eine absolute Unfahigkeit des 
Inselorganes zur Produktion des Hormons, sondern gelegentlich auch um 
dessen mangelhafte Empfindlichkeit fiir den adaquaten Reiz der jeweiligen 
Blutzuckerkonzentration, um eine Torpiditat seiner Reaktion. 

Seit den systematischen Untersuchungen WEICHSELBAUMS mehrten sich die 
Stimmen der Forscher, welche bei der Obduktion von Diabeteskranken mit 
einer groBen RegelmaBigkeit Veranderungen des Inselorgans der Bauchspeichel
driise feststellen konnten. In etwa 90% der Diabetesfalle sind die Insel
epithelien sklerosiert, hydropisch oder hyalin degeneriert, vakuolisiert oder 
sonstwie krankhaft verandert, vor allem aber an Zahl vermindert 5). Wir 
miissen aber - und LICHTWITZ hat das neuerdings im AnschluB an die ALLAN
schen Versuche wieder besonders betont - auch mit einem histologisch nicht 
nachweisbaren funktionellen Versagen des Inselorgans rechnen. Bei ent
sprechender Schonung des insuffizienten Inselorgans durch rationelle Diat 
und Insulinbehandlung kommt es im Tierversuch bei partiell pankreas
exstirpierten Hunden sowohl als auch bei diabetischen Menschen gelegentlich 
zu einer erstaunlichen Besserung des Zustandes, zu einer Erhohung des Kohlen
hydrat-Toleranz, ja, wie ich dies gesehen habe, zu einem wenigstens voriiber
gehenden Schwinden der urspriinglich schweren diabetischen Stoffwechsel
storung 6). Es ist kein Zweifel, daB regenerative Vorgange am Pankreas hier 
die Hauptrolle spielen. Wurden sie doch auch histologisch nachgewiesen und 

--- -- ------

1) POLL, H.: Med. KIinik. 1925. S. 1717 (Bd. 43, S. 417). 
2) KAHN, R. H.: Arch. f. Physiol. Bd. 212, S. 54. 1926 (Bd. 43, S. 45). 
3) LEWIS, J. T. et M. MAGENTA: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 92, p. 821. 

1925 (ref. Endocrinology. Vol. 10, Nr. 1, p. 83). - BURN, J. H. a. H. P. MARKS: Journ. 
of physiol. Vol. 60, p. 131. 1925 (Bd. 41, S. 831). 

') MARANON, G.: Presse mM. Tom. 33, Nr. 101, p. 1665. 1925 (Bd. 42, S. 633). -
FALTA, W.: KIin. Wochenschr. 1925. S. 381. 

5) NAKAMURA, N.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 253, S. 286. 1924 
(Bd. 39, S. 46). 

6) Vgl. WAGNER, A.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 36, S. 1489, Nr. 37, S. 1532, 
Nr. 38, S. 1576. - HEIMANN-TROSIEN, A_ U. H. HIRSCH-KAUFFMANN: Klin. Wochenschr. 
1925, S. 2016 (Bd. 42, S_ 35). - JOHN, H_ J.: Journ. of the Americ. med. aSROC. Vol. 85, 
p. ]629. 1925 (Bd. 42, A. 4f19). 
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regeneratorische Hyperplasie bis zur Ausbildung rich tiger Inseladenome ge
funden 1). Auch bei Neugeborenen diabetischer Mutter wurde eine enorme 
Entwicklung und Hyperplasie der LANGERHANSschen Inseln beobachtet. 
Trotzdem scheint mir durch die anatomisch nachweisbare Regeneration des 
Inselapparates allein der mitunter sehr rasch erfolgende Ruckgang der diabeti
schen Stoffwechselstorung nicht erklart, ebensowenig ware dadurch ein ge
legentlicher, ohne nachweisbare Ursache einsetzender Ruckfall verstandlich. 
Hier mussen funktionelle Momente eine bedeutsame Rolle spielen, Differenzen 
in der Ansprechbarkeit des gesamten Regulationsmechanismus - auch die 
Insulinproduktion scheint einer nervtisen Regulierung und zwar dem anregenden 
EinfluB seitens des rechten Vagus zu unterstehen (MACLEOD 2)) - wahrscheinlich 
auch Unterschiede in den Wirkungsbedingungen des Insulins in der Peripherie. 
Hat man doch im Pankreas von Diabetikern, die im Coma gestorben waren, 
noch erhebliche, wenn auch gegenuber der Norm stark herabgesetzte Insulin
mengen nachweisen ktinnen (L. POLLAK 3)). 

DaB aber mit verschiedenen Wirkungsbedingungen des Insulins im Or
ganismus gerechnet werden muB und der Diabetes mellitus nicht immer als 
bloBe Insuffizienz der. Insulinproduktion aufgefaBt werden darf, geht aus den 
heute nicht mehr vereinzelten Beobachtungen an sog. insulinresistenten Diabetes
fallen hervor. Man hat zunachst angenommen, daB mangelhafte BeeinfluBbarkeit 
durch Insulin die extrapankreatische Genese eines Diabetes beweise und es 
ist zweifellos, daB FaIle von Glykosurie, die offenkundig primar anderen als 
insularen Ursprungs sind, also FaIle von Glykosurie bei Affektionen der Hypo
physengegend, des zentralen Nervensystems (Encephalitis), bei Hyperthyreoi
dismus usw. 4 ) auf Insulin haufig nicht in der gewtihnlichen Weise ansprechen. 
Auch die Falle von sog. innozenten oder renalen Diabetes gehtiren dazu 5), 
ebenso manche FaIle von Diabetes bei permanentem arterieIlen Hochdruck 
und Arteriosklerose (FALTA 6)). 

Indessen mussen wir namentlich UMBER und ROSENBERG gegenuber MIN
KOWSKI 7) unbedingt beipflichten, wenn er das refraktare Verhalten gegenuber 
Insulin nicht als Beweis fur die extrapankreatische Genese eines Diabetes 
gelten lassen will. Vor aIlem sieht man gelegentlich - und ich habe einen sehr 
lilondetbarenFaIl dieser Art selbst beobachtet - daB ein vorher typischer 
Diabetes mellitus schweren Grades ohne ersichtlichen Grund eines Tages auch 
auf die grtiBte Insulindosis kaum oder gar nicht mehr anspricht, sich bei 

1) BOYD, G. L. a. W. L. ROBINSON: Americ. journ. of pathol. Vol. I, p. 135. 1925 (Bd. 40, 
S. 127). - Vgl. auch NUBOER, J. F.: Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 34, 
S. 585. 1924 (Bd. 36, S. 336). 

2) CLARK, G. A.: Journ. of physiol. Vol. 59, p. 466.1925 (Bd. 40, S. 656). - BRITTON, 
S. W.: Americ. journ. of physiol. Vol. 74, p. 291. 1925 (Bd. 43, S. 462). 

3) POLLAK, L.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 116, S. 15. 1926 (Bd. 45, S. 344). 
- Vgl. auch BAKER, S. L., F. DICKENS a. E. C. DODDS: Brit. journ. of expo pathol. 
Vol. 5, p. 327. 1924 (Bd. 39, S. 623). 

4) ROSENBERG, M. u. W. B. MEYER: Dtsch. med. Wochenschr. 1925, S. 935 (Bd. 40, 
S. 788). - PRIBRAM, H.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 10, S. 575.1925 (Bd. 41, S. 93). -
FRANK, E.: Klin. Wochenschr. 1926, S. 688. 

5) UMBER, F. U. M. ROSENBERG: Klin. Wochenschr. 1925, S. 583 (Bd. 39, S. 739). -
FRANK, E.: 1. C. 

6) Vgl. STRAUSS, H.: Klin. Wochenschr. 1925, S. 491 (Bd. 40, S. 50). 
7) MINKOWSKI, 0.: Med. Klinik. 1926. Nr. 12, S. 437 u. Nr. 13, S. 481 (Bd. 43, S. 523). 
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9R Physiologie der Inkretionsorgane. 

Weglassen des Insulins erholt 1), um spater seine Reaktionsfahigkeit gegeniiber 
dem Insulin wieder zu gewinnen. Es ist wohl ausgeschlossen, da13 der Diabetes 
wahrend der insulinrefraktaren Phase anderen Ursprunges ist, als zur Zeit 
seiner gewohnlichen Reaktionsfahigkeit auf Insulin. Dann aber wurden von 
TSCHERNING 2) zwei FaIle von refraktarem Verhalten gegen Insulin mitgeteilt, 
in denen der pankreatische Ursprung des Diabetes anatomisch absolut sicher
gestellt war: es handelte sich um eine N ekrose des Pankreas. Refraktares 
Verhalten gegen Insulin beweist also keineswegs, da13 der Diabetes nicht yom 
Pankreas ausgeht. 

Es kann verschiedene Griinde haben, z. B. wie MINKOWSKI annimmt, eine 
zu starke Gegenregulation gegen das injizierte Insulin, eine Erhohung der 
H-Ionenkonzentration in den Geweben (Acidose), oder eine sonstige, uns noch 
unbekannte Verschiebung des gegenseitigen Ionenverhaltnisses. Wir wissen ja, 
da13 der Wirkungswert des Insulins durch die H-Ionenkonzentration und das 
iibrige Ionenmilieu beeinflu13t wird. In der Praxis rechnen wir damit, da13 bei 
einem Diabetes gewohnlich eine zugefiihrte Insulineinheit etwa 1,5 bis 3 g Zucker 
aus dem Harn zum Schwinden bringt, also fUr den Stoffwechsel nutzbar macht. 
Ubrigens steigt die verwertete Zuckermenge, das sog. Glucose-Aquivalent, 
nicht einfach proportional der verabreichten Insulinmenge, sondern wird mit 
steigenden Insulinmengen immer kleiner 3). Bei bestehender Acidose oder bei 
einer fieberhaften Infektion sinkt nun das Glucose-Aquivalent erheblich ab, 
wir benotigen weit hohere Insulindosen fiir denselben Effekt als vorher. E:,; 
scheint auch, da13 proteolytische Fermente, wie sie bei infektiosen Prozessen 
entstehen, das Insulin zerstoren (MINKOWSKI) oder, wie wir dies yom Trypsin 
wissen, inaktivieren konnen. Hat man doch sogar einen Teil der Diabetesfalle 
mit einer derartigen Inaktivierung des Insulins durch das Trypsin des Pankreas 
erklaren wollen 4). Das Hineinspielen anderer Hormonorgane, also die An
nahme einer pluriglandularen Storung beim Diabetes mellitus ist als Erklarung 
insulinrefraktaren Verhaltens nicht gestiitzt, wenn wir von der oben erwahnten 
iiberma13igen Gegenregulation von seiten des chromaffinen Systems absehen. 
Man findet zwar bei pankreasexstirpierten Tieren sowie bei Diabetikem stets 
mehr oder minder deutliche Veranderungen an verschiedenen Hormonorganen, 
sie sind aber inkonstant, nicht spezifisch und sicher sekundarer Natur (E. J. 
KRAUS 5)). Das gilt auch fUr die von E. J. KRAUS beschriebenen Veranderungen 
am Hypophysenvorderlappen von Diabetikern. Die Gewichtsverminderung 
der Hypophyse und die Abnahme sowie qualitative Strukturveranderung der 
eosinophilen Zellelemente konnten von anderen Untersuchern nicht bestatigt 
werden (VERRON 6)). Jedenfalls ist bei der Frage des insulinrefraktaren Ver-

1) FOERSTER, E.: Med. Klinik. 1926, Nr. 22, S. 842. 
2) TSCHERNING, R.: Arch. f. Verdauungskrankh. Bd. 35, S. 103. 1925 (Bd. 41, S. 43) 

u. Bd. 36, S. 109. 1925 (Bd. 42, S. 489). 
3) ALLAN, F. N.: Americ. journ. of physiol. Vol. 71, p. 472. 1925 (Bd. 43, S. 44). 
4) EpSTEIN, A. A. u. N. ROSENTHAL: Americ. journ. of physiol. Vol. 70, p. 225. 1924 

a. Vol. 71, p. 316. 1925 (Bd. 40, S. 654). 
5) KRAUS, E. J.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 247, S. 1. 1923 (Bd. 32, 

S. 353). 
6) SCHWAB, E.: Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 33, S. 482.1923 (Bd. 30, 

S. 26) u. Bd. 35, S. 426. 1925 (Bd. 39, S. 211). - SAKAKIBARA, J.: Virchows Arch. f. pathol. 
Anat. u. Physiol. Bd. 258, S. 430. 1925 (Bd. 43, S. 141). 
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haltens noch vieles unklar, aber nicht nur hier, sondern vor allem auch in der 
Frage des Coma diabeticum, Tatsache ist, daB ein todliches Coma einen Dia
betiker treffen kann, ohne daB eine Hyperglykamie, Glykosurie oder Ketonurie 
vorhanden ware und trotz ausreichender Insulindarreichung 1). Wissen wir 
doch nicht einmal, ob das Coma diabeticum wirklich primar eine Saurevergiftung 
oder vielleicht ein plOtzliches vollkommenes Versagen der Kohlenhydrat
verwertbarkeit darstellt 2). 

Keimdriisen (Hoden, Testes und Eierstocke, Ovarien). 
Die Keimdriisen sind urspriinglich dazu bestimmt, der geschlechtlichen 

Fortpflanzung durch Lieferung der Keimzellen (Gameten) zu dienen, die mit 
groBtmoglichen Potenzen ausgestattete Generalreprasentanten des Individuums 
darstellen. Mit der phylogenetischen Ausbildung eines hormonalen Korrelations
apparates haben die Keimdriisen auch innersekretorische Funktionen iiber
nommen, und zwar in erster Linie solche, welche auf das Fortpflanzungsgeschaft 
Bezug haben. Das Hormon der Keimdriisen nimmt EinfluB auf die Entwicklung 
der Geschlechtsunterschiede, und zwar sowohl der eigentlichen Geschlechts
organe und ihrer Hilfsapparate, als der auBerhalb der Geschlechtsorgane be
stehenden sog. akzessorischen oder sekundaren Geschlechtsmerkmale, es dient 
aber auch insofern der Fortpflanzung, als es durch Beeinflussung der cerebralen 
Tatigkeit und speziell durch Forderung eines bestimmten GemeingefUhles, 
des Geschlechtstriebes, zur funktionellen Betatigung des Geschlechtsapparates 
anregt oder gar zwingt. Wenngleich die hormonalen Wirkungen der Keim
driisen sich auch noch auf andere Funktionen erstrecken und die hormonale 
Beeinflussung des gesamten Geschlechtsapparates in seiner morphologischen 
und funktionellen Beschaffenheit nicht ein Monopol der Keimdriisen allein 
darstelIt, so sind doch die Keimdriisen die Hormonlieferanten "ai' e~ox~v 
fUr aIle Organe und Funktionen, die mit der geschlechtlichen Fortpflanzung 
mittelbar oder unmittelbar zu tun haben. 

Die chemische Struktur der von den Keimdriisen produzierten Hormone 
ist uns derzeit noch nicht erschlossen, wenngleich wir bei dem weiblichen Keim
driisenhormon immerhin schon einen hiibschen Weg zu diesem Ziele zuriick
gelegt haben. Es ist auch noch umstritten, welcher Teil der Keimdriisen mit 
der Hormonbildung betraut ist und ob etwa beim weiblichen Geschlecht ein 
einziges oder, wie LIPSCHUTZ meint, eine Reihe verschiedener Hormone gebildet 
wird. Durch entsprechende Darreichung von Extrakten aus den Keimdriisen, 
noch besser aber durch Implantation von Keimdriisen lassen sich an Individuen, 
die der Keimdriisen beraubt sind, unter bestimmten Voraussetzungen sehr 
charakteristische Wirkungen erzielen, die im allgemeinen auf den Ersatz der 
fehlenden Hormonwirkung hinauslaufen. Diese seit den ersten Ovarien
iiberpflanzungen KNAUERS (1896) feststehende Tatsache beweist mit voller 
Sicherheit, daB den Keimdriisen eine innere Sekretion zukommt. Wir wollen 
nun im folgenden der Reihe nach besprechen die Folgeerscheinungen des 

1) PADDOCK, B. W.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 82, p. 1855. 1924 (Bd. 36, 
S. 452). - KLEMPERER, G.: Therapie d. Gegenw. Bd. 67, S. 49.1926 (Bd. 43, S. 361). -
THOMSON, A. P.: Brit. med. journ. Nr. 3405, p. 613. 1926 (Bd. 43, S. 522). 

2) THANNHAUSER, S. J. u. G. TISCHHAUSER: Miinch. med. Wochenschr. 1924, S. 1419 
u. 1469 (Bd. 38, S. 152). 
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Keimdriisenausfalles, die Wirkungen der Keimdriisenhormone bei 
keimdriisenlosen und normalen Individuen des gleichen und des 
anderen Geschlechtes, die Natur und Produktionsstatte der Keim
driisenhor mone und werden schlieBlich auf Grund der vorliegenden Ergebnisse 
eine Ubersicht iiber die biologische Stellung und Funktion der 
Keimdriisenhormone zu gewinnen suchen. 

1. Die Folgeerscheinungen des Keimdriisenausfalles. Bei niederen Tieren 
hat der Ausfall der Keimdriisen keinen EinfluB auf die anlagemaBig sich voll
ziehende geschlechtliche Differenzierung des Somas, es kommen also die sog. 
sekundaren oder akzessorischen Geschlechtsmerkmale - und das sind alle 
Geschlechtsunterschiede, soweit sie nicht die Fortpflanzungsorgane selbst be
treffen - unabhangig von den Keimdriisen zur Entwicklung. Diese namentlich 
durch experimentelle Untersuchungen von MEISENHEIMER, KOPEC u. a. sic her
gestellte Tatsache ist auch fiir das Verstandnis der Hormonfunktion bei hoheren 
Tieren von Bedeutung, denn sie zeigt, daB sich die geschlechtliche Differenzierung 
urspriinglich vollig unabhangig von irgendeiner innersekretorischen Funktion 
bloB auf Grund einer bestimmten Geschlechtsanlage vollzieht. Am schlagendsten, 
beweist dies der grundlegende Versuch MEISENHEIMERS am Schwammspinner 
(Lymantria dispar). Bei diesem Schmetterling ist die Geschlechtsdriise schon im 
friihen Raupenstadium vollkommen differenziert, lange ehe die ersten auBerlich 
erkennbaren sekundaren Geschlechtsunterschiede des Tieres zur Entwicklung 
kommen. Diese sind hier iibrigens auBerordentlich ausgepragt. Das groBe 
Weibchen hat weiBe Fliigel mit unscharfen, dunkeln Bandern, das kleine 
Mannchen dagegen braune Fliigel. Zerstorung der Keimdriisen im Raupen
stadium mit eventuell gleichzeitiger Transplantation der heterosexuellen Ge
schlechtsdriise hat nun keinerlei EinfluB auf die Ausbildung der sekundaren 
Geschlechtscharaktere, obwohl die andersgeschlechtliche Keimdriise gut ein
heilt. Ja, selbst wenn bei einem so operierten Tier die Fliigelanlage entfernt 
und deren Regeneration erzwungen wurde, so entwickelten sich immer die dem 
urspriinglich angelegten Geschlecht entsprechenden Fliigel, auch das Regenerat 
blieb also von der Beschaffenheit der Keimdriise unbeeinfluBt. Eine Hormon
wirkung der Keimdriise ist somit bei Insekten nicht nachzuweisen 1). Es liegt 
hier iibrigens der sonderbare Fall vor, wo man dariiber streiten konnte, was 
als Mannchen und was als Weibchen zu bezeichnen ist. Halt man sich an die 
gewiB berechtigte Auffassung, nach der die Geschlechtszugehorigkeit durch 
die chromosomalen Geschlechtsfaktoren bestimmt wird - diese sind doch 
auch dafiir verantwortlich, daB mannliche oder weibliche Keimdriisen zur 
Ausbildung gelangen - dann hat man es in den zitierten Versuchen mit auch 
auBerlich ganz einwandfreien Mannchen zu tun, die lediglich weibliche Ge
schlechtsorgane besitzen und Eichen produzieren, und vice versa. Glaubt man 
aber, daB das Geschlecht von der Beschaffenheit der Geschlechtsdriise abhangt, 
dann muB man die Tiere fiir Weibchen erklaren und vice versa, obwohl sich 
auBer den umgetauschten Geschlechtsorganen gar nichts an ihrer anlagemaBigen 
Mannlichkeit und ihren auBeren mannlichen Merkmalen geandert hat. 

Bei Wirbeltieren laBt sich durchwegs eine hormonale Funktion der 
Keimdriisen uachweisen. Bei kastrierten Fischen einer bestimmten Spezies 

1) VgI. GOLDSCHMIDT, R.: Einfiihrung in die Vererbungswissenschaft. 3. Auf I. 1920. 
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(Phoxinus laevis) konnte das Ausbleiben der zur Fruhlingszeit normalerweise 
sich einstellenden hochzeitlichen Farbung beobachtet werden (KOPEC), bei 
Froschen. erweisen sich die sehr charakteristischen Brunsterscheinungen 
(VergroBerung der sog. Daumenschwielen, Erstarkung der Vorderarmmuskeln, 
VergroBerung der Samenblasen, Umklammerungsreflex) yom Vorhandensein 
der Keimdrusen in mehr oder minder ausgepragter Weise abhangig. 

Sehr interessant und fUr die Theorie der Geschlechtsmerkmale uberaus 
wichtig sind die Ergebnisse der Kastrationsversuche an Vogeln, die wir 
vor allem FOGES, SELLHEIM, POLL, PEZARD, GOODALE u. a. verdanken. Werden 
junge Hahnchen einer gemischten Rasse kastriert, dann bleibt die normale 
Ausbildung des Kammes, der Bart- und Ohrlappen aus, diese persistieren 
vielmehr auf einer infantilen Entwicklungsstufe, ebenso wie das psychosexuelle 
Verhalten der Tiere. Vollkommen kastrierte Kapaune krahen nicht, kampfen 
nicht, beach ten die Hennen nicht und mach en keine Tretversuche wie normale 
Hahne. Diese Geschlechtsmerkmale des mannlichen Geschlechtes sind demnach 
von einer hormonalen Einwirkung der Hoden abhangig. Dagegen wird das 
Wachstum der Sporen und die Ausbildung des mannlichen Federkleides durch 
die Kastration nichtbeeinfluBt. Auch nach der Mauserung erscheint beim 
Kapaun wiederum das mannliche Federkleid. Auch die Kastration erwachsener 
Hahne zeitigt das entsprechende Resultat, es kommt zu rascher Ruckbildung 
der mannlichen Kopfanhange und zum Verlust der sexuellen Instinkte, wahrend 
Sporen und Federkleid sich nicht verandern. Diese sind demnach yom mannlichen 
Keimdrusenhormon unabhangige Geschlechtsmerkmale. Der kastrierte Hahn 
wird ubrigens groBer, sein Hals und Rumpf langer, vor allem aber wird er 
erheblich fetter. Das Vas deferens bildet sich zuruck. 

Werden dagegen jugendliche Hennen kastriert, dann entwickelt sich bei 
ihnen ein durchaus mannliches Federkleid und mannliche Sporen, sie zeigen 
keine weiblichen Sexualinstinkte, die Eileiter bleiben infantil. Dem auBeren 
Aussehen nach lassen also kastrierte Huhner ihr Geschlecht nicht anmerken. 
Die weiblichen Geschlechtsmerkmale, Hennenfedrigkeit und fehlende Sporen, 
sind demnach von der hormonalen Tatigkeit der Eierstocke abhangig. 

Ganz analoge Ergebnisse wurden auch an Fasanen und Enten gewonnen. 
1m letzteren FaIle ist bemerkenswert, daB die bei normalen Erpeln im Fruh
sommer eintretende Mauserung mit Ausbildung eines sommer lichen Gefieders, 
welches bei der zweiten, im Herbste stattfindenden Mauserung wieder abgelegt 
wird, nach der Kastration nicht mehr in dieser Weise stattfindet. Die im 
Federkleid zum Ausdruck kommenden Brunsterscheinungen sind somit gleich
falls hormonal ausgeli:ist. 

Eine sehr merkwurdige und theoretisch hochwichtige Erscheinung ist das 
von MORGAN entdeckte Verhalten der Geschlechtsmerkmale bei einer be
stimmten Huhnerrasse, den sog. Sebrights. Bei diesen Huhnern gleicht namlich 
das mannliche Gefieder dem weiblichen, die Hahne sind also de norma hennen
federig. Werden diese Hahne kastriert, dann kommt es zur Ausbildung eines 
Gefieders, wie es fur normale oder kastrierte Hahne anderer Huhnerrassen 
und fur kastrierte Hennen charakteristisch ist, die vorher hennenfederigen 
normalen . Sebright-Hahne werden also nach der Kastration hahnenfederig. 
Die Hennenfederigkeit ist somit bei den Sebright-Huhnern durch die Hormone 
nicht nur der Ovarien, sondern auch der Hoden bedingt, von einem Geschlechts-
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merkmal kann man aber hier nicht sprechen, so wenig etwa die Hemmung des 
Fettansatzes durch die Hormone der Keimdriisen ein Geschlechtsmerkmal 
darstellt. DaB diese Eigentiimlichkeit der Sebright-Rasse nicht in einer Be
sonderheit ihrer Hoden, sondern nur in einer konstitutionellen Besonderheit 
des betreffenden hormonalen Erfolgsorgans, also des Gefieders ihren Grund 
hat, ersehen wir aus Versuchen von ROXAS 1). Werden bei Hahnen der Sebright
und der gewohnlichen Leghorn-Rasse die Hoden gegenseitig. ausgetauscht, 
so andert dies gar nichts an den Geschlechtsmerkmalen und insbesondere am 
Gefieder der beiden Rassen. LIPSCHUTZ meint nicht mit Unrecht, daB analoge 
Verhaltnisse auch bei anderen Vogelarten vorliegen diirften, so beim Rebhuhn. 
Andererseits besitzen bei manchen Spezies, z. B. beim Stieglitz, auch die 
Weibchen dasselbe Prachtkleid wie das Mannchen, bei anderen tragen sie wie 
diese Sporen, so daB hier offenbar die Ausbildung, bzw. Hemmung dieser Merk
male dem hormonalen EinfluB der Ovarien entzogen erscheint. Natiirlich tragen 
sie da auch nicht mehr den Charakter von Geschlechtsmerkmalen. 

Sehr charakteristisch sind die Folgeerscheinungen des Keimdriisenausfalles 
bei Saugetieren, die experimentell an den iiblichen Laboratoriumstieren 
genau studiert sind, zum Teil aber auch schon langst in der Landwirtschaft 
okonomischen Zwecken dienstbar gemacht werden. Der Landwirt iibt die 
Kastration von Haustieren seit langem, um sie ruhiger und gefiigiger, zu Arbeits
und Lasttieren geeigneter zu machen und um durch den vermehrten Fettansatz 
die Qualitat ihres Fleisches zu verbessern. Die Kastration im jugendlichen, 
prapuberalen Alter hemmt die Weiterentwicklung des Geschlechtsapparates, 
Samenblasen und Prostata, Uterus, Tuben und Vagina bleiben auf der infantilen 
Entwicklungsstufe stehen, der Penis wachst nur sehr wenig. Wird die Kastration 
an schon geschlechtsreifen Tieren durchgefiihrt, so kommt es zur Riickbildung 
der Geschlechtsorgane. Das psychosexuelle Verhalten wird durch die Kastration 
in ausgesprochener Weise beeinfluBt. Es macht sich zwar beim Friihkastraten 
zur Pubertatszeit eine gewisse heterosexuelle Neigung bemerkbar, doch be
schrankt sie sich auf ein wenig aktives Interesse fUr das andere Geschlecht, 
die Intensitat und Ausdauer des normalen Geschlechtstriebes, die Erektions
fahigkeit und sexuelle Betatigung fehlt. Beim Spatkastraten gehen Geschlechts
trieb und Begattungsfahigkeit nach mehr oder minder langer Frist verloren. 

Sehr interessant und fiir die Auswertung von Hormonpraparaten wichtig 
ist die auf den friiheren Untersuchungen von STOCKARD und PAPANICOLAU 
fuBende Feststellung von DOISY, ALLEN und ihren Mitarbeitern 2), daB sich durch 
cytologische Untersuchung des Scheidenabstriches geschlechtsreifer Ratten und 
Mause ein Brunstzyklus beobachten laBt, der nach Entfernung der Ovarien 
fortfiillt. 1m Intervall enthalt das Vaginalsekret Schleim, Leukocyten und 
Epithelzellen, welch letztere im Pro-Oestrus zunehmen, um auf der Hohe der 
Brunst (Oestrus) massenhaften, eigenartigen, kernlosen, mit Eosin gut farbbaren 
Zellschollen Platz zu machen. Bei der wei Ben Maus wiederholt sich der Zyklus 

1) ROXAS, H. A.: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. rned. Vol. 23, p. 789. 1926 (ref. Endo
crinology. Vol. 10, Nr.4, p. 428). - Vgl. gegenteilige Angaben bei V. HAECKER, Pluri
potenzerscheinungim. S. 64. Jena: G. Fischer. 1925. 

2) DOlSY, E. A., J. O. RALLS, E. ALLEN a. C. G. JOHNSTON: Journ. of bioI. chern. Vol. 61, 
p. 711. 1924 (Bd. 39, S. 503). - ZONDEK, B. U. S. ASCHHEIM: Klin. Wochenschr. 1925, 
S. 1388 u. Arch. f. Gynakol. Bd. 127, S. 250. 1926. - LOWE, S.: KIin. Wochenschr. 1925. 
S. 1407 u. Zentralbl. f. Gynakol. 1925. 
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etwa aile 6-10 Tage, das Brunststadium der eosinophilen Schollen dauert 
meist nur zwei Tage. Nur bei vollstandiger Kastration bleibt dieser eigenartige 
Zyklus, wie auch ich mich uberzeugt habe, aus. 

1m Jugendalter kastrierte Tiere zeigen, wenn sie erwachsen sind, charakte
ristische Korperproportionen. Ihre Rohrenknochen sind langer als bei normalen 
Tieren, weil, wie TANDLER und GROSZ gezeigt haben, das Langenwachstum 
uber die gewohnliche Zeit hinaus anhalt. Die Neigung zu starkerem Fettansatz, 
das veranderte, ruhigere Temperament haben wir schon oben erwahnt. Die 
sekundaren Geschlechtscharaktere bilden sich bei Fruhkastration nur mangelhaft 
aus, bei Spatkastraten kommen sie teilweise zur Ruckbildung. Auf diese Weise 
entstehen sexuell mangelhaft differenzierte Zwischenformen, wie sie beispielsweise 
"FRANZ am Becken kastrierter Schafe, TANDLER und GROSZ an der Kopfform 
kastrierter Rinder studiert haben. Es kommt, wie die letzteren Autoren sich 
ausdrucken, zu einer Konvergenz der Geschlechter. Die Brustdruse persistiert 
bei jungen kastrierten weiblichen Tieren auf dem infantilen Entwicklungs
zustand. 

Sehr interessant ist das Verhalteri der sehr ausgepragten sekundaren Ge
schlechtsmerkmale der Cerviden nach der Kastration (TANDLER und GROSZ). 
Doppelseitige Kastration fuhrt bei RehbOcken zur Ausbildung eines sog. 
Peruckengeweihs, bei Hirschen zur Entwicklung eines langen Stangen
geweihs, welches niemals gefegt, niemals mehr abgeworfen wird. Dagegen 
ist die Kastration des weiblichen Rehes und der Hirschkuh ohne EinfluB 
auf die Geweihbildung. Beim kastrierten Renntier erneuert sich das Geweih 
auch beim mannlichen Geschlecht alljahrlich. Das sehr augenfallige sekundarc 
Geschlechtsmerkmal der Geweihbildung ist also dem EinfluB des Ovarialhormons 
entzogen, wogegen es in seiner maskulinen Form bei Reh und Hirsch yom 
innersekretorischen" EinfluB der Hoden abhangig erscheint. 

Die Folgen des Keimdrusenausfalls beim Menschen entsprechen im all
gemeinen jenen bei den Saugetieren. Den AniaB zum Ausfall der Keimdrusen
funktion geben traumatische, tuberkulOse oder sonstwie entzundliche Schadi
gungen, ferner neoplastische Erkrankungen, die die Entfernung der Keimdrusen 
indizieren. Ein besonders lehrreiches Material liefern die von TANDLER und 
GROSZ, spater auch von W. KOCH eingehend studierten Skopzen, eine besonders 
in Rumanien lebende Sekte, die die Kastration im fruhen Knabenalter aus 
religiosen Motiven ubt. 1m prapuberalen Alter, also etwa im ersten Lebens
dezennium stattfindender Verlust der Hoden fuhrt zu einer mangelhaften 
Ausbildung des Geschlechtsapparates. Penis, Samenblasen und Prostata 
bleiben in der Entwicklung betrachtlich zuruck, das Vas deferens ist dunn 
und faltenarm. Dabei betrifft die Hypoplasie des Penis fast nur die Corpora 
cavernosa penis, nicht das Corpus cavernosum urethrae. 

Die sekundaren Geschlechtsmerkmale entwickeln sich nicht in normaler 
Weise, so vor allem die sexuellen Charakteristica der Behaarung, der Ver
teilung des subcutanen Fettpolsters, die Beschaffenheit des Kehlkopfes, des 
Beckens. Der normale mannliche Bartwuchs bleibt vollkommen aus, die 
sog. Terminalbehaarung am Stamm und an den Ext:emitaten gelangt nur 
sehr mangelhaft zur Ausbildung. Ad pubem sind die Crines mitunter nur 
auBerst sparlich entwickelt, aber auch wenn sie reichlicher vorhanden sind, 
zeigen sie nach oben zu eine horizontale Begrenzung, wie wir sie bei normalen 
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Adoleszenten und bei Frauen finden, niemals erstrecken sie sich in Dreiecksform 
bis zum Nabel. Das Perineum bleibt unbehaart. Die Crines axillares sind nur 
sehr mangelhaft entwiekelt. Die normale mannliche Brust- und Extremitaten
behaarung fehlt vollkommen. Das subcutane Fettpolster ist bei vielen Friih
kastraten auffallend reichlich, das Charakteristische ist aber nicht die quanti
tative Zunahme, sondern die Art seiner Verteilung, der Lokalisation des Fett
ansatzes, die Ansammlung von Fett in der Unterbauchgegend, insbesondere 
am Mons pubis, ferner um die Hiiften, am GesaB, an der Brust, ganz wie wir es 
im Knabenalter sowie bei Frauen beobachten. Die Fettpolsterung an Armen 
und Oberschenkeln verleiht ihnen das rundliche Aussehen weiblicher Extremi
taten. Der Kehlkopf mannlicher Friihkastraten gleicht einem vergroBerten 
kindlichen bzw. einem weiblichen Organ, womit ja auch die hohe Stimme 
zusammenhangt. Das Becken ist breiter als das normaler mannlicher Indi
viduen, es behalt die infantilen Charaktere und ahnelt mehr einem weiblichen 
Becken. Die Haut der Friihkastraten ist zart, pigmentarm, die Talgsekretion 
gering. Die Gesichtsfarbe zeigt in der Regel einen fahlgelblichen Ton, vor allem 
aber sieht man auch bei jugendlicherr Kastraten eine auffallend reichIiche 
Falten- und Runzelbildung, die dem Individuum ein ausgesprochen alteres 
Aussehen verleiht. Man spricht mit Riicksicht darauf von einem "Geroderma". 

Die Epiphysenfugen bleiben weit iiber die normale Zeit hinaus unverknochert 
und gestatten daher ein protrahiertes Langenwachstum. Viele Kastraten 
sind daher iibermittelgroB, charakteristisch ist aber weniger die Gesamtkorper
lange als die besondere Proportionierung des Korpers. Die Extremitaten sind 
namlich im Verhaltnis zum Rumpf oft besonders lang, woraus ein Vberwiegen 
der Unterlange (Distanz vom oberen Rande der Symphyse zum Boden) iiber 
die OberIange (Distanz vom Scheitel zum oberen Rande der Symphyse) sowie 
ein "Oberwiegen der Spannweite (Distanz der Mittelfingerspitzen bei horizontal 
ausgestreckten Armen) iiber die KorpergroBe resultiert. Auch Hande und 
Finger pflegen dann auffallend lang zu sein. 

Schon aus dem bisher Gesagten geht hervor, daB betrachtIiche individuelle 
Unterschiede im Habitus mannIicher Friihkastraten zu beobachten sind. Sie 
lassen sich mit TANDLER und GROSZ nach ihren beiden Extremen als zwei 
Hauptformen auseinanderhalten, als sog. eunuchoider Fettwuchs und als 
eunuchoider Hoch wuchs. Kontinuierliche "Obergange fiihren von dem einen 
zum anderen, in ihrer typischen Ausbildung zeigen aber die beiden Formen in 
die Augen springende erhebliche Differenzen. Diese sind, wie wir in einem 
spateren Kapitel noch horen werden, in Unterschieden der individuellen 
Reaktionsfahigkeit auf den Keimdriisenausfall begriindet, welche Unterschiede 
konstitutioneller Natur, also erbanlagemaBig bedingt sind. 

Die Funktion der Geschlechtsorgane sowie das psychosexuelle Verhalten 
der Friihkastraten ist in hohem Grade beeintrachtigt, bzw. ganz aufgehoben. 
Libido im eigentlichen Sinne des W ortes fehlt, hochstens die auch bei Knaben 
zu beobachtende sexuelle Neugierde und Liisternheit kann man gelegentIich 
beobachten. Erektionen konnen in rudimentarem AusmaBe zweifellos vor
kommen, ganz ebenso wie sie sich ja auch im Knabenalter einstellen. Angaben 
iiber eine Potentia coeundi von Friihkastraten miissen mit Vorsicht aufgenommen 
werden, indessen laBt sich nicht bezweifeln, daB Friihkastraten ebenso wie 
Knaben lange vor der Geschlechtsreife zu Coitusversuchen befahigt sein konnen. 
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Wird die Kastration an geschlechtsreifen Mannern durchgefiihrt, dann 
kommt es zu urn so ausgepragteren Veranderungen des Organism us, in je 
friiheren Jahren das Individuum seiner Hoden beraubt wird. Atrophische 
Erscheinungen an den schon voll ausgebildeten Geschlechtsorganen sind meist 
nicht oder nur in geringem Ausmal3e zu beobachten, dagegen kommt es zum 
Ausfall der Barthaare und Sistieren des Bartwuchses, eventuell auch zur Ab
nahme der Terminalbehaarung am Korper. Der Einflul3 auf den Bartwuchs 
kann sich schon wenige W ochen nach Keimdriisenausfall geltend machen 
(LICHTENSTERN). Der Fettansatz nimmt meist deutlich zu, vor allem aber 
zeigt er die Tendenz zu der sehr charakteristischen sog. eunuchoiden Fett
verteilung, wie wir sie oben bei Friihkastraten geschildert haben, insbesondere 
kann auch bei Spatkastraten eine ausgesprochene Fettmamma zur Entwicklung 
kommen. Libido und Erektionsfahigkeit kann bis zu einem gewissen Grade 
noch langere Zeit erhalten bleiben, meist erlischt sie jedoch in kiirzerer Frist, 
wobei das Uberdauern der Libido tiber die Potentia coeundi begreiflicherweise 
mit dem Auftreten depressiver Gemiitsstimmung und mehr minder schwerer 
neurasthenischer Zustande einhergeht. Eine seltene Ausnahme stellt jedenfalls 
ein von MELCHIOR 1) beobachteter 36jahriger Mann dar, der vor fiinf Jahren 
wegen doppelseitigen Sarkoms der retinierten Hoden kastriert worden war. 
Neben ausgesprochener eunuchoi der Umwandlung des Habitus zeigte sich eine 
Steigerung der Libido und Potenz, sowie gleichzeitig eine Zunahme der korper
lichen und geistigen Leistungsfahigkeit. QUARANTA 2) sah bei einem 45jahrigen 
Mann, der mit 28 Jahren kastriert worden war, noch erhaltene Potenz, obwohl 
sich am Haarkleid und Fettpolster die typischen Kastrationserscheinungen 
eingestellt hatten. 

Uber die Folgen des friihzeitigen Keimdriisenausfalls beim weiblichen 
Geschlecht sind wir nicht in zuverlassiger Weise unterrichtet, da eine thera
peutische Kastration in der Zeit vor der Geschlechtsreife nur au13erst selten in 
Frage kommt und Beobachtungen tiber derartige FaIle nach Ablauf von Jahren 
nicht vorliegen. Wenn auch nicht sehr vertrauenswiirdig, so doch gewi13 inter
essant sind aber immerhin von TANDLER und GROSZ zitierte Angaben tiber 
weibliche Friihkastraten, die ein gewisser Dr. ROBERTS in einem indischen Reise
bericht aus der ersten Halfte des vorigen Jahrhunderts erwahnt. Diese etwa 
25 Jahre alten Individuen waren grol3 und musku16s, hatten keinen Busen, 
keine Brustwarzen und keine Schamhaare. Der Schambogen war aul3erordentlich 
eng, die Schamgegend fettarm, ebenso die Hinterbacken. Menstruation bestand 
keine, Geschlechtstrieb fehlte. Die ROBERTsschen Angaben gewinnen namentlich 
deshalb an Interesse, weil sie mit den Befunden iibereinstimmen, die an weib
lichen Individuen mit hochgradiger Unterentwicklung der Eierstocke, also 
an sog. weiblichen Eunuchoiden oder, wie sie SELLHEIM nennt, an Kastratoiden 
erhoben werden konnen 3). 

Weit mehr wissen wir tiber die Folgen des Keimdriisenausfalles beim ge
Bchlechtsreifen Weibe. Hier kommt es nach Entfernung beider Ovarien ZUlli 

Sistieren der Menstruation und der mit ihr verbundenen physiologischen Men
struationswelle und es kommt zu atrophischen Veranderungen des Genital-

1) MELCHIOR, E.: Klin. Wochenschr. 1923, S. 1524. 
2) QUARANTA: Rif. med. 1924, Nr. 8 (Ref. Med. KEnik. 1924, Nr. 46, S. 1645). 
"J SELLHEIM, H.: Arch. f. Frauenkunde u. Konstit. Bd. 10, S. 215. 1924. 
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apparates (Uterus, Vagina, Tuben, Bandapparat), wie sie sich normalerweise 
nach dem Klimakterium einstellen. Zu diesen konstanten Folgeerscheinungen 
gesellen sich eine Reihe anderer Symptome des Keimdriisenausfalles, die nicht 
konstant sondern individuell variabel und in verschiedener Kombination in 
Erscheinung treten. Die Mammae zeigen entweder keinerlei Veranderung 
oder sie werden kleiner, parenchymarmer, die Brustwarze verliert ihr Pigment. 
·Aber auch ein Anschwellen der weiblichen Briiste mit Produktion eines colostrum· 
artigen Sekretes wurde nach Kastration beobachtet. In manchen Fallen stellt 
sich nach der Kastration mehr oder minder ausgesprochener Bartwuchs ein, 
gelegentlich werden Axillar· und Schamhaare sparlicher, nur selten sprieBen 
um die Mamillen und am Sternum frische Terminalhaare. Diese Art des 
weiblichen Bartwuchses, besonders am Kinn und an den seitlichen Teilen der 
Oberlippe ist bekanntlich auch bei alten Frauen nicht selten wahrzunehmen 
und wird daher als "Altweiberbart" bezeichnet. Er ist von der normalen mann· 
lichen Bartbildung vollig verschieden und entwickelt sich haufig auch bei 
mannlichen Friihkastraten in vorgeschrittenen Jahren. Es wurde auch mehrfach 
iiber Tiefer· und Rauherwerden der Stimme kastrierter Frauen berichtet. Ob
wohl ich trotz ziemlich reichlicher Erfahrung dies selbst nie beobachtet habe, 
mochte ich mit Riicksicht auf die Beobachtungen beim sog. Hirsutismus die 
Moglichkeit einer solchen individuellen Reaktionsweise auf den Keimdriisen· 
ausfall keineswegs in Zweifel ziehen. 

Bekannt ist die auch den weiblichen Spatkastraten eigene Neigung zum 
Fettansatz, zur Zunahme des Korpergewichts. Wichtig ist es jedoch, daB sich 
eine solche Gewichtszunahme keineswegs regelmaBig nach der Kastration 
einstellt - ich wiirde den Prozentsatz der nach Kastration fettleibig werdenden 
Frauen mit kaum mehr als 30-40% einschatzen, es liegen diesbeziiglich schwan· 
kende Angaben in der Literatur vor - und wichtig ist vor allem, daB der Typus 
der Fettverteilung an der Korperoberflache durch die Kastration keine '!nderung 
erfahrt, gleichgiiltig ob eine quantitative Zunahme des Fettgewebes stattfindet 
oder nicht. Der Lokalisationstypus des subcutanen Fettes wird 
also nur von der inneren Sekretion der Hoden, nicht aber von 
jener der Ovarien beeinfluBt 1). Es gibt aber auch Frauen, die nach Ent· 
fernung der Eierstocke nicht nur nicht dicker werden, sondern sogar betrachtlich 
abmagern. Wie ich schon seinerzeit zeigen konnte, hangt eben diese individuell 
verschiedene Reaktion des weiblichen Organismus auf den Fortfall seines 
Keimdriisenhormons mit Verschiedenheiten der Konstitution, also mit erb· 
anlagemaBigen Differenzen des Gesamtorganismus, vor allem seiner iibrigen 
Blutdriisen und des Nervensystems zusammen. Wegen der prinzipiellen Be· 
deutung dieser Frage seien die folgenden Beobachtungen ausfiihrlicher mitgeteilt. 

Eine junge Frau suchte die Poliklinik auf, um sich wegen ihrer rasch pro· 
gredienten Fettleibigkeit Rat zu holen. Trotz auBerst maBiger Lebensweise 
wiegt sie nahezu schon an die 100 kg, und zwar hat sich diese Fettsucht im 
AnschluB an die Entfernung beider cystisch degenerierten Ovarien zu ent· 
wickeln begonnen. Die Mutter dieser etwa 30jahrigen Frau steht im Alter 
von etwa 50 Jahren, hat vor Jahren die gleiche Operation wie ihre Tochter 
mitgemacht und ist damals ganz ebenso fettleibig geworden wie ihre Tochter. 

1) BAUER, J.: tJber Fettansatz. Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 40, S. 1977. 
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Die gleichzeitige Betrachtung von Mutter und Tochter ergibt eine geradezu 
verbliiffende Ahnlichkeit im Habitus und eine vollkommen iibereinstimmende 
Lokalisation des miichtigen subcutanen Fettpolsters. Irgendwelche sonstige 
Ausfallserscheinungen, abgesehen nat~rlich von der Amenorrhoe, waren weder 
bei der Tochter noch bei der Mutter aufgetreten. 

Zur gleichen Zeit sah ich pro consilio eine 30jiihrige Dame, der im Alter 
von 13 Jahren das eine Ovar wegen einer Dermoidcyste, im Alter von 26 Jahren 
das andere aus dem gleichen Grunde operativ entfernt worden war. Sie ist ein 
auBerordentlich zartes, graziles, mageres und blasses Geschopf, .hat seit der 
zweiten Operation erheblich an Gewicht abgenommen, indem das Korpergewicht 
von 56 auf 44 kg gesunken war, und klagt iiber hochgradige Nervositat, 
Schwachegefiihl, hartnackige Kopfschmerzen, He:zklopfen, Schlaflosigkeit, 
psychische Depression und dyspeptische Beschwerden. Die Untersuchung 
ergibt eine konstitutionell-asthenische Enteroptose, Tachykardie und eine nur 
geringe hypochrome Anamie (Erythrocyten 4690000, Farbeindex 0,81) bei 
einem degenerativen weiBen Blutbild (Leukocyten 6400, darunter 43% poly
nucleare Neutrophile, 41,5% Lymphocyten, 11,5% Monocyten, 3,5% Eosino
phile und 0,5% Mastzellen). Ihre Mutter hat vor Jahren wegen Myomatosis 
uteri eine Totalexstirpation der Gebarmutter durchgemacht, bei welcher Ge
legenheit auch Cysten der Ovarien gefunden und operativ entfernt wurden. 
Die Mutter ist eine schlanke, magere Dame. 

Die Gegeniiberstellung der beiden Beobachtungen ist deshalb so lehrreich, 
weil sie mit nicht zu iiberbietender Klarheit zeigt, wie der Symptomenkomplex 
nach Wegfall der Keimdriisen - und das gleiche gilt natiirlich auch fUr andere 
Funktionsanderungen im Hormonapparat - mitbestimmt wird von der 
Gesamtkonstitution des Individuums, von seiner genotypisch festgelegten 
Reaktionsweise. 

Die gleichen konstitutioneHen Differenzen im Verhalten des Fettbestandes 
beobachten wir nach dem physiologischen Ausfall der Keimdriisenfunktion. 
Eine analoge Betrachtung gilt auch fUr das individuell differente psychosexuelle 
Verhalten kastrierter oder klimakterischer Frauen. Wahrend bei der Mehrzahl 
Geschlechtstrieb und W ollustgefUhl nachlassen oder vollkommen aufhoren, 
gibt es auch solche, bei denen die Libido durch Kastration oder Klimakterium 
unbeeinfluBt bleibt oder gar gesteigert wird. FaIle letzterer Art, die unter 
dieser Steigerung des Geschlechtstriebes nach der Kastration schwer litten, 
habe ich mehrmals gesehen. 

Zu den charakteristischen, wenn auch keineswegs konstanten Folgeerschei
nungen des FortfaHs der weiblichen Keimdriisenfunktion gehOrt ein Symptomen
komplex, der ebenfalls dem normalen Erloschen der Ovarialtatigkeit, dem 
normalen Klimakterium eigen ist und der sich hauptsachlich aus den Folge
erscheinungen einer tJbererregbarkeit des Nervensystems, vor aHem des vege
tativen Nervensystems und da wiederum in erster Linie der Vasomotoren 
ergibt. Die raschen Blutverschiebungen zwischen Splanchnicusgebiet und 
Peripherie, insbesondere KopfgefaBen, fiihren zu den bekannten Kongestionen, 
den HitzeweHen, ferner zu Schwindelgefiihl, SchweiBausbriichen, Ohnmachts
anwandlungen, Ohrensausen, Skotomen. Auch andere Erscheinungen, wie 
Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen, rheumatoide Beschwerden, Parasthesien, 
Herzklopfen und ahnliches pflegen sich in verschiedener Kombination bei vielen 
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Frauen nach vorzeitigem odeI' regelrechtem Ausfall del' Keimdriisenfunktion 
einzustellen. Die individuelle Reaktionsfahigkeit bestimmt also wiederum die 
spezielle Symptomatologie des Keimdriisenausfalls sowie diejenige jeder anders
artigen hormonalen Starung oder, wie WIESEL 1) das ausdriickte, jede Frau 
erlebt jene Form des Klimakteriums, die ihrer Konstitution entspricht. 

Was die sonstigen Veranderungen del' Organfunktionen nach Wegfall des' 
Keimdriisenhormons anlangt, so ist zunachst die Herabsetzung des Sauer
stoffverbrauches, also des Grundumsatzes hervorzuheben. An Kaninchen 
beiderlei Geschlechtes wurde sie von TSUBURA 2), an Frauen von KRAUL und 
HALTER 3), R. PLAUT und TIMM 4) festgestellt. Dabei sind folgende Tatsachen 
bemerkenswert. Erstens tritt die leichte odeI' mal3ige Herabsetzung des Grund
umsatzes nach Ausfall del' Keimdriisenfunktion erst einige W ochen spateI' auf 
und erweist sich als voriibergehend. Jedenfalls greifen also kompensatorische 
Vorgange im Organism us ein, die so wie andere auch diese Wirkung des Keim
driisenausfalles auszugleichen geeignet sind. Ob die depressorische Wirkung 
auf den Grundumsatz nach Keimdriisenausfall auf dem Wege iiber die Schilddriise 
odeI' direkt erfolgt, ist unsicher. Zweitens konnte TSUBURA zeigen, daB beim 
Kaninchen die gleiche, ja sogar eine betrachtlichere Senkung des 02-Verbrauches 
auch nach Exstirpation des einen Hodens und Samenstrangunterbindung 
auf del' anderen Seite eintritt.. Da unter diesen Umstanden die spermatogencn 
Zellelemente veraden und das Zwischengcwebe in Wucherung gerat und da diesel' 
Eingriff wedel' an den sekundaren Geschlechtsmerkmalen noch an dem psycho-
3exuellen Verhalten del' Tiere merkhare Anderungen herbeifiihrt, so diirfte 
del' Autor im Rechte sein mit der Annahme, daB die spermatogenen Elemente 
fUr die Stoffwechselveranderung maBgebend scien. Eine gewisse Analogie 
hieriiir bietet die Angabe KRAUL und HALTERS, daB auch aie Entfernung des 
Uterus den Grundumsatz herabsetzte. Wichtig ist, daB TSUBURA den herab
gesetzten Grundumsatz kastrierter Kaninchen durch Implantation von Keim
driisen wieder steigern konnte, wobei Hoden und Eierstacke promiscue hoi 
beiden Geschleehtern wirksam waren. Oh es sich da iiberhaupt um cine 
Substitutionswirkung und nicht bloB um eine unspezifische parenterale EiwciB
wirkung gehandelt hat, ist schwer zu sagen. A. L6wy und KAMINER hat.ten 
bei einem Manne, der durch eine SchuBverletzung seine Hoden verloren 
hatte und eunuchoiden Fettansatz bekam, eine Herabsetzung des Grund
umsatzes gefunden, den sie durch spezifische Organtherapie wieder steigern 
konnten. 

Die durch die Herabsetzung der OxydatiollSV0fgiinge bedingte Disposition 
zum Fettansatz wurde natilrlich zur Erklarung del' Kastratenfettsucht heran
gezogen. Man dachte an eine mangelhafte Kompensation, ja will sogar bei den 
mageren Kastraten eine geringere oder ganz fehlende Abnahme des Stick
stoffumsatzes 5) und Gasstoffwechsels gefunden haben (KORENCHEVSKY 6)), 

1) WIESEL, J.: Innere Klinik des Klimakteriums. In HALBAN -SEITZ: Biologie u. Pathologie 
des Weibes. 3. Bd. S. 1025. Berlin u. Wien: Urban & Schwarzenberg 1924. 

2) TSUBURA, S.: Biochem. Zeitschr. Bd. 143, S. 291. 1923 (Bd. 34, S. 359). 
3) KRAUL, L. U. G. HALTER: Wien. klin. Wochenschr. 1923, S. 538 (Bd. 30, S. 498); 

Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gyniikol. Bd. 87, S. 606. 1924 (Bd. 39, S. 925). 
4) PLAUT, R. U. H. A. TIMM: Klin. Wochenschr. 1924, S. 1664 (Bd. 39, S. 160). 
5) ORITA, J.: Arch. f. Gyniikol. Bd. 123, S. 133. 1924 (Bd. 40, S. 31). 
6) KORENCHEVSKY, V.: Brit. Journ. of expo pathol. Vol. 6, p. 21. 1925 (Bd. 40, S. 265). 
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doch mochte ich hier zu groBer Vorsicht raten und auf die in einem anderen 
Kapitel hesprochenen komplizierten Entstehungsbedingungen einer ]"ett
leibigkeit hinweisen, die sich keineswegs rein mathematisch bloB aus einer 
leichten Herabsetzung des Grundumsatzes erklaren laBt. Gerade von 
diesem Gesichtppunkte verdient die Angabe LIEBESNYS 1) Interesse, der bei 
Hypogenitalismus im Gegensatz zu einem primaren Hypopituitarismus eine 
besonders hohe spezifisch-dynamische Nahrungswirkung beobachten konnte, 
ein Moment, das natiirlich ceteris paribus die Bereit.,chaft zum Fettansatz 
vermindert. 

Die Kohlenhydrattoleranz nimmt nach Ausfall der Keimdriisen voriiber
gehend abo Fiir die alimentare Kohlenhydratbelastung wurde dies im Kaninchen
versuch von TSUBURA 2), an der Frau von CRISTOFOLETTI, STOLPER U. a. gezeigt. 
Auch die Adrenalinwirkung auf den Blutzucker ist nach Ausfall der Keimdriisen 
gesteigert (GUGGISBERG 3), HURZELER 4), TSUBURA), doch wird auch diese 
Wirkung nach einiger Zeit kompensiert 5). Auf Grund derselben Versuche, 
wie wir sie oben bei Besprechung oer Grundumsatzveranderung nach Keim
driisenausfall kennen gelernt haben, sowie doppelseitiger Samenstrangunter
bindungen und Rontgenschadigung des Hodens gelangt TSUBURA auch da 
zu dem Schlusse, daB dem spermatogenen Anteil des Rodens der EinfluB auf 
den Kohlenhydratstoffwechsel zukomme. 

Die Regeneration des Blutes nach einer Blutentziehung erfolgt bei ovarium-' 
losen Kaninchen verlangsamt, die phagocytare Fahigkeit der weiBen Blut
korperchen ist bei solchen Tieren herabgesetzt, beides aUerdings nicht in dem 
Grade wie nach Exstirpation der Schilddriise 6). Durch Fiitterung mit Ovarium
praparaten konnte das Phagocytosevermogen der kastrierten Kauinchen zur 
urspriinglichen Hohe wieder hergestellt werden. 

2. Die Wirkungen der Keiindrusenhormone sind am einwandfreiesten aus 
den Folgeerscheinungen gelungener Keimdriisentransplantationen zu erschlieBen. 
Seit den fundamentalen Versuchen 'BERTHOLDS in Gottingen im .Jahre 1849, 
der zum ersten Male eine Auto- und Homoiotransplantation von Hoden an 
Hahnen durchfiihrte und auf Grund seiner richtigen Beobachtung und SchluB
folgerung das Verdienst beanspruchen darf, als Erster die Existenz einer inneren 
Sekretion experimentell bewiesen zu haben, seit dieser Zeit wurde durch un
endlich zahlreiche Transplantationsexperimente manches Licht auf die interessante 
Biologie der Keimdriisenhormone geworfen. Dazu kam spater, eingeleitet 
durch dil' beriihmten Selbstversuche BROWN-SEQUARDS, da3 Studium der 
Keimdriisenextrakte. Wir wollen die Grundtatsachen aller dieser kaum iiber
sehbaren Untersuchungen im folgenden festhalten. 

1) LIEBESNY, P.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr.28, S. 780. 
2) TSUBURA, S.: Biochem. Zeitschr. Bd. 143, S. 248. 1923 (Bd. 35, S. 54). 
3) GUGGISBERG, H.: Zentralbl. f. Gynakol. 1919, Nr. 28. 
4) HURZEI,ER, 0.: Monatsschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 54, S. 215. 1921 (Bd. 19, 

S. 152). 
5) In bezug auf die Beeinflussung der Diuretinhyperglykamie durch die Kastration 

liegen sich widersprechende Befunde von S. TAKAKUSU (Biochem. Zeitschr. Bd. 128, S. 1. 
1922) u. S. TSUBURA (I. c.) vor. 

6) ASHER, L. U. K. FURUYA: Biochcm. Zeitschr. Bd. 147, S. 390 u. 410. 1924 (Bd. 37, 
S. 450). 
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1. a) Transplantationsversuche. mit Keimdriisen des gleichen 
Geschlechts (homosexuelle Transplantation!)). In klarer Weise lassen 
sich die Wirkungen an vorher kastrierten Individuen beobachten, wo eine gut 
gelungene homosexuelle Transplantation tatsachlich aIle Ausfallserscheinungen 
der Kastr:ation, soweit sie eben hormonaler Natur sind und nicht schon zu lange 
bestanden haben, zu beheben, bzw. ihrer Ausbildung vorzubeugen vermag. 
Am leichtesten gelingt naturgemaB immer die Autotransplantation, also die 
Dberpflanzung der eigenen Keimdriisen des Individuums an eine andere Stelle; 
bei entsprechender Technik gibt aber auch die Homoio- bzw. Isotransplantation, 
also die Dberpflanzung von anderen Individuen der gleichen Spezies verlaBliche 
Resultate, wobei wenigstens beim Menschen die Aussichten fUr den Erfolg urn 
so bessere zu sein scheinen, je naher miteinander verwandt Spender und Emp
fanger sind; aber auch Transplantate von anderen Spezies (Hetero-, Allo
transplantate) k6nnen einheilen und selbst am Menschen sollen nach VORQNOFF 
die Hoden anthropoid('r Affen funktionsfahig zur Einheilung gelangen k6nnen. 

An kastrierten mannlichen Fr6schen und Kr6ten konnten durch Hoden
implantation in die Bauchh6hle die Kastrationserscheinungen verhindert, 
bzw. abgeschwacht werden (NUSSBAUM, PONSE), an Hahnen hatte BERTHOLD 
schon viel friiher die gleiche Feststellung gemacht und aus ihr geschlossen, 
"daB die die sexuelle Reife charakterisierenden Merkmale bedingt werden 
durch das produktive Verhaltnis der Hoden, d. h. durch die Einwirkung auf 
das Blut, und dann durch die entsprechende Einwirkung des Blutes auf den 
allgemeinen Organismus iiberhaupt, wovon allerdings das Nervensystem einen 
sehr wesentlichen Teil ausmacht." An Hiihnern experimentierten spater mit 
analogen Ergebnissen FOGES und PEZARD. Von den vielen Transplantations~ 
versuchen an kastrierten Saugetieren waren diejenigen von STEINACH am 
erfolgreichsten. Er konnte zeigen, daB mannliche Ratten, bei denen die in die 
Bauchh6hle verpflanzten Hoden anheilten, somatisch und funktionell von 
normalen Mannchen sich nicht unterschieden, ja sogar einen besonders inten
siven Geschlechtstrieb zeigten, wahrend Tiere, bei denen das Transplantat 
nicht anging sondern nekrotisch und resorbiert wurde, aIle Charaktere von 
Kastraten aufwiesen. Zu analogen Ergebnissen gelangte KNUD SAND 2) an 
Meerschweinchen. Auch am Menschen lassen sich die gleichen Erscheinungen 
feststellen, wofern eine geeignete Technik der Transplantation befolgt wird, 
wie sie beim Manne insbesondere LICHTENSTERN 3), VORONOFF 4) und THOREK 4) 
iiben. Zweifellos sind da negative Ergebnisse, wie dies auch die zitierten Autoren 
annehmen, meist einer mangelhaften Methodik zur Last zu legen. Seit der 
ersten derartigen Homoiotransplantation eines menschlichen Hodens auf einen 

1) Wir verwenden diesen Terminus, um eventuellen MiBverstandnissen vorzubeugen. 
Unter homologer und heterologer Tra.nspla.ntation versteht namlich K. SAND (Endocrin. 
Vol. 7, H.2, p. 275. 1923) die tJberpflanzung der Geschlechtsdriis.en desselben, bzw. des 
anderen Geschlechts, wahrend LIPSCHUTZ mit Heterotransplantation (= Allotransplantation 
nach SAND) zum Unterschied von Homoiotransplantation (= Isotransplantation nach 
SAND) die Verpflanzung auf ein Tier einer anderen Spezies bezeichnet. 

2) SAND, K.: Endocrinology. Vol. 7, H. 2, p. 273. 1923. 
3) LICHTENSTERN, R.: Die tJberpflanzung der mannlichen Keimdriise. Wien: Julius 

Springer 1924. 
4) VORONOFF, S., M. THOREK u. a.: in "La funzione endocrina delle ghiandole sessuali". 

Milano. Istituto sieroterapico. 1925. 
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Mann, der infolge cines Ungliicksfalles beide Hoden verloren hatte, durch 
LESPINASSE (1913) wurden zahlreiche erfolgreiche Uberpflanzungen dieser 
Art vorgenommen. Nach den Erfahrungen LICHTENSTERNS tritt in der Regel 
schon 3-4 Tage nach der Einpflanzung des Hodens eine intensive Erotisierung 
auf, die voriibergehend abklingt, um nach etwa einer Woche wieder einzusetzen 
und langsam sich steigernd dauernd zu bleiben. Offenbar wird unmittelbar 
nach der Einpflanzung Geschlechtshormon von der Wundflache aus resorbiert, 
wahrend spater erst die Funktion des neu vascularisierten Implantates sich 
geltend macht. Eine mittelbare Folgeerscheinung der Erotisierung ist das 
Schwinden der vorher meist vorhandenen psychischen Depression, die Wieder
kehr der Lebenslust und Arbeitsfreude. Drei Wochen nach dem Eingriff beginnen 
die ausgefallenen Terminalhaare in der Linea alba, spater auch die Haare an 
der Brust, in der Schamgegend und an den Extremitaten wieder zu wachsen. 
Zuerst kehrt der Bartwuchs wieder zuriick. LICHTENSTERN beschreibt auch 
Ausfall des Kopfhaares nach Kastration und Wiederkehr nach Implantation 
eines fremden Hodens. In den nachsten Monaten bildet sich der charakteristische 
Fettansatz der Kastraten zuriick, die Muskelkraft hebt sich. Die nach Keim
driisenausfall atrophierende Prostata erhalt wieder ihre urspriingliche Be
schaffenheit. LICHTENSTERN sah noch acht Jahre nach der Operation die 
volle Wirkung der Transplantate persistieren. Dort, wo nicht Menschenhoden, 
sondern Widder- oder Ziegenhoden, bzw. die Driisen von Tieren anderer 
Gattungen, ausgenommen anthropoide Mfen, zur Uberpflanzung auf Menschen 
verwendet wurden, konnte stets nur ein voriibergehender, aber gelegentlich 
doch zweifellos erstaunlicher erotisierender Effekt beobachtet werden 1). 

Fiir die Transplantation von Ovarien bei kastrierten weiblichen Tieren 
gelten die analogen Verhaltnisse. Es konnte festgestellt werden, daB iiber
pflanztes Ovarialgewebe der gleichen Spezies zur Anheilung und Funktion 
gebracht werden kann und auch im fremden Organismus seine zyklischen 
Veranderungen durchmacht. Die einer Kastration folgende Atrophie von 
Uterus und Tuben kann durch Ovarialtransplantation hintangehalten werden. 
Der Verlust des Geschlechtstriebes, der nach Entfernung der Keimdriisen zu 
beobachten ist, wird durch Implantation fremder Ovarien verhindert. BUCURA 2) 
machte dabei die Beobachtung, daB kastrierte Hasinnen, die niemals den Bock 
zulassen, dies doch tun, wenn ihnen Kaninchenovarien, aber auch, wenn ihnen' 
Meerschweinchenovarien eingepflanzt wurden, die einheilten. Es gelingt wie beim 
Manne die Erotisierung auch mit artfremden Keimdriisen. Auch der in der 
Beschaffenheit des Vaginalabstriches zum Ausdruck kommende Brunstzyklus 
der Maus oder Ratte, der nach der Kastration verschwunden war, laBt sich 
schon 3-4 Tage nach Implantation auch artfremden Ovars, z. B. yom Rind oder 
Menschen wieder zum Vorschein bringen 3). Leider sind die Einheilungs
bedingungen von Ovarialtransplantaten beim Menschen ungiinstig, so daB ins
besondere bei therapeutischer Homoiotransplantation keine groBen Hoffnungen 
gehegt werden diirfen. Fiir die Physiologie der weiblichen Keimdriisen sind 

1) VgI. LIpSCHUTZ, A.: The internal secretions of the sex glands. Heffer, London; 
Willia.m and Wilkins, Baltimore. 1924, p. 88. 

2) BucURA, C. J.: Geschlechtsunterschiede beim Menschen. Wien u. Leipzig: A. Holder 
1913. 

3) ZONDEK, B. U. S. ASCHHEIM: Klin. Wochenschr. 1925, Nr. 29. S. 1388. 
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aber auch die wenigen gelungenen Dberpflanzungsversuche am Menschen von 
Wert, die gleichfalls beweisen, daB die Kastrationserscheinungen, die Involution 
des Genitalapparates durch das eingeheilte Ovarialgewebe verhindert, die 
Menstruation erhalten bleiben kann. Allerdings erlischt infolge Resorption des 
Implantates dessen inkretorischer EinfluB bei Autotransplantation meist schon 
nach 1-3 Jahren, bei Homoiotransplantation schon nach einem Monat 1). 

Da durch aIle diese Feststellungen erwiesen ist, daB das Keimdriisenhormon, 
wenn es durch Implantation einem gleichgeschlechtlichen kastrierten Indi
viduum zugefiihrt wird, charakteristische und spezifische Wirkungen entfaltet, 
so war es naturgemaB von Interesse zu erfahren, ob ein auf diese Weise herbei
gefiihrtes DbermaB an Keimdriisenhormon bestimmte Effekte hervorzubringen 
vermag. Kurz gesagt, es war von Interesse, die Folgen einer Keimdriisen
implantation bei nicht kastrierten Individuen zu studieren und zu sehen, ob 
sich ein hormonaler Hypergenitalismus erzeugen laBt und welche Er
scheinungen er hervorbringt. An mannlichen vollreifen Tieren liegen meines 
Wissens derartige Versuche nicht vor 2). An jungen weiblichen Kaninchen 
gelang es LIPSCHUTZ 3) nicht, das Angehen von implantiertem Ovarialgewebe 
anderer Kaninchen zu erreichen und irgendwelche besonderen Erscheinungen 
festzustellen. Dagegen beobachteten sowohl HABERLANDT 4) als auch J. BONDI 
und NEURATH 5) an derart "hyperfeminierten" geschlechtsreifen Kaninchen, 
Meerschweinchen und Ratten, daB zwar auch hier das Implantat nur wenig 
dauerhaft war (vgl. auch BIEDL, PETERS und HOFSTATTER 6)) und zum Unter
schiede yom Verhalten in vorher kastrierten Tieren einer cystischen Degeneration 
und baldigen Resorption verfiel, daB aber durch diese Operation eine voriiber
gehende Sterilisierung herbeigefiihrt wurde. Diese herabgesetzte Konzeptions
fahigkeit scheint, wie aus den Befunden von BONDI und NEURATH hervorgeht, 
nicht so sehr auf einer Behinderung der Funktion der eigenen Ovarien der 
Tiere, d. h. auf einer Hemmung der Eireifung, als vielmehr auf einer in ihrer 
Genese durchaus unklaren Atrophie des Uterus zu beruhen. Vielleicht stellen 
iibrigens Beobachtungen von EVANS und LONG 7) an Ratten, denen fein zerriebene 
Hypophysenvorderlappensubstanz intraperitoneal einverleibt wurde, ein ge
wisses Analogon dazu dar. Die Tiere werden viel groBer und dicker als die 
Kontrolltiere, der vaginale Brunstzyklus tritt nicht oder nur in langen Inter
vaIlen ein, die Ovarien enthalten viele und groBe Corpora lutea aber keine 
reifen, normalen GRAAFschen Follikel und der Uterus wiegt nur halb so viel 
wie bei den. KontroIltieren. 

b) Transplantationsversuche mit Keimdriisen des anderen 
Geschlechts (heterosexuelle Transplantation). Wir haben schon 

1) UNTERBERGER, F.: Arch. f. Gynakol. Bd. llO, S. 173. 1919. - SIPPEL, P.: Arch. f. 
Gynakol. Bd. 118, S. 445.1923. - TUFFIER, T. u. D. BOUR: Presse mild. Tom. 33, p. lO73, 
1925 (ref. Endocr. Vol. 9, Nr. 5. p. 427). 

2) tiber Transplantationsversuche an senilen Individuen solI spater gesprochen werden. 
3) 1. c. 1924, S. 90. - Vgl. auch PETTINARI, V.: Rev. fran<;. d'endo~rinol. Tom. 3. 

p. 163. 1925 (Bd. 43, S. 233). • 
4) HABERLANDT, L.: Arch. f. Physiol. Bd. 194, S. 235. 1922 (Bd. 24, S. 177). 
5) BONDI, J. u. R. NEURATlI: Wien. klin. Wochenschr. 1922, S. 520. . 
6) BIEDL, A., H. PETERS u. R. HOFSTATTER: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 88, 

S. 495. 1925. 
7) EVANS, H. M. u. J. A. LONG: Proc. of the nat. acado of sciences (U. S. A.). Vol. 8, 

p. 38. 1922 (Bd. 24, S. 122). 
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oben erfahren, daB heterosexuelle Keimdriiseniiberpflanzungen bei Schmetter
lingen, bzw. Raupen keinerlei EinfluB auf die sexuelle Differenzierung des 
Somas ausiiben, daB /l.lso kein Grund vorliegt, den Keimdriisen dieser Tiere 
eine inkretorische Funktion zuzuschreiben (MEISENHEIMER). Bei Amphibien 
ist die Geschlechtsspezifitat der zweifellos wirksamen Keimdriisenhormone 
noch nicht voll ausgebildet. Der Umklammerungsreflex. und die Entwicklung 
der charakteristischen mannlichen Daumenschwielen lassen sich bei kastrierten 
mannlichen Froschen nicht nur durch Hoden-, sondern bis zu einem gewissen 
Grade auch durch Eierstocksiiberpflanzung bzw. Einbringung von Eierstock
substanz erzielen (STEINACH, HARMS, MEISENHEIMER). Das somatische Substrat 
des kastrierten Mannchens wird also durch das Hormon sowohl der mannlichen 
wie der weiblichen Geschlechtsdriise in qualitativ gleicher, nur quantitativ 
verschiedener Weise beeinfluBt, indem es durch beide Hormone zur Ausbildung 
spezifisch mannlicher Geschlechtsmerkmale veranlaBt wird. Dagegen konnte 
PONSE durch Hodenimplantation bei einer jungen kastrierten weiblichen Krote 
nach sieben Monaten die Ausbildung mannlicher Daumenschwielen erzielen. 
Es wiirde hier also eine geschlechtsspezifische Wirkung des Hodenhormons 
vorliegen. 

Eine geschlechtsspezifische Wirkung der Keimdriisenhormone ist wohl auch 
bei Vogeln sichergestellt. Durch Implantation von Ovarien bei kastrierten 
Hahnen laBt sich Hennenfedrigkeit und Hemmung der Sporenbildung erzeugen, 
beides Merkmale, die dem Kapaun, wie schon oben gesagt, nicht zukommen. 
Kastrierte Hennen mit erfolgreich implantierten Hoden bekommen mannlichen 
Kamm und Bartanhange, fangen an zu krahen und verfolgen, einem Hahn 
gleich, hartnackig die weiblichen Tiere. Nach dem Alter der operierten Tiere, 
nach der Quantitat des Implantates und seinen Einheilungsbedingungen lassen 
sich da verschiedene Kombinationen mannlicher und weiblicher Geschlechts
merkmale experimentell hervorrufen. Das haben seit den ersten Versuchen 
von FOGES im Jahre 1903 umfassende Untersuchungen von GOODALE, PEZARD, 
SAND und insbesondere ZAWADOWSKY ergeben. Sehr interessant ist das Ver
halten der Sebright-Hiihner, deren Mannchen, wie schon oben erwahnt wurde, 
hennenfederig sind, da bei dieser Rasse nicht nur Ovar, sondern auch Hoden 
das Gefieder in der Richtung der Hennenfederigkeit beeinflussen. Die Im
plantation eines Sebright-Hodens in einen Hahn gewohnlicher Rasse ver
anla,Bt nun bei diesem keineswegs die Entstehung weiblicher Federn, es ist also 
die Reaktionsweise des Erfolgssubstrates maBgebend fiir den hormonalen Effekt. 

Trotz zahlreicher iiberzeugender Versuche iiber experimentelle "U m
stimmung des Geschlechtes", iiber Maskulierung und Feminierung 
bei Vogeln durch heterosexuelle Transplantation ist bei diesen Tieren ebenso 
wie bei Amphibien eine gewisse V orsicht und besondere Kritik am Platze. 
Wir haben namlich in den letzten Jahren erfahren, daB diesen Tiergattungen 
de norma ein latenter Hermaphroditismus eigen ist 1). HARMS konnte 
durch bloBe Entfernung der Hoden bei mannlichen Kroten innerhalb von 
3-4 Jahren eine vollkommene Geschlechtsumwandlung erzielen. Die Tiere 
wurden zu kopulationsfahigen Weibchen. Beide Geschlechter dieser Tiere 
besitzen namlich in dem sog. BIDDERschen Organ rudimentare Reste einer 

1) Vgl. WITSCHI, E.: Naturwissenschaften. Bd. 13, S. 877. 1925 (Bd. 42, S. 634). 

BAUER, Innere Sekretion. 8 
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Ovarialanlage, aus der sich nach Entfernung der Testikel Ovarien entwickeln 
konnen, die ihrerseits die entsprechende Umbildung der rudimentaren MULLER
schen Gange zum Genitalschlauch und die Umwandlung der sekundaren 
Geschlechtsmerkmale veranlassen. 

Bei kastrierten Hennen hat man auch ohne Hodenimplantation schon friiher 
gelegentlich das Auftreten mannlicher Geschlechtsmerkmale beobachtet 1). 
Bei den meisten Vogelarten entwickelt sich namlich nur auf der linken Seite 
ein Ovar, neb en dem sich auf beiden Seiten sog. Sexualstrange erhalten, welche 
sich nach Wegfall des Ovars zu Hodengewebe umwandeln konnen. So konnte 
BENOIT durch Entfernung des linken Ovars bei jungen Hiihnern die volle Aus
bildung eines funktionierenden rechtsseitigen Hodens mit entsprechenden 
mannlichen Geschlechtscharakteren erzielen und CREW berichtete iiber die 
spontane Umwandlung einer eierlegenden Henne in einen geschlechtstiichtigen 
Hahn im Laufe von zwei Jahren, ein Ereignis, das auf eine tuberkulOse Zer
storung des Ovars zuriickgefiihrt werden mu13te 2). Auch bei Tauben wurde 
eine solche Geschlechtsumwandlung durch tuberkulOse Erkrankung des Eier
stocks beobachtet (RIDDLE 3)). Die Frage, warum sich nach Wegfall des Ovars 
aus den Sexualstrangen gelegentlich Hodengewebe differenziert, kann wohl 
nur damit zusammen hangen, da13 die miteinander interferierenden chromo
somalen Geschlechtsfaktoren zu dieser Zeit in einem anderen gegenseitigen 
Pravalenzverhaltnis stehen, als dies zur Zeit der urspriinglichen Geschlechts
differenzierung der Fall gewesen war. Es wiirde also eine Art Do minanz
wechsel vorliegen. 

MINOURA hatte geglaubt, durch Implantation von Keimdriisenstiickchen 
auf die Allantoisoberflache in Entwicklung begriffener Hiihnereier die Aus
bildung der Geschlechtsmerkmale des Embryos beeinflussen und Intersexe 
erzeugen zu konnen, doch wurden seine Angaben durch die Nachpriifung 
von GREENWOOD 4) nicht bestatigt. 

Absolut einwandfrei ist die geschlechtsspezifische Hormonwirkung der 
Keimdriisen bei Saugetieren erwiesen. An Meerschweinchen, Ratten und 
Damhirsch konnte von STEINACH, SAND, MOORE, LIPSCHUTZ, ATHIAS, BRANDES 
gezeigt werden, da13 das Hormon der mannlichen und weiblichen Keimdriise 
am gleichen Substrat verschiedene, eben geschlechtsspezifische Effekte hervor
ruft. Das dankbarste Objekt ist hier das Meerschweinchen. Durch Ovarien
implantation bei kastrierten mannlichen Tieren la13t sich eine Feminierung 
erzielen. Die mannlichen Geschlechtsorgane sind dann nur rudimentar ent
wickelt, dagegen zeigen die Tiere eine stark entwickelte weibliche Brustdriise 
und -warze, mitunter selbst Milchsekretion und betatigen sich als Amme. Von 
Mannchen werden sie wie Weibchen umworben, oft zeigen sie weibliche Sexual
instinkte. 1m Korpergewicht und in ihren Proportionen ahneln solche Tiere 
durchaus weiblichen, feminierte Ratten bekommen statt des langen, rauhen 
und groben mannlichen Haares ein kurzes, weiches und feines weibliches Fell. 
STEINACH spricht sogar von Hyperfeminierung, weil diese Tiere oft starker 

') Vgl. LIPSCHUTZ: 1. c. 1924. S. 312. 
2) Vgl. BRESSLAU, E.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 1, S. 42. 
3) RIDDLE, 0.: Americ. naturalist. Vol. 58, 1924 (Zit. nach HAECKER, V.: Pluripotenz

erscheinungen. Jena: G. Fischer 1925). 
4) Vgl. WITSCHI, E.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. Nr. 27, S. 623. 
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ausgebildete weibliche Merkmale aufweisen (Milchsekretion) als jungfrauliche 
normale. 

Andererseits konnte durch Hodenimplantation bei kastrierten Weibchen in 
einer immerhin ausreichenden Zahl gelungener Versuche gezeigt werden, daB 
sich die Klitoris durch Hypertrophie ihrer Corpora cavernosa zu einem penis
ahnlichen Gebilde entwickelt, das Korpergewicht wie bei mannlichen Tieren 
erheblicher ansteigt, das Fell mannliche Charaktere annimmt und auch das 
psychosexuelle Verhalten ausgesprochen mannlich wird. All diese Tatsachen 
geben der seinerzeit von dem Physiologen S. EXNER geauBerten Auffassung 
recht, daB zwei das gleiche Substrat in verschiedener Richtung beeinflussende 
Geschlechtshormone existieren miiBten, ein Androl und ein Gynakol. 

Wir haben bisher von den heterosexuellen Transplantationen an kastrierten 
Tieren gesprochen. Wiederholt schon hatte man heterosexuelle Keimdriisen
iiberpflanzung auch an vorher nicht kastrierten normalen Tieren versucht, 
aber keinerlei Wirkungen einer solchen Operation beobachten konnen. Dnd 
dennoch gelingt es bei entsprechender Technik, z. B. Uberpflanzung von 
Ovarialgewebe in die Niere oder in den Hoden das Implantat zur Anheilung 
zu bringen, es bleibt viele Monate lang erhalten, sein hormonaler EinfluB aber 
macht sich nicht geltend (SAND, LIPSCHUTZ, ZAWADOWSKY u. a.). Man hat 
es also offenbar mit einem Antagonismus der Geschlechtshormone zu tun. 
LIPSCHUTZ und seinen Mitarbeitern 1) gebiihrt das Verdienst, diese Verhaltnisse 
aufgeklart zu haben. Er konnte namlich zeigen, daB der hormonale Effekt 
der iiberpflanzten Keimdriise in einem derart zwittrig gemachten Organismus 
von gegenseitigen Quantitatsverhaltnissen der beiden Keimdriisen abhangig 
ist. Das ovarielle Transplantat wird hormonal wirksam, wenn die eigene 
Testikelmasse iiber ein bestimmtes MaB hinaus operativ reduziert wird. Es 
kann aber auch nach monatelanger vollstandiger Latenz ganz plOtzlich in wenigen 
Tagen zur Wirksamkeit gelangen, wenn die Testikel entfernt werden. Dieser 
sog. "Entriegelungsversuch" wurde auch von ATHIAS 2) bestatigt. Es 
ist nun sehr interessant, daB die dem Ovarialhormon antagonistische Kraft 
der Hoden an deren Spermatogenese gekniipft erscheint, denn LIPSCHUTZ 
konnte sie nicht nur durch Partialkastration, sondern auch durch verschiedene 
Eingriffe einschranken, bzw. aufheben, welche bloB die Spermatogenese schadigen. 
ohne die iibrige inkretorische Funktion zu verhindern (experimenteller Kryptor
chismus, Resektion des Nebenhodens). Wenn der hormonale Effekt der gleich
zeitig im Organismus befindlichen beidgeschlechtlichen Keimdriisen ein Quan
titatsproblem darstellt, so konnte a priori erwartet werden, daB sich unter 
gewissen Bedingungen, Z. B. bei gleichzeitiger Einpflanzung von Hoden und 
Ovar an jungen kastrierten Tieren Interferenz- oder besser Kombinations
produkte derart erzeugen lassen, daB verschiedene Erfolgsorgane auf verschiedene 
Sexualhormone ansprechen oder kurz, daB Intersexe, Zwitter experimentell 
hergestellt werden k6nnen. In der Tat ist es ja STEINACH, SAND, LIPSCHUTZ 
u. a. gelungen, solche experimenteUe Hermaphroditen zu erzeugen, 

1) LIPSCHUTZ, A.: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 42, S. 1903 (Ed. 39, S. 132). - LIP· 
SCHUTZ, A. mit H. E. VON Voss, S. VESNJAKOV, F. LANGE, D. SVIKUL, M. TUTSO: Pfliigers 
Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, S. 562 u. Bd. 208, S. 272. 1925. 

2) ATHIAS, M.: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Tom. 91, Nr. 22, p. 232. 1924 
(Ed. 40, S. 661). 

8* 
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wie z. B. Meerschweinchen mit weiblichen Mammae und Penis und einer 
wechselnden bisexuellen Triebrichtung. 

Sehr wichtig ist die Feststellung von LIPSCHUTZ 1), daB die Latenzzeit bis 
zum Auftreten des heterosexuellen Hormoneffektes bei kastrierten Meer
schweinchen mit heterosexuellen Keimdriisenimplantaten nicht vom Alter 
der implantierten Keimdriise, sondern von jenem des Empfangers abhangt. 
Es dauert also bei noch jungen kastrierten Tieren viel langer als bei schon 
erwachsenen, bis sich die Wirkung der implantierten heterosexuellen Keim
driise bemerkbar macht, gleichgiiltig, ob diese Keimdriise einem reifen oder 
noch unreifen Tier entstammt. Der Zeitpunkt der Reifung und vollen Funktions
fahigkeit der Ovarien - nur solche Versuche liegen bis jetzt vor - ist somit 
von irgendwelchen anderen im Organismus gelegenen Bedingungen abhangig 
und bestimmt nicht, wie man meinen konnte, selbst die Reifungszeit des iibrigen 
Organismus. Wir erinnern uns hier der auf S. 65 erorterten Untersuchungen 
von ZONDER und ASCHHEIM iiber die Forderung und Anregung noch unreifer 
Ovarien durch den Hypophysenvorderlappen. 

II. Die Wirkungen von Extrakten aus den Keimdriisen. Weniger 
befriedigend und klar sind die Ergebnisse, die man durch Beobachtung der 
Wirkungen von Keimdriisenextrakten gewonnen hat. Auf peroralem Wege 
konnten niemals mit Keimdriisenextrakten irgendwelche charakteristischen 
und spezifischen Hormonwirkungen erzielt werden. Die beriihmten Selbst
versuche BROWN-SEQUARDS mit seinem liquide testiculaire halten einer strengen 
Kritik kaum stand und das von POEHL aus dem Hodenextrakt von Pferden 
gewonnene, schon krystallisierte, phosphorsaure Salz einer Base, dem der Name 
"Spermin" gegeben wurde, hat sich bei der exakten Nachpriifung durch BIEDL 
als im physiologischen Versuch wirkungslos erwiesen. Von einer Substitutions
wirkung bei Wegfall der Keimdriisen konnte keine Rede sein. Selbstverstandlich 
miissen bei derartigen Versuchen unspezifische Effekte, etwa allgemeine Reiz
korperwirkungen in Betracht gezogen werden. Durch subcutane, bzw. intra
peritoneale Injektion von Hodenextrakt ist es dagegen zuerst BourN und ANCEL 
am Meerschweinchen (1906), spater PEZARD am Hahn gelungen, die Kastrations
erscheinungen hintanzuhalten 2). Auch am kastrierten Frosch lassen sich durch 
Injektion von Hodenextrakt Umklammerungsreflex und Daumenschwielen 
wieder hervorrufen. Der Effekt des Hodenextraktes erwies sich dabei keines
wegs artspezifisch, am Hahn war z. B. Schweinehoden vollkommen wirksam. 
Dber die chemische Natur des wirksamen Hormons wissen wir nichts. 

Etwas besser sind wir diesbeziiglich bei den weiblichen Keimdriisen daran. 
FELLNER gelang es zuerst, durch Alkohol- und Atherextraktion aus der Placenta, 
den Eihauten und den interstitiellen Zellen des Ovars, insbesondere von 
trachtigen Tieren, ferner aus dem Corpus luteum ein Lipoid darzustellen, das 
bei subcutaner oder intraperitonealer Injektion bedeutendes Wachstum der 
Mamma und Mamillen (auch bei mannlichen Tieren), starke VergroBerung 
des Uterus, Brunst- bzw. pramenstruelle Erscheinungen an der Schleimhaut 
des Uterus, VergroBerung und Graviditatserscheinungen an der Vagina, sowie 

1) LIPSCHUTZ, A.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 93, Nr. 31, p. 1066. 
1925 (Bd. 43, S. 233). 

2) Vgl. auch SSENTJURIN, B. S.: Zeitschr. f. d.ges. expo Med. Bd. 48, S. 712. 1926 
(Bd. 44, S. 267). 
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Ausbleiben des Wachstums ausrasierter Haare hervorrief. Auf diesen Arbeiten 
fuBend gelang es spater E. HERRMANN, durch weitere Reinigung des Extraktes 
ein dickfliissiges, 6liges, gelbliches Cholesterinderivat zu gewinnen, das die von 
FELLNER beschriebenen Erscheinungen schon in viel geringerer Menge hervor
bringt. Mit diesem Extrakt konnte auch die Kastrationsatrophie des Uterus 
verhindert und iiberstiirzte Follikelreifung in jugendlichen Ovarien hervor
gerufen werden. Diese Beobachtung einer regelrechten Pubertas praecox, die 
sich durch wenige Injektionen von Placentalipoid erzielen laBt, wurde kiirzlich 
auch von amerikanischen Autoren bestatigt 1). Am nachsten erscheinen der 
Isolierung des Ovarialhormons DOlSY, ALLEN 2) und ihre Mitarbeiter, FAUST 3) 
und in jiingster Zeit B. ZONDEK und ASCHHEIM4) sowie LAQUEUR 5) gekommen 
zu sein. Die Ersteren konnten aus dem Liquor folliculi von Schweine
ovarien, aus dem ganzen Ovarium und aus der Placenta eine hitzebestandige, 
eiweiBfreie Substanz darstellen, von der schon 2 mg, einem acht Wochen 
alten Kaninchen injiziert, innerhalb von acht Tagen ein bedeutendes Uterus
wachstum ausl6sen. An der kastrierten Ratte ruft diese Substanz schon 
in winzigen Mengen die oben beschriebene Erscheinung des Brunstzyklus 
hervor und die Autoren verwenden diese Eigenschaft zur Wertbestimmung 
ihrer Praparate. Sie bezeichnen als Ratteneinheit des Hormons jene kleinste 
Menge, die bei einer geschlechtsreifen kastrierten Ratte von 140 g den am 
Vaginalabstrich erkennbaren Ostralzyklus eben ausl6st. So berechneten sie den 
supponierten Hormongehalt pro Kilogramm im Liquor folliculi mit 2000, im 
ganzen Ovarium mit· 80-175, in der Placenta mit 400-700 Ratteneinheiten. 
:FAUST isolierte aus 50 kg Placenta nur wenige Gramm der reinen, in gleicher 
Weise schon in Dosen von einigen Milligramm wirksamen Substanz. Schon die 
winzigen Mengen, in denen die von DOlSY und ALLEN sowie von FAUST her
gestellte Substanz, ferner das eiweiBfreie "Folliculin" B. ZONDEKs und "Men
formon" LAQUEURS wirksam ist, spricht fiir ihre Spezifitat und hormonale 
Natur. Fiir die friiher aus Ovar und Placenta gewonnenen Lipoide laBt sich 
diese jedoch kaum behaupten. 

So haben HERRMANN und STEIN 6) durch eine langere Injektionsbehandlung 
mannlicher Ratten, Meerschweinchen und Kaninchen mit dem Ovarial
Placentarlipoid eine Wachstumshemmung des gesamten Genitaltraktes, bzw. 
dessen AtropMe hervorgerufen, FELLNER 7) aber behauptet, diese Wirkung 
sei auch mit anderen Lipoiden zu erzielen. Dieser Autor konnte iibrigens aus 
Hoden das gleiche Lipoid wie aus Placenta und Ovarium herstellen und mit 
ihm die typischen Wachstumserscheinungen am jugendlichen Kaninchen-

1) FRANK, R. T., H. M. KINGERY a. R. G. GUSTAVSON: Journ. of the Americ. med. 
assoc. Vol. 85, Nr. 20, p. 1558. 1925. 

2) DOISY, E. A., J. O. RALLS, E. ALLEN a. C. G. JOHNSTON: Journ. of bioI. chern. Vol. 61, 
p. 711. 1924 (Bd. 39, S. 503). 

3) FAUST, E. ST.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. Nr. 25, S. 575. 
4) ZONDEK, B.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 1218 (Bd. 45, S. 50). - ZONDEK, B. u. 

S. ASCHHEIM: Arch. f. Gynakol. Bd. 127, S. 250. 1926 u. Klin. Wochenschr. 1926. S. 979 
u. 2199. 

5) LAQUEUR, E. u. Mitarbeiter: Dtsch. med. Wochenschr. 1926. S. 4 u. 52 (Bd. 44, 
S.267). - LAQUEUR, E.: Klin. Wochenschr. 1927. Nr.9, S.390. 

6) HERRMANN, E. u. MARIANNE STEIN: Zentralbl. f. Gynakol. Bd. 44, S .. 1449. 1920. 
7) FELLNER, O. 0.: Pfliigcrs Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 189, S. lU!}. 1921. 
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uterus, aber auch die zerstorende Wirkung auf den generativen Anteil des 
. Kaninchenhodens erzielen. Sollte doeh auch das POHLsche Spermin nicht nur 
im mannlichen, sondern auch im weiblichen Organismus enthalten sein. 
FELLNER 1) konnte schlieBlich sein "weibliches Sexuallipoid" auch aus dem 
Thymus und in jiingster Zeit aus Hiihner- und Fischeiern gewinnen. Dabei 
zeigten, an der wachstumsfordernden Wirkung am jugendlichen Kaninchen" 
uterus beurteilt, 30 Hiihnereier etwa den gleichen Gehalt an wirksamem Lipoid 
wie eine Placenta oder 90 Corpora lutea. SCHRODER und GOERBIG 2) gewannen 
im Widerspruch zu FELLNER auch aus der Leber ein dem Placentalipoid analoges, 
wenn auch schwacher wirksames Lipoid. Dabei sahen diese Autoren ganz im 
Gegensatz zu HERRMANN und STEIN sowie FELLNER sogar eine Wachstums
forderung nicht nur des weiblichen, sondern auch des mannlichen jugendlichen 
Genitales! Angesichts so widerspruchsvoller Ergebnisse mit dem "femininen 
Sexuallipoid" wird man sich fragen miissen, ob einerseits die mit ihm erzielte 
Wachstumsfi:irderung des jugendlichen weiblichen Geschlechtsapparates iiber
haupt einen spezifischen Hormoneffekt darstellt, und andererseits,ob wir 
berechtigt sind, aus den vorliegenden Versuchen einen SchluB auf die Produktions
statte dieses Stoffes zu ziehen. 

Diesbeziiglich erscheint DOlSY und ALLENS Angabe besonders bemerkenswert, 
daB sie ihre so intensiv und in spezifischer Weise wirksame Substanz &us einem 
anderen Gewebe, insbesondere aber auch aus den Corpora lutea von Schwein und 
Rind nicht gewinnen konnten. Nur in jungen menschlichen Corpora lutea konnten 
sie es nachweisen 3). In voller Ubereinstimmung mit DOISY und ALLENS Fest
stellungen fanden B. ZONDEK und ASCHHEIM 4), daB bei der kastrierten weiBen 
Maus der Brunstzyklus durch folgende MaBnahmen wieder zum V orschein 
gebracht werden kann: Injektion von menschlichem Follikelsaft, Implantation 
der Follikelwand noch vor dem Sprung des Follikels, einer nur Thecazellen 
enthaltenden Follikelcyste, der dicken Wand des pramenstruellen Corpus 
luteum, Implantation oder Verfiitterung 5) menschlicher Placenta. Dagegen 
war nach der Menstruation, also im Corpus luteum postmenstruale keine 
wirksame Substanz nachweisbar, so wenig wie in irgendwelchen anderen 
driisigen Organen. Nur im Corpus luteum graviditatis konnten die Autoren die 
wirksame Substanz gleichfalls finden. Friiher hatte auch schon OKINTSCHITZ 6) 
die analoge Beobachtung gemacht, daB sich die Kastrationsatrophie des Uterus 
durch Verabfolgung von Corpus luteum-Extrakt in viel geringerem MaBe aufhalten 
laBt als durch Extrakte aus dem Follikelapparat des Eierstockes und aus der 
Placenta. Die Frage ist gewiB sehr berechtigt, ob die 'bindegewebigen Theca-

1) FELLNER, O. 0.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 34, S. 165l. 
2) SCHRODER, R. U. F. GOERBIG: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 83, S. 764. 1921. 
3) ALLEN, E., J. P. PRATT, E. A. DOlSY: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 85, 

p. 399.1925 (ref. Endocr. Vol. 9, Nr. 5, p. 424). - Vgl. auch PARKES, A. S. u. C. W. BELLERBY: 
Journ. of physiol. Vol. 61, p. 562. 1926 (Bd. 45, S. 351). 

') ZONDEK, B. U. S. ASCHHEIM: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 29, S. 1388. 
5) SCHRODER U. GOERBIG vermissen bei peroraler Darreichung von Placentarlipoid 

eine Wirkung auf das Uteruswachstum junger Kaninchen, wahrend LOEWE (Zentralbl. 
f. Gynakol. 1925. Nr. 31, S. 1735) in tlbereinstimmung mit ZONDEK und ASCHHEIM sein 
Hormon auch peroral wirksam fand. Allerdings sei dann die 20fache Dosis des Praparates 
erforderlich. 

6) OKINTSCHITZ: Arch. f. Gynakol. Bd. 102. 1914. 
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zellen der Follikelwand sowie die Placenta das supponierte Hormon jetzt 
diirfen wir es wohl so nennen - selbst produzieren oder, wie BUCURA 1) wohl 
mit Recht annimmt, es nur speichern. 1st es doch LOEWE 2) sowie FRANK und 
seinen Mitarbeitern 3) und spater auch anderen Forschern 4) gelungen, dieses 
den Brunstzyklus der kastrierten Maus auslOsende Hormon sogar im Blute 
weiblicher 1ndividuen, insbesondere zur Brunstzeit und wahrend der Schwanger
schaft, zum Unterschiede von mannlichen nachzuweisen. 

Wir konnen also zusammenfassend sagen: Die weibliche Keim
druse, und zwar, wie BUCURA als erster angenommen hat, die 
Follikelwand produziert ein Hormon, dem schon in kleinsten 
Mengen vor allem die Eigenschaft zukommt, Entwicklung und 
Wachstum des prapuberalen Geschlechtsapparates beim weiblichen 
Kaninchen intensiv zu fordern und den verschwundenen Brunst
zyklus der kastrierten Ratte und Maus neuerdings auszulosen. 
Welche Wirkungen dieses nicht artspezifische, eiweiBfreie Hormon 
im Organismus sonst noch ausubt, wissen wir nicht, aus den 
experimentell erwiesenen Effekten laBt sich aber in Uberein
stimmung mit den Ergebnissen der Kastrationsversuche der 
SchluB ziehen, daB es fur die Entwicklung und Trophik des 
weiblichen Geschlechtsapparates, sowie fiir dessen regelrechte 
zyklische Tatigkeit von groBter Bedeutung sein muB. Das Hormon 
gelangt aus der Follikelwand jedenfalls in erster Linie in den 
Liquor folliculi, mit dem es beim Follikelsprung in die freie Bauch
hohle ergossen wird, es ist aber anzunehmen, daB es auch auf dem 
Blutwege zur Resorption kommt. Unter allen Umstanden gestaltet 
sich demnach die Versorgung des Organismus mit dem weiblichen 
Geschlechtshormon nicht kontinuierlich, sondern diskontinuier
lich, gewissermaBen in HormonstoBen, die zur Zeit des Follikel

.sprungs, beim Menschen also im 1ntermenstruum erfolgen. Ob 
dieses Hormon auch anderwiirts, vor allem also in der Placenta 
gebildet oder ob es dort nur in besonderem MaBe gespeichert wird, 
lii13t sich nicht entscheiden. 

DaB aus verschiedenen anderen Organen und selbst aus dem Hoden eine 
allerdings in weit groBeren Quantitaten gleichfalls das Uteruswachstum junger 
Kaninchen anregende Substanz gewonnen werden konnte, spricht dafiir, daB 
diese als 1ndikator der Hormonwirkung verwandte Eigenschaft der Entwicklungs
und Wachstumsforderung jugendlicher Kaninchenuteri offenbar nicht allein 
dem ovariellen Hormon, sondern auch bestimmten anderen lipoiden Substanzen 
zukommt, die diesbeziiglich in groBerer Menge dieselbe Wirkung besitzen wie 
das Ovarialhormon. Ubrigens ist ja auch das ALLEN-DOISysche Phanomen, 
die Hervorrufung des "Schollenstadiums" an kastrierten Nagetieren anscheinend 

1) BUCURA, C. J.: Zentralbl. f. Gynakol. Bd. 37, Nr. 51. 1913 u. Jahrb. f. Psychiatrie 
u. Neurol. Bd. 36. 1914. 

2) LOEWE, S.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 29, S. 1407. 
3) FRANK, R. T., M. L. FRANK, R. G. GUSTAVSON a. W. W. WEYERTS: Journ. of the 

Americ. med. assoc. Vol. 85, p. 510. 1925 (Bd. 44, S. 268). 
4) FELs, E.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 2349. - Vgl. auch TRlVINO, F. G.: Klin. 

Wochenschr. 1926. S. 2022. 
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nicht fur das Ovarialhormon absolut spezifisch, da es sich auch durch gewisse 
Pflanzenextrakte und durch Hefe erzeugen lieB (LOWE, DORRN 1)). Analogien 
dafur haben wir ja schon fruher kennen gelernt; wir brauchen uns nur der 
Effekte des Thyroxins, seiner chemischen Substitutionsprodukte und ver
schiedener jodhaltiger Substanzen auf die Entwicklung der Kaulquappen zu 
erinnern oder auf die Glukokinine COLLIPS hinzuweisen. Nach dem oben Gesagten 
konnen wir eine Produktion dieses Ovarialhormons im Corpus luteum der Sauge
tiere nicht annehmen und werden eigentlich dadurch allein schon zu der An
nahme gedrangt, daB dieses eigenartige, ungemein lipoidreiche Gebilde mit 
dem ausgesprochenen Bau einer innersekretorischen Druse irgendwelche andere 
Funktionen ausuben muB, also ein anderes Hormon bildet. Gerade auf Grund 
der Ergebnisse DOISY und ALLENS, ZONDERS und ihrer Mitarbeiter kommen 
wir iill Gegensatz zu ihnen zu der Anschauung, daB es nicht nur ein Ovarial
hormon geben kann, sondern daB zum mindesten das Corpus luteum 
die Aufgabe haben muB, ein zweites, anderen Zwecken dienendes 
Inkret herzustellen 2 ). Hieruber geben nun eine Reihe von experimentellen 
Untersuchungen im Verein mit klinisch-anatomischen Erfahrungen einigen 
AufschluB, wenn auch keineswegs Klarheit. 

L. FRANKEL hatte schon vor 25 Jahren zeigen konnen, daB bei Kaninchen 
die operative Ausschalung der gelben Korper zur Zeit der Eiwanderung, also 
bis zu sechs Tagen nach dem Coitus, bzw. dem durch ihn hervorgerufenen 
Follikelsprung ebenso die Eiinsertion und somit die Graviditat verhindert 
wie die Totalexstirpation des Ovars. Selbst in den ersten Tagen nach erfolgter 
Eiinsertion wird durch die Exstirpation der Corpora lutea die Weiterentwicklung 
der Frucht unmoglich gemacht. In der zweiten Halfte der Schwangerschaft 
erweist sich die Entfernung der gelben Korper als wirkungslos. Die vielfachen 
Einwande gegen die FRANKELSchen Experimente scheinen dessen gewaltiges 
Material doch kaum ernstlich erschiittert zu haben, so daB auch BIEDL es fUr 
gesichert ansieht, daB das Corpus luteum zur Ansiedlung und Einnistung des. 
Eies beim Kaninchen und daher wahrscheinlich auch bei anderen Gattungen 
erforderlich ist. Eine wertvolle Stiitze und Erganzung dieser Theorie brachte 
LEO LOEB, der zeigen konnte, daB beim Kaninchen und Meerschweinchen 
eine deziduale Reaktion der Uterusschleimhaut, also die Bildung placenta
ahnlicher Massen (sog. Placentome) statt durch das Eichen auch durch kiinstlich 
gesetzte mechanische Eingriffe (Einbringung von Glasrohrchen, Einschnitte) 
erzeugt werden kann, wofern Corpora lutea vorhanden sind. Nach Entfernung 
der Ovarien, aber auch nach bloBer Ausschalung der Gelbkorper reagiert die 
Uterusmucosa nicht mit der Bildung einer Decidua. DaB hier wirklich eine 
hormonale Wirkung der Gelbkorper vorIiegt, ergab sich aus der gleichen Wirkung 
am transplantierten Uterus. Dagegen ist es bisher nicht gelungen, diese Funktion 

1) DOHRN, M.: Klin. Wochenschr. 1927. Nr. 8, S.359. 
2) Mit dieser Annahme hat die seinerzeit von SEITZ, FINGERHUT und WINTZ gemachte 

Angabe, das Corpus luteum erzeuge zweierlei Hormone mit verschiedenen Wirkungen, 
die sich isolieren lieBen, nichts zu tun. Sie wurde auch von FELLNER (Dtsch. med. Wochen
schrift. 1924. Nr. 40, S. 1369) widerlegt. - Fiir die Verschiedenheit des vom Corpus luteum 
und von der Follikelwand produzierten Hormons sprechen auch Befunde von DIXON und 
MARSHALL (Journ .. of physiol. Vol. 59, p. 276. 1924; ref. Bd. 41, S. 260), die fanden, daB 
Ovarialextrakte die Hypophysensekretion anregen, wahrend Corpus luteum·Extrakte sie 
hemmen. 
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des Corpus luteum durch Injektion von Corpus luteum-Extrakten zu ersetzen. 
Die LOEBschen Feststellungen haben mehrfache Bestatigung erfahren. 

Sehr umstritten sind die Beziehungen des Corpus luteum zur menstruellen 
BIutung beim Menschen. Es ist wohl fraglos, daB diese Blutung als ein briisker, 
man konnte beinahe sagen, unnatiirlicher AbschluB der pramenstruellen Schleim
hautumwandlung gedeutet werden muB, die in zyklischem Turnus und ab
hangig von der Ovulation den Uterus fiir die Eiansiedlung vorbereitet 
(R. MEYER 1)). Diesen Zyklus in der Schleimhautbeschaffenheit des menschlichen 
Uterus zuerst nachgewiesen zu haben, ist das Verdienst HITSCHMANN und 
ADLERs. Tritt das gewissermaBen natiirliche Ereignis, die Befruchtung der 
ausgestoBenen Eizelle ein, dann ware die Einidation und die Bildung einer 
Placenta durch den hormonalen EinfluB des Corpus luteum gewahrleistet. 
Tritt sie aber, wie in der iiberwiegenden Mehrzahl der Ovulationsperioden 
nicht ein, geht also das unbefruchtete Eichen zugrunde, dann hat die pra
menstruelle Schleimhautwucherung und -auflockerung keinen Zweck mehr, 
dann geht diese seit der Ovulation neu gebildete Schleimhautpartie zugrunde, 
wird sequestriert und unter Blutungen abgestoBen, um nach der Menstruation 
einem Wiederaufbau der Uterusmucosa Platz zu machen (SCHRODER 2)). Mit 
dem Einsetzen der Menstruation hat aber offenbar auch das Corpus luteum 
keine Aufgabe mehr zu erfiiIIen und erfahrt unter Lipoidspeicherung eine 
progrediente Riickbildung, die im Laufe von 6-9 Monaten zur Bildung des 
sog. Corpus candicans oder albicans fiihrt. 

Das Zusammentreffen von Menstruation und Einsetzen der Riickbildung 
des gelben Korpers hatte zu der Annahme gefiihrt, die Blutung sei auf den 
Fortfall einer diese Blutung spezifisch hemmenden Wirkung des Gelbkorpers 
zu beziehen. HALBAN und KOHLER 3) sahen auch an Frauen, denen anlaBlich 
irgendeiner Abdominaloperation im Intermenstruum das Corpus luteum entfernt 
wurde, regelmitBig schon 2-4 Tage spater eine Uterusblutung eintreten, die 
ausblieb, wenn das entfernte Corpus luteum anderwarts reimplantiert oder in 
die freie Bauchhohle versenkt wurde. In jiingster Zeit konnten sie aber auch 
durch vorzeitige Eroffnung von Follikeln Blutungen provozieren 4). Die Beweis
kraft dieser Versuche ist nicht unwidersprochen geblieben und auch die durch 
Exstirpation des Corpus luteum herbeigefiihrte Phasenverschiebung des 
Menstruationszyklus erwies sich keineswegs als fiir diesen Eingriff spezifisch 5). 
Histologische Untersuchungen zeigen, daB die regressiven Veranderungen des 
Gelbkorpers durch eine mit der Menstruation einsetzende BIutung in diesen 
eingeleitet werden, daB also anscheinend die Menstruation die Involution des 
Corpus luteum auslOst und nicht umgekehrt. Da sich die durch die Lipoid
speicherung bedingte intensive gelbe Farbe erst zur Zeit der Riickbildung, 
also nach der Menstruation ausbildet, so schlagt ASCHOFF vor, besser von einem 
Corpus folliculare menstruationis, bzw. graviditatis zu sprechen und bei dem 

1) MEYER, R.: Arch. f. Gynakol. Bd. 122, S. 585. 1924. - Zentralbl. f. Gynakol. S. 1345. 
1925. 

2) Vgl. AsCHOFF, L.: Ovulation und Menstruation. Vortrage tiber Pathologie. S. 112. 
Jena: G. Fischer 1925. 

3) HALBAN, J. u. R. KOHLER: Arch. f. Gynakol. Bd. 103, S. 575. 1914. 
4) HALBAN, J. u. R. KOHLER: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 23, S. 612. 
5) HOFSTATTER, R.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 23, S. 618. 
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ersteren folgende Stadien zu unterscheiden: Das Corpus folliculare menstruationis 
efflorescens, haemorrhagicum, luteum und candicans. 

Wenn also zweifellos das Schicksal des Corpus folliculare vom Schicksal 
des Eies abhangig istl), so stunde damit, wie ich im Gegensatz zu ASCHOFF meinen 
mochte, nicht im Widerspruch, daB zunachst umgekehrt auch das Corpus 
folliculare das Schicksal des Eies mit bestimmen konnte, indem es dessen Nidation 
ermoglicht, wofern es befruchtet worden ist. In welcher Weise dieser Effekt 
zustande kame, d. h. den Wirkungsmechanismus dieses supponierten Corpus 
folliculare-Hormons wissen wir nicht. Die pramenstruellen, bzw. pragraviden 
Veranderungen der Uterusmucosa konnen wir ja im Gegensatz zu FRANKEL u. a. 
nicht der Tatigkeit des Corpus folliculare, sondern mussen sie dem Follikel
hormon zuschreiben, wenn auch das Corpus folliculare aus jenen Zellkomplexen 
hervorgegangen ist, deren Aufgabe es war, das Follikelhormon zu erzeugen, 
namlich aus den Zellen der Theca folliculi und den Granulosazellen. Es sei 
hier nochmals an die schon oben erwahnten Versuche von EVANS und LONG 
erinnert, in welchen sich zahlreiche Corpora lutea aber keine reifen Follikel 
vorfanden und der Brunstzyklus gehemmt war. Auch am Menschen wurde in 
vereinzeltell Fallen Vorhandensein von Corpora lutea festgestellt, obwohl nie 
eine Menstruation eingetreten war. Dabei lag in einem FaIle MOMIGLIAMOS 
die Schuld gewiB nicht am Erfolgsorgan, also an einem hypoplastischen Uterus, 
denn die Implantation eines fremden Ovars brachte vollen Erfolg und die 
Menstruation stellte sich ein 2). 

Auf eine zweite Funktion des Corpus luteum, bzw. folliculare hat L. LOEB 
die Aufmerksamkeit gelenkt. Es scheint namlich sein Vorhandensein die 
nachste Ovulation zu verhindern. In Meerschweinchenversuchen konnte er 
zeigen, daB nach Entfernung der Corpora lutea die nachste Ovulation verfruht 
einsetzt. Wahrend der Graviditat, also bei voll entwickeltem Corpus folliculare 
unterbleibt die Ovulation. Durch Exstirpation der Gelbkorper konnte LOEB 3) 
aber selbst an graviden Meerschweinchen eine Ovulation aus16sen. Weniger 
beweiskraftig ist diesbezuglich die hemmende Wirkung von Corpus luteum
Extrakt auf die Eireifung bei Huhnern (PEARL und SURFACE), sowie Kaninchen 
und Meerschweinchen (HERRMANN und STEIN 3)). Bei dem eigenartigen Zustand 
kleincystischer Degeneration der Ovarien, der mit intensiven Genitalblutungen 
einherzugehen pflegt, vermiBt man regelmaBig Corpora lutea. Wenn auch 
der SchluB auf die unmittelbar blutungshemmende Wirkung dieser Korper 
nicht zulassig ist, so spricht diese Tatsache doch dafiir, daB bei Fehlen von 
Corpora lutea eine ubersturzte Follikelreifung stattfindet, die offenbar ihrerseits 
fur die Beschaffenheit der Uterusschleimhaut verantwortlich zu machen ist. 
Diese Hemmungswirkung des Corpus folliculare auf die Eireifung wird auch von 
ASCHOFF anerkannt. DaB sie nicht hormonaler, sondern rein mechanischer, 
bzw. atreptischer Natur sein sollte, wie FRANKEL annimmt, indem der Gelbkorper 
zu vie] Raum und Blut fur .ich in Anspruch nehmen wiirde, ist angesichts der 

1) Auch das Corpus luteum graviditatis bildet sich rasch zuriick, wenn der Uterus 
mit dem Fetus entfernt wird, es bleibt aber erhalten, wenn nach diesem Eingriff wasserige 
Fetenextrakte eingespritzt werden (VERDOZZI, C. e St. STEFANI: Arch. ital. de bioI. Vol. 75, 
p. 97. 1925; ref. Bd.44, S.268). 

2) Vgl. JAFFE, R.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 
Bd. 11, S. 370. 1925. 

3) LOEB, L.: Science. Bd. 48, S. 273. 1918. (Zit. na.ch LIPSCHUTZ, A.: 1. c., 1924, S.257). 
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RegelmaLligkeit des Sexualzyklus und des doch noch monatelangen Fortbestandes 
des' Gelbkorpers ganz unwahrscheinlich. 

So konnen wir zusammenfassend sagen: Das aus der Wand des 
geplatzten Follikels sich entwickelnde Corpus folliculare hat an
scheinend die Aufgabe, auf hormonalem Wege den Uterus fur das 
befruchtete Eichen aufnahmsfahig zu machen, indem es die schon 
durch das Follikelhormon vorbereitete, gewucherte und geq uollene 
pramenstruelle, bzw. pragravide Schleimhaut zur Bildung einer 
Decidua, bzw. Placenta anregt. Es setzt also in seiner funktionellen 
Aufgabe die hormonale Tatigkeit der Follikelwand fort, so wie es 
auch morphologisch eine Fortsetzung und ein Derivat der Follikel
wand darstellt. Daneben scheint das Hormon des Corpus folli
culare die weitere Follikelreifung zu hemmen, es wirkt also regu
Iierend auf die Produktion des Follikelhormons und ermoglicht 
durch diese Hemmung bzw. Unterbrechung des Sexualzyklus den 
ungestorten Ablauf der Schwangerschaft. Das Corpus folliculare 
menstruationis stellt eigentlich nur ein abortives Organ dar, das 
zugrunde geht, ohne daB es Gelegenheit fand, die ihm von der 
N atur zugewiesene A ufga be voll zu erfullen. DaB die weiblichen 
sekundaren Geschlechtscharaktere so wie der Geschlechtstrieb von der Tatigkeit 
des Corpus luteum abhangen konnten, hat sogar FRANKEL selbst in Abrede 
gestellt. Wir werden hier wohl recht haben, sie dem EinfluB des Follikelhormons 
zuzuschreiben. Das gIeiche gilt nach unseren obigen Ausfuhrungen fUr die 
Trophik des Geschlechtsapparates. HatM doch schon BUCURA zeigen konnen, 
daB transplantierte Ovarien die Kas-trationsatrophie des . Uterus nur dann 
verhindern konnen, wenn sie reifende Follikel enthalten; Corpora lutea sind 
hiezu nicht befahigt. Auch das interstitielle Gewebe transplantierter Ovarien 
ist entgegen einzelnen Angaben nicht imstande, die Kastrationsatrophie der 
Geschlechtsorgane aufzuhalten (ASCHNER, ASCHOFF, BIEDL, PETERS und 
HOFSTATTER). Es ist selbstverstandlich, wenn man bedenkt, daB diese 
interstitiellen Zellen des Ovars genetisch dem Corpus luteum gleichzusetzen 
sind; stellen sie doch nichts anderes dar als die Summe der atresierenden 
Follikel. 

Der dem Brunstzyklus der Tiere analoge menstruelle Zyklus umfaBt 
bekanntlich auch von den Genitalorganen weit abliegende Vorgange. Auf die 
menstruelle hyperamische Leberschwellung hat als erster CHVOSTEK 1) auf
merksam gemacht. Dazu kommt die Feststellung einer Indicanurie, Urobilinurie, 
Herabsetzung der Harnstoffausscheidung und aliment are Dextrosurie und 
Lavulosurie im Pramenstruum durch LEONARDI 2), die verstarkte alimentare 
Hyperglykamie zu Beginn der Menstruation (HEILIG 3)), die zu dieser Zeit 
zu beobachtende Wasser- und Salzretention bei Anstellung des VOLHARDschen 
Trinkversuches, bzw. nach Salzzulage (HEILIG 4)), sowie die bedeutende Permea
bilitatssteigerung des Plexus chorioideus und der Meningen (HEILIG und 

1) CHVOSTEK, F.: Wien. klin. Wochenschr. 1909. S. 293. 
2) LEONARDI, E.: Endocrinol. e patol. costituz. Vol. 2, p. 15. 1923. 
3) HEILIG, R.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 576 (Ed. 38, S. 441). - FREY, E.: Klin. 

Wochenschr. 1924. S. 1319 (Ed. 38, S. 442). 
4) HEILIG, R.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1117 (Ed. 38, S. 445). 
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HOFF 1)). BOKELMANN und ROTHER 2) wiesen eine dem Menstruationszyklus 
entsprechende periodische Wellenbewegung der aciditatsregulierenden Funktion 
des geschlechtsreifen weiblichen Organismus nach, die von der Anwesenheit 
funktionstiichtiger Eierst6cke abhangig ist. Durch Beeinflussung der Capillar
wande und Plattchenbildung kommt es zu einer pramenstruellen Disposition 
zu Blutungen aus den verschiedensten GefaBgebieten 3). Es ist kaum zweifel
haft, daB aIle diese periodischen, dem Menstrualzyklus paralleigehenden V or
gange im weiblichen Organismus letzten Endes derperiodisch schwankenden 
inkretorischen Ovarialtatigkeit, und zwar dem Follikelhormon zugeschrieben 
werden miissen. 

Es erhebt sich schlieBlich noch die Frage, woher das Hormon stammt, das 
die Schwangerschaftsveranderungen des weiblichen Organismus herbei
fiihrt, das insbesondere die Umwandlung und Aktivitat der Brustdriise anregt. 
DaB dies tatsachlich auf hormonalem Wege geschieht, kann keinem Zweifel 
unterliegen, da sich die gleichen Veranderungen auch an einer transplantierten 
Brustdriise sowie beim nicht schwangeren parabiotischen Partner einstellen. 
Auch an dem zusammengewachsenen Schwesternpaar Blazek hat man die 
analoge Beobachtung gemacht. Ovarien und Uterus sind, wie HALBAN 4) zeigen 
konnte, fiir die Schwangerschaftsveranderungen der Brustdriise nicht erforderlich. 
Diese stellen sich auch nach Kastration wahrend der Graviditat und auch bei 
extrauteriner Graviditat ein. Auch die Anwesenheit eines Fetus ist keine 
notwendige Bedingung, denn auch bei Molenschwangerschaft sind sie vor
handen. Dies veranlaBte HALBAN, der Placenta die auslOsende Rolle zuzu
schreiben und anzunehmen, daB dies~ wahrend der Schwangerschaft die inner
sekretorische Funktion der Eierstocke iibernehme. Tatsachlich laBt sich ja auch 
mit Placentarextrakten, wie schon oben dargelegt wurde, eine Hyperplasie 
und Milchsekretion der Mamma - selbst bei mannlichen Tieren - hervor
rufen (0. O. FELLNER, HERRMANN), dasselbe gelingt aber auch mit Extrakten 
aus dem Corpus luteum, aus Vogel- und Fischeiern (FELLNER) und es gelingt, 
wie STARLING zuerst zeigen konnte und seither wiederholt bestatigt worden ist, 
mit Extrakten aus Feten. Bei der schon oben erwahnten Pseudo-Graviditat 
der Kaninchen erfolgt gleichfalls neben dem Uteruswachstum eine Hyper
trophie der Mamma. Werden die dabei auftretenden Corpora lutea zerstort, 
so bilden sich diese Veranderungen rasch zuriick (ANCEL und BOUIN). Aber 
auch mit ganz anderen Organextrakten, z. B. solchen aus der Hypophyse laBt 
sich eine sehr betrachtliche Mammahypertrophie erzeugen. Es ist also bis heute 
nicht moglich Art und Produktionsstatte des Hormons anzugeben, dem die 
Graviditatsveranderungen der Brustdriise zuzuschreiben sind. Es ist aber 
wahrscheinlich, daB es sich hiebei nicht um einen spezifischen sondern offenbar 
polyvalenten Reizstoff handelt, der auf das zur Zeit der Brunst, bzw. im Pra
menstruum ohnehin proliferierende oder mindestens besonders proliferations
bereite Driisengewebe einwirkt. Wurde doch auch an der normalen Mamma. 

1) HEILIG, R. u. H. HOFF: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2049 (Bd. 39, S. 409). 
2) BOKELMANN, O. u. J. ROTHER: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gyniikol. Bd. 87, S. 584, 

1924 (Bd. 39, S. 547). 
3) MORAWITZ, P.: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gyniikol. Bd. 87, S. 278. 1924 (Bd. 35, 

S. 190). 
') HALBAN, J.: Arch. f. Gyniikol. Bd. 75. 1905. 
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ein Brunst- und Menstruationszyklus beobachtet 1), der, wie wir annehmen 
mochten, dem Follikelhormon zuzuschreiben ist. Warum die hyperplastische 
Brustdriise erst nach dem Partus, bzw. nach der Unterbrechung der Schwanger
schaft ihre eigentliche sekretorische Tatigkeit beginnt, diirfte sich am ehesten 
nach BIEDL in der Weise erklaren lassen, daB der mit der Milchabsonderung 
verbundene dissimilatorische Zerfall so lange gehemmt ist, als das assimilatorische 
Wachstumshormon auf die Druse einwirkt. 

Was die iibrigen Schwangerschaftsveranderungen des weiblichen Organismus, 
die Pigmentation, die Hypertrichosis, die akromegaloiden, tetanoiden und 
anderen Erscheinungen anlangt, so hangen sie offenbar mit denSchwangerschafts
reaktionen des iibrigen Blutdriisensystems zusammen, auf welche an andcrer 
Stelle im Zusammenhange eingegangen werden solI. Wir diirfen jedenfalls 
annehmen, daB der wachsende Fetus die Placenta und damit auch das Corpus 
folliculare graviditatis erhalt, welches seinerseits eine neuerliche Ovulation und 
dadurch eine Storung der Fetalentwicklung durch hormonale Veranderungen 
der Uterusschleimhaut verhindert. 

Eigentiimlich ist es, daB die Zufuhr groBerer Mengen von Keimdriisenhormon 
bei normalen Tieren die Keimdriisen schadigt. Nach langerer Injektions
behandlung mit Ovarialextrakten wurden atrophische Zustande, mitunter 
kleincystische Degeneration der Follikel und Sterilitat beobachtet (BUCURA 2), 
FLORIS 3), BIEDL, PETERS und HOFSTATTER). Diese Erfahrungen stehen in 
Ubereinstimmung mit den Hyperfeminierungsversuchen durch Ovarial
implantation, von denen oben die Rede war. Auch bei mannlichen Tieren 
wurden nach Verfiitterung auBerordentlich groBer Mengen Hodensubstanz 
atrophische Veranderungen der Hoden beschrieben (KAUDERS 4)). Ob in diesen 
Versuchen eine Inaktivitatsatrophie oder ob toxische Veranderungen vorliegen, 
ist nicht ohne weiteres zu entscheiden. 

Wenn die bisher besprochenen innersekretorischen Wirkungen der Keim
driisen sich durchwegs unmittelbar oder mittelbar auf die Fortpflanzungsfunktion 
bezogen haben, so miissen wir schlieBlich noch kurz auf eine Reihe von Effekten 
eingehen, die mit dieser Funktion und mit der geschlechtlichen Differenzierung 
in keinem besonderen Zusammenhang stehen. So wurde mehrfach iiber eine 
blutdrucksenkende, gefaBerweiternde und gerinnungshemmende Wirkung von 
Ovarialextrakten berichtet, indessen handelt es sich in diesen alteren Versuchen 
um keine spezifische Hormonwirkung, sondern um eine den EiweiBabbau
produkten auch anderer Organextrakte und PreBsafte zukommende Eigenschaft 
(BIEDL). Blutdrucksenkung und Capillarerweiterung wurden aber auch nach 
Injektion von Ovoglandol (REDISCR 6)) , Dilatation der KopfgefaBe des 
Kaninchens nach Luteoglandol (FRANKEL) beobachtet. Dagegen soll die Durch
stromungsfliissigkeit isolierter Testikel in einer spezifischen, d. h. nur dieser 
Organdurchstromungsfliissigkeit zukommenden Weise leicht vasoconstrictorisch 

1) POLANO, 0.: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 87, S. 363. 1924 - MosZKo-
WICZ, L.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 142, S. 374. 1926. 

2) BUCURA, C. J.: Zeitschr. f. Heilk. (Chir.). Bd. 28, S. 147. 1907. 
3) FLORIS, M.: Wien. klin. Wochenschr. 1923. S. 814. 
') KAUDERS, 0.: Wien. klin. Wochenschr. Nr. 32, S. 877 u. Nr. 33, S. 913. 1925. 
5) REDISCR, W.: Munch. med. Wochenschr. 1923. S. 589 (Bd. 31, S. 220). 



126 Physiologie der Inkretionsorgane. 

und blutdrucksteigernd wirken 1). Auch eine Verstarkung der Herzsystolen, 
insbesondere beim ermtideten oder vergifteten Herzen wurde mit dieser 
Testikelfltissigkeit, ferner mit einer analog gewonnenen Ovarialfltissigkeit 2), 
sowie mit alkoholischen Extrakten aus Hoden und Ovarien erzielt 3). 

Abb. 8. 17 jahriger, vollkommen seniler stier vor der Implantation. (Nach S. VORONOFF.) 

Abh.9. Derselbe Stier wie in Abb. 8 ein Jahr nach der Hodenimplantation. (Nach S. VORONOFF.) 

Nach Wegfall der Keimdrtisen wurde zuerst von A. L6wy und RICHTER 

eine maJ3ige Herabsetzung des 02-Verbrauches beobachtet, die sich durch 
subcutane oder perorale Verabreichung von Ovarialsubstanz sogar tiber die 

1) SCRKA WERA, G. L. u. B. S. SSENTJURIN: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 44, S. 748. 
1925 (Bd. 40, S. 266). 

') KUDRJAWZEW, N. N. u. A. M. WOROBJEW: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 48, 
S. 751. 1926 (Bd. 44, S. 686). 

3) DANILEWSKY, B., E. K. PRICHODKOWA U. S. E. SCZAWINSKAJA: Zeitschr. f. d. ges. 
expo Med. Bd. 44, S. 670. 1925 (Bd. 40, S. 396). 
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Norm hinaus ausgleichen laBt, wah rend bei nicht kastrierten Tieren die Ovarial
substanz keine Stoffwechselwirkung ausiibt. Dabei solI das Ovarialhormon 
sowohl bei mannlichen wie bei weiblichen Kastraten wirksam sein. Hoden
substanz soU nur auf mannliche Kastraten in geringem Grade, auf weibliche 
dagegen gar nicht wirken. Spatere Untersucher sind zu recht verschiedenen 
Ergebnissen gelangt. DE VEER 1) z. B. fand die stoffwechselsteigernde Wirkung 
von Ovarialextrakten auch bei nichtkastrierten weiblichen und mannlichen 
Ratten, wahrend Hodenextrakt unwirksam war. ASHER 2) leugnet iiberhaupt 

Abb.IO. 74jahriger Greis vor der Implantation. 
(Nach S. VORONOFF.) 

Abb. 11. Der"elbe Greis wie in Abb. 10 ein Jahr 
nach der Implantation eines Affenhodens. 

(Nach S. VORONOFF.) 

jede Wirkung sowohl der Kastration als der Verabreichung von Hoden- und 
Ovarialextrakten bei kastrierten Kaninchen auf den respiratorischen Stoff
wechsel. In jiingster Zeit wurde die stoffwechselsteigernde Wirkung des Ovarial
hormons an kastrierten Frauen sogar als biologische Priifungsmethode fiir 
den Gehalt von Ovarialpraparaten an wirksamem Hormon in Anwendung 
gezogen 3). Fiitterung oder Injektion von Ovarialsubstanz solI an Kaninchen 
und Hunden eine Erhohung der Kohlenhydrattoleranz und Verringerung der 
Adrenalinglykosurie herbeifiihren (STOLPER, CRISTOFOLETTI). Uber die Be
einflussung des Mineralstoffwechsels durch Kastration und Zufuhr von Keim
driisensubstanz liegen durchaus widersprechende Angaben vor. 

Ein besonderes Interesse erregte die seinerzeitige Feststellung von ZOTH 
und PREGL, daB subcutane Injektionen von Hodenextrakt zwar keine unmittel
bare Beeinflussung der Muskelleistung hervorbringen, daB sie aber bei gleich-

1) DE VEER, A.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 44, S. 240. 1924 (Bd. 39, S. 631). 
2) ASHER, L. U. H. BERTscm: Biochem. Zeitschr. Bd. 106, S. 37. 1920 (Bd. 14, S. 43). 
3) ZONDEK, B. U. H. BERNHARDT: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 42, S. 2001. 
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zeitigen systematischen Muskeliibungen eine sehr bedeutende Zunahme der 
Leistungen bewirken. 1m Zusammenhang damit verdient der Nachweis Be
achtung, daB auf Grund der Aktionsstromschwankungen der quergestreiften 
Muskulatur bei Kapaunen und Hahnen ein stimulierender EinfluB des Hoden
hormons auf die cerebrospinalen motorischen Neurone anzunehmen ist 1). 

Vorallem aber haben wir hier jener eigenartigen"verj iingenden" Wirkungen 
zu gedenken, welche das Hormon einer implantierten mannlichen Keimdriise 
in einem mannlichen Organismus ausiibt, der sich in der Phase seniler Involution, 
bzw. durch erschopfende Krankheit herabgesetzter Vitalitat befindet. Es kann 
nach den umfassenden Untersuchungen HARMS', VORONOFFS, THOREKS u. a. kein 
Zweifel dariiber bestehen, daB an Tieren und Menschen der senile Verfall des 
Organismus in physischer und psychischer Hinsicht durch eine gelungene 
Hodenimplantation hintangehalten, bzw. zuriickgeschraubt werden kann. Der 
Gewebsturgor, die Beschaffenheit der Haut und ihrer Anhange, Muskeltonus und 
Muskelkraft, Leistungsfahigkeit und Arbeitskraft, Gedachtnis und intellektuelle 
Fahigkeiten erfahren nach der Hodeniiberpflanzung unbestreitbar verjiingende 
Impulse, vor allem kommt es auch zur Neubelebung der bereits erloschenen 
sexuellen Funktionen. Potenz und Libido kehren wieder und es ist besonders 
erstaunlich zu horen, daB diese Verjiingungseffekte gelegentlich erst Monate 
nach der Operation sich einstellen konnen. So machte sich bei einem von 
VORONOFF operierten 63jahrigen Manne die erste Neubelebung seiner Vitalitat 
erst nach drei Monaten bemerkbar, die sexuellen Funktionen kehrten erst nach 
fiinf Monaten zuriick, ein Umstand, der auch jede Tauschung durch suggestive 
Einfliisse ausschlieBt. Nach PETTINARI 2) scheint iibrigens dieser neubelebende 
EinfluB auf alte Tiere auch durch Uberpflanzung der heterosexuellen Geschlechts
driise moglich zu sein. Von "verjiingenden" Eingriffen anderer Art, insbesondere 
der STEINACHSchen Samenstrangsunterbindung soIl an anderer Stelle die Rede 
sein, da es ja noch umstritten ist, in welcher Weise die innersekretorische 
Tatigkeit des Hodens durch diese Operation beeinfluBt wird. 

3. Die Produktionsstatte der Keimdriisenhormone. Was zunachst das 
mannliche Sexualhormon anlangt, so erscheint die Frage nach seiner Pro
duktionsstatte heute mehr denn je umstritten. Die von ANCEL und BOUIN 3), 
TANDLER und GROSZ, STEINACH, LIPSCHUTZ, SAND, MASSAGLIA 4), THOREK, 
BIEDL, MATHES 5) u. a. vertretene Auffassung geht dahin, den LEYDIGschen 
interstitiellen Zellen die innersekretorische Funktion des Hodens zuzuschreiben. 
Diese Autoren stiitzen sich auf folgendes Argument: Es gibt eine Reihe von 
Zustanden, bei welchen die sekundaren mannlichen Geschlechtscharaktere 
in normaler Weise entwickelt, Libido und Potenz erhalten sind und wo der 
generative Anteil des Hodenparenchyms hochgradig reduziert erscheint, die 
Samenkanalchen atrophiert sind, die Zeugungsfahigkeit erloschen ist. Das 

1) ATHANASIU, J. et A. PEZARD: Cpt. rend. hebdom. des seances de l'acad. des sciences. 
Tom. 178, Nr. 10, p. 874. 1924 (Bd. 35, S. 250). 

2) PETTINARI, V.: Rev. fran<;. d'endocrinol. Tom. 3, p. 163. 1925 (Bd. 43, S. 233). 
3) ANCEL, P. et P. BOUIN: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 89, Nr.21, p.175. 

1923 (Bd. 31, S. 261). - Vgl. auch GOORMAGHTIGH, N.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 6, 
p. 757. 1924 (Bd. 40, S. 396). 

4) MASSAGLIA, A. C.: Endocrinology. Vol. 4, Nr. 4, p. 547. 1920. 
5) MATHES, P.: Konstitutionstypen des Weibes. In SEITZ-HALBANS BioI. u. Pathol. 

d. Weibes. Bd. 3. 1924. 
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ist del' Fall beim spolltanen odeI' experimelltell erzeugten Kryptorchislllus 1), 
bei transplantierten Hoden, eine gewisse Zeit nach del' Unterbindung del' Vasa 
deferentia, bzw. Resektion del' Epididymis und des Ductus deferens, sowie 
nach Rontgenbestrahlung del' Hoden. Bei allen diesen Zustanden findet man 
nul' die interstitiellen und die SERToLIschen Zellen gut erhalten, eventuell sogar 
letztere betrachtlich vermehrt. Die hormonalen Effekte del' mannlichen Keim
druse scheinen demnach nicht von den samenbildenden, sondel'll von den 
interstitiellen Zellen, oder, wie BUCURA annimmt, von den SERToLIschen 
Zellen abhangig zu sein. Auch die Zerstorung del' samenbildenden Zellen durch 
Rontgenstrahlen in fruhem Alter verhindert nicht die Ausbildung del' mannlichen 
sekundaren Geschlechtscharaktere. THOREK fand in Transplantationsversuchen 
an kastrierten Affen und am Menschen auch solche Affenhoden wirksam, 
welche vorher und nachher mit starken Rontgendosen belegt worden waren 
und histologisch eine vollkommene Degeneration del' samenbildenden Elemente 
erkennen lieBen. WmTEHEAT 2) berichtet uber einen Hengst, del' trotz doppel
seitiger Kastration seinen Hengsteharakter nicht verlor; in seinem Abdomen 
wurde ein dritter Hoden gefunden, del' aus enorm vermehrten LEYDIGschen 
Zellen und sparlichen SERToLIschen Zellen bestand. 

Del' von ANCEL und BOUIN inaugurierten Theorie steht die Auffassung 
jener zahlreichen Autoren gegenuber, die eine innersekretorische Rolle del' 
LEYDIGschen Zellen in Abrede stellen und die hormonale Funktion des Hodens 
den samenbildenden Zellelementen zuschreiben (KYRLE 3), KOHN 4), STIEVE 5), 
C. STERNBERG 6), BERBLINGER 7), TIEDJE 8), ASCHOFF 9), SCHMALTZ 10), VORONOFF 
und RETTERERll), CHAMPy 12), ROMEIS 13) u. a.). Die Argumente, welche von diesen 
Forschel'll gegen die erste Theorie angefiihrt werden, sind in del' Hauptsache 
folgende: Auch im kryptorchen, transplantierten odeI' rontgenbestrahlten 
Hoden sind immer noch Kanalchenbildungen mit Epithelresten vorhanden 
und es ist keineswegs von del' Hand zu weisen, daB solche Samenmutterzellen 
hormonal tatig sein konnten, ohne daB sie zur Produktion von Samenzellen 
befahigt waren. Nach dem von PEZARD und von LIPSCHUTZ aufgestellten 
"Alles- odeI' Nichts-Gesetz" del' inkretorischen Hodenwirkung wurde ja schon 
ein minimales Quantum innersekretorisch wirksamen Hodengewebes fur den 
vollen hormonalen Effekt ausreichend sein. Es gibt Hodenhypoplasie und 
-atrophie bei mangelhafter Entwicklung del' Geschlechtsmerkmale und es gibt 

') Vgl. MOORE, C. R.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 4, p. 493. 1924 (Bd. 38, S. 882). 
") WHITEHEAT: zit. nach TROREK. 
") KYRLE, J.: Med. Klinik. 1921. Nr. 34, S. 1018 u. Nr. 35, S. 1050. 
4) KOHN, A.: Med. Klinik. 1921. S. 804. 
5) STIEVE, H.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 200, S. 470. 1923 (Bd. 34, S. 223). 
6) STERNBERG, C.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd. 69, S. 262. 1921. -

Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. patho1. Anat. Bd. 31, Erg.-H., S. 197. 1921. 
7) BERBLINGER, W.: Zentralb1. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 31, Erg.-H., S. 186. 

1921. 
8) TIEDJE, H.: Zentralb1. f. aUg. Patho1. u. patho1. Anat. Bd. 31, Erg.-H., S. 200. 1921. --

Veroff. a. d. Geb. d. Kriegs- u. Konstitutions-Pathol. Bd. 2, H. 4, S. 1. 1921. 
9) ASCHOFF, L.: I. e. 

10) SCHMALTZ: Berlin. tierarzt1. Wochenschr. 1920. S. 405. 
") VORONOFF U. RETTERER: zit. nach THoREK: 1. c. 
12) CRAMPY: zit. nach GOORMAGHTIGH: l. c. 
13) ROMEIS, B.: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 19-21, R. 9flO, 1005 u. 1064. 

BAUER, Innere Sckretioll. 9 
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P8cudohcrmaphroditismus, beidcs mit Wucherung der LEYDIGSchcll Zwischen
zellen, andererseits aber k6nnen Individuen mit normalen mannlichen Sexual
charakteren eine Verminderung dieser Zellelemente aufweisen. Am zahlreichsten 
sind die Zwischenzellen im Kindesalter, sie nehmen unmittelbar vor der 
Pubertat und im Senium zu (ROMEIS). Ihre Ausbildung ist bei verschiedenen 
Tiergattungen durchaus verschieden, bei manchen zeigen sie mit der Ausbildung 
des generativen Anteiles alternierende jahreszeitliche 6strale Schwankungen 
ihrer Quantitat (sog. Saisondimorphismus nach TANDLER und GROSZ z. B. 
beim Maulwurf) und erweisen sich ganz allgemein yom Ernahrungszustand, 
sowie vor allem von der Beschaffenheit der Samenkanalchen abhangig. Ihre 
Quantitat andert sich umgekehrt proportional der Quantitat der Samen
kanalchen. Diese und andere Griinde veranlaBten die Auffassung, es handle 
sich bei den LEYDIGSchen Zellen um trophische Hilfsorgane der samenbildenden 
Zellen (PLATO, KYRLE). 

Die STEINAcHschen Angaben iiber den Untergang der generativen Elemente 
zugleich mit einer Proliferation der interstitiellen Zellen nach Ligatur des Vas 
deferens haben sich als erganzungsbediirftig erwiesen. Das infolge der Sekret
stauung anfangs degenerierende Samenepithel regeneriert sich namlich nach 
einiger Zeit wieder vollkommen bis zur neuerlichen Spermatogenese (TIEDJE), 
so daB man 6-10 Monate nach der Ligatur des Samenstranges wieder normalen 
Hoden begegnet (MOORE). 1m Gegensatz zu THOREK vermiBte BOLOGNESl 1) 

eine Transplantatwirkung, wenn er statt des normalen Hodens ein "Inter
stitialom", d. h. ein nach Nebenhoden-Samenstrangligatur fast ganz aus ge
wucherten LEYDIG-Zellen bestehendes Gewebsstiick implantierte. Dazu kommt 
schlieBlich noch, daB selbst LIPSCHUTZ, ein Verfechter der Zwischenzellentheorie, 
bei seinen heterosexuellen Ovarientransplantationen die die Auswirkung des 
Ovarialhormons hemmende Eigenschaft der Hodensubstanz an die sperma
togenen Elemente gekniipft fand, ebenso wie TSUBURA zu dem Schlusse gelangte, 
daB der Ausfall des generativen AnteiIs der Hoden eine Herabsetzung des 
02-Verbrauches und der Kohlenhydrattoleranz bedinge 2). Die LEYDIGSchen 
Zwischenzellen sind, wie schon PLATO gezeigt und spatere Untersucher bestatigt 
haben, bindegewebigen Ursprungs, was gleichfalls gegen ihre fiihreJ1de Rolle 
bei der Produktion des mannlichen Geschlechtshormons spricht. Andererseits 
kann aber gewiB nicht in Abrede gestellt werden, daB sie als trophisches Hilfs
organ der Samenmutterzellen, vielleicht auch als Durchgangsstation und Speiche
rungsstatte des Hormons (vgl. BUCURA, BERBLINGER) eine ganz besondere Be
deutung besitzen k6nnten. 

Beziiglich der Produktionsstatte der weiblichen Geschlechtshormone ist 
im vorigen Abschnitte das Notwendige gesagt worden. Die Wandzellen des 
Eifollikels produzieren das fiir die Trophik des weiblichen Geschlechtsapparates, 
sowie fiir die der Vorbereitung zur Schwangerschaft dienenden zyklischen 
Veranderungen des Organismus (Brunstzyklus, Menstruationszyklus) notwendige 
Hormon. Das aus diesen Zellen nach dem Follikelsprung sich entwickelnde 
Corpus folliculare (luteum) setzt wahrscheinlich die hormonale Tatigkeit in einer 
besonderen Weise fort, indem sein Produkt die Ansiedlung der inzwischen etwa 

1) BOLOGNESI, G.: Journ. d'urol. Tom. 12, p. 153. 1921. 
2) VgI. auch TAKEcm, K: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 12, R. 247.1926 (Rd. 44, 

S. 523). 
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befruchteten Eizelle im Uterus fordert und cine Storung der fetalen Entwicklung 
durch Hemmung der nachsten Follikelreifung verhindert. Ob der Placenta 
eine eigene spezifische hormonale Funktion zukommt, ist nicht sicher, daB sie, 
wie HALBAN annimmt, die innersekretorische Funktion des Ovars wahrend der 
Schwangerschaft einfach iibernimmt oder verstarkt, schon mit Riicksicht auf 
ihren vollig differenten morphologischen Bau unwahrscheinlich. Es konnte sich 
auch urn bloBe Speicherung des aus dem Ovar stammenden Hormons handeln. 
Ob und welche Rolle bei der Hormonproduktion die aus atretischen Follikeln 
hervorgegangenen interstitiellen Zellen spielen, ist ungewiB. Da sie den gleichen 
Ursprung haben wie das Corpus folliculare, so ist es verstandlich, daB sie bei 
jenen Tiergattungen stark ausgebildet sind, bei welchen keine periodische 
Corpus luteum-Bildung erfolgt und vice versa (ANCEL und BOUIN). Es ist auch 
verstandlich, daB sie wie bei einer Reihe hoherer Sauger so auch beim Menschen 
in den Kinderjahren ihre hochste Ausbildung zeigen, wahrend sie mit dem 
Eintritt der Menstruation, also mit der Bildung von Corpora lutea auf ein 
Minimum reduziert bleiben (ASCHNER). Da vor der Pubertat eine inner
sekretorische Tatigkeit der Ovarien nicht nachzuweisen ist, spricht dieser 
Umstand jedenfalls nicht fiir eine hormonale Funktion dieser Zellen. Uber die 
Produktionsstatte jener ovariellen Reizstoffe, welchen die Wirkungen auf den 
Zirkulationsapparat, auf den Stoffwechsel usw. zukommen, wissen wir nichts, 
ebensowenig wissen wir, ob es sich hier urn besondere Hormone handelt oder, 
was wahrscheinlicher ist, ob diese Wirkungen Nebeneffekte der oben be
sprochenen Eierstockhormone darstellen. 

4. Allgemeine Biologie der Keimdriisenhormone. Nachdem wir im Voran
gegangenen die Ergebnisse der physiologischen Forschung auf dem Gebiete 
der inneren Sekretion der Keimdriisen kennen gelernt haben, so erscheint es 
im Hinblick auf die besondere Stellung der Keimdriisen im Hormonsystem, 
d. h. deren sexuelle Differenzierung in morphologischer und funktioneller Be
ziehung angebracht, die Bedeutung der Keimdriisenhormone von einem all
gemeineren biologischen Standpunkte aus einer kurzen Betrachtung zu unter
ziehen. Da die Keimdriisen den prinzipiellsten und sinnfalligsten Geschlechts
unterschied reprasentieren und da ihre innersekretorische Funktion im Sinne 
einer Provokation und Intensivierung weiterer Geschlechtsunterschiede auBer 
Frage steht, so hat man einst den innersekretorischen Zellelementen der Keim
driisen sogar die Geschlechtsbestimmung selbst zuschreiben wollen. Davon 
kann natiirlich heute keine Rede sein. Wir haben gehort, daB es bei phylo
genetisch tieferstehenden Organism en Geschlechtsunterschiede ausgesprochenster 
Art gibt, wo eine innersekretorische Keimdriisentatigkeit noch gar nicht vor
handen ist. Es ist auch angesichts erwiesener erbbiologischer Tatsachen vollig 
unberechtigt, mit LIPSCHUTZ und UNTERBERGER 1) die Bildungsstatte der 
"Sexualhormone" bei Arthropoden in irgendwelchen anderen unbekannten, 
von den Keimdriisen selbst weit entfernten endokrinen Zellen suchen zu wollen. 
Wir haben nicht den geringsten Anhaltspunkt, derartige Sexualhormone im 
landlaufigen Sinne bei den Arthropoden anzunehmen, so wenig wir daran denken 
konnen, daB auch bei hoheren Tiergattungen fUr die primare Differenzierung 
von Hoden und Ovarium aus dem zunachst indifferenten Keimepithel inner-

1) UNTERBERGER, F.: Monatsschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 66, S. 41 u. 71. 1924 
(Bd. 36, S. 148). 

9* 



132 Physiologie der Inkretionsorgane. 

sekretorische Einfliisse mal3gebend sind. Diese konnten doch immer nur wieder 
von sexuell schon differenzierten endokrinen Elementen ausgehen und der 
Urgr~nd der sexuellen Differenzierung dieser Elemente ware abermals ein 
Ratsel. 

Man spricht von einer asexuellen Speziesform (TANDLER und GROSZ), einem 
asexuellen Soma (LIPSCHUTZ) oder einem bisexuellen Soma (STEINACH, 
KAMMERER), dem das Keimdriisenhormon erst die sexuelle Entwicklungs
richtung aufpragt, vergil3t aber dabei, dal3 auch die Keimdriisen nur einen 
Teil dieses Somas darstellen und sich urspriinglich ohne die Einwirkung eines 
HOl'mons sexuell differenziert haben miissen, und vergil3t auch, dal3 selbst beim 
Menschen eine sexuelle Differenzierung am Soma zu einer Zeit der Fetal
entwicklung schon nachweisbar ist, zu der eine morphologische Differenzierung 
der Keimdriisen noch gar nicht stattgefunden hat. KEIBEL und MALL konnten 
namlich zeigen, dal3 die beim weiblichen Geschlecht vorhandene und beim 
mannlichen fehlende Excavatio rectouterina das Geschlecht des Fetus schon 
verrat, wenn noch nicht einmal das Keimepithel sich zu Hoden oder Ovar 
differenziert hat. Wir konnen also auch heute nicht mehr die TANDLER
GRoszsche Auffassung akzeptieren, derzufolge all' das Geschlechtsmerkmal sei, 
was an einem gegebenen Organ unter der Einwirkung der Keimdriisenhormone 
wandelbar ist. Wir miissen vielmehr als gesichert annehmen, dal3 mit der 
syngamen Geschlechtsbestimmung, d. h. mit der schon im Moment der Be
fruchtung auf Grund der chromosomalen Struktur der befruchteten Eizelle 
gegebenen Geschlechtsdeterminierung auch jede einzelne, aus dieser befruchteten 
Eizelle spater hervorgehende Korperzelle sexuell determiniert ist. Es gibt also 
beim Organismus mit geschlechtlicher Fortpflanzung keine asexuelle Spezies
form, kein asexuelles Soma, sondern nur ein genotypisch von vornherein sexuell 
differentes und mehr minder deutlich auch phanotypisch sexuell differenziertes 
Soma. Jede einzelne der befruchteten Eizelle entstammende Korperzelle ist 
wie diese selbst unter normalen Verhaltnissen mannlich oder weiblich, die 
Leberzelle oder Ganglienzelle ganz ebenso wie die Geschlechtsdriisen- oder 
Brustdriisenzellen. Der ganze Organismus ist Mann oder Weib kraft der 
chromosomalen Struktur der befruchteten Eizelle, aus der er hervorgegangen 
ist, und prinzipiell ist daher auch der Unterschied nicht, den wir zwischen 
primaren und sekundaren oder akzessorischen Geschlechtsmerkmalen machen 
(BUCURA). 

Ganz ebenso aber wie bei allen iibrigen Anlagen, die in der befruchteten 
Eizelle enthalten sind, so sehen wir auch bei der Geschlechtsanlage die phano
typische Manifestation dieser Potenz in bestimmten Zellkomplexen. So wie 
sich die Anlage fiir Rothaarigkeit, absolutes Gehor, blaue Augen oder Sechs
fingerigkeit nur in gewissen Zellgruppen des Organismus tatsachlich auswirkt, 
obwohl sie in allen enthalten ist, so gibt sich die Geschlechtsanlage vor allem 
in der Beschaffenheit der Keimdriisen, dann aber auch in jener des iibrigen 
Geschlechtsapparates und schliel3lich in sehr verschiedenem Ausmal3 auch an 
anderen Organen und Geweben kund. 

Zu dieser rein chromosomalen oder zygotischen Geschlechtsdifferenzierung, 
wie wir sie etwa. hei den Schmetterlingen beobachten, tritt in der Phylogenese 
erst spater die Unterstiitzung durch Hormone. Zunachst sind es anscheinend 
die von uns im einleitenden Kapitel sog. Nahhormonc, dann abcr die auf dem 
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Blutwege zugefuhrten inkretorischen Hormone, welche in allererster Linie, 
aber nicht ausschlieBlich in den Keimdrusen gebildet werden und die Ausbildung 
der Geschlechtsunterschiede fordern bzw. beeinflussen. Sie schaffen also keines
wegs die Geschlechtscharaktere, sondern sie wirken nur formativ (HERBST), 
protektiv (HALBAN), intensivierend auf die schon anlagemaBig gegebenen und 
zum Teil schon ohne hormonale Mithilfe vorhandenen und zur Ausbildung 
gelangenden Geschlechtsmerkmale. 

Auf die Wirkung von Nahhormonen lieBe sich moglicherweise jene eigen
artige Korrelation zwischen Eileiter, Samenblasen und Vasa deferentia zur 
gleichseitigen Keimdruse zuruckfuhren, welche WITSCHI 1) bei Grasfroschen 
beobachten konnte. Bei diesen Tieren kommt es namlich gelegentlich zu asym
metrischen Zwitterbildungen derart, daB die Keimdrusenanlagen vor der end
gultigen Differenzierung zum Hoden ein weibliches Stadium durchlaufen, wobei 
diese Umdifferenzierung auf der einen Seite fruher als auf der anderen erfolgen 
kann. Auch erwachsene Froschweibchen konnen sich in dieser asymmetrischen 
Weise in Mannchen verwandeln. Dabei geht die Reduktion der MULLERschen 
Gange bzw. Eileiter sowie die Schnelligkeit der Samenblasenbildung eben
falls asymmetrisch der Schnelligkeit der Keimdrusenumwandlung auf der 
betreffenden Seite parallel. Diese morphologische Korrelation zwischen den 
genitalen Hilfsapparaten zur Keimdruse der gleichen Seite kann unmoglich 
mit Hilfe eines auf dem Blutwege zugefuhrten Keimdrusenhormons zustande 
kommen, da die Venen aus dem Ovar das Keimdrusenhormon in die allgemeine 
Zirkulation ableiten, es also beiden Seiten gleichmaBig zufuhren. Fur die 
vermittelnde Rolle des Nervensystems bei dieser Korrelation, wie sie WITSCHI 
vorzusehweben scheint, besteht keine reelle Grundlage, dagegen besitzen wir 
fUr die Wirkung von Nahhormonen im Sinne einer sog. abhangigen Differen
zierung Analogien genug. Freilich ist mir eine Korrelation anderer Art wahr
scheinlicher, daB namlieh aus demselben Grunde, aus welchem sich die Umwand
lung der Geschlechtsdruse auf der einen Seite fruher vollzieht als auf der 
anderen, auch die entsprechende Umwandlung der genitalen Hilfsapparate auf 
dieser Seite fruher stattfindet. Es ware das also kein kausales Abhangigkeits
sondern ein Koordinationsverhaltnis. Das Problem ware dann die Ursache 
dieser Asymmetrie, fur die wir in einem spateren Kapitel bei Besprechung 
des Halbseitenzwittertums das notwendige Verstandnis gewinnen werden. 

Die auf dem Blutwege zugefuhrten inkretorischen Keimdrusenhormone 
scheinen in der Phylogenese zunachst geschlechtsunspezifisch zu sein und erst 
spater eine mehr oder minder ausgesprochene Sexualdifferenzierung anzunehmen. 
Wir erinnern an die oben bei den Amphibien beschriebenen Verhaltnisse, an den 
Gehalt der Hoden an "weiblichem Sexuallipoid" oder an die Stoffwechsel
wirkungen der Keimdrusenhormone. Wir erinnern an die von PETTINARI 
behauptete geschlechtsunspezifische Wirkung der Keimdriisen auf den Greisen
organismus (vgl. S. 128). Amerikanische Autoren 2) zeigten an Ratten, daB 
Injektionen von Follikelhormon das Gewicht normaler und kastrierter Mannchen 
ebenso senken wie dasjenige normaler oder kastrierter Weibchen. Die Keim
drusenhormone sind artunspezifiseh und wurden offenbar erst wahrend der 
phylogenetischen Entwicklung in fortschreitendem MaBe geschlechtsspezifisch. 

1) WITSCHI, E.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. Nr. 27, S. 623. 
2) BUGBEE, E. P. a. A. E. SIMOND: Endocrinology. Vol. 10, Nr. 4, p. 361. 1926. 
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Wachst ein Wirbeltierorganismus auf, den man durch Friihkastration seiner 
Keimdriisen beraubt hat, so ist er nicht asexuell, sondern er ist eben ein 
mannlicher oder weiblicher Friihkastrat, bei dem, wie wir gehort haben, viele 
Geschlechtsunterschiede mangelhaft entwickelt, ja nur angedeutet bleiben, 
weil sie den protektiven Einflu£ des Keimdriisenhormons entbehrten. Wir 
haben, wie ich im Gegensatz zu anderen Autoren, z. B. BUCURA, behaupten 
mochte, keinen Grund, eine innersekretorische Keimdriisenfunktiorr vor dem 
Eintritt der Pubertat anzunehmen und es ist fiir eine solche niemals ein stich
haltiges Argument beigebracht worden 1). Auch THOMAS und APERT 2) sprechen 
sich in diesem Sinne aus. Wie ware es beispielsweise sonst zu verstehen, daB 
nach den Messungen von REICH 3) an der FEERschen Klinik die Hodengro/3e 
von der Geburt bis zum 11. oder 12. Jahr normalerweise gar nicht zunimmt ~ 
Erst dann setzt plOtzlich ein machtiges Wachstum ein. Und dennoch gibt es 
schon lange vor der Geschlechtsreife ausgesprochene Geschlechtsunterschiede 4). 
Sie sind fUr jeden Beobachter des kindlichen Charakters und Seelenlebens ohne 
weiteres erkennbar. Erfahrene Kinderarzte sind sogar imstande, mannliche und 
weibliche Neugeborene an der Kopf- und Gesichtsform allein mit Sicherheit zu 
unterscheiden. Diese Geschlechtsunterschiede sind autochthon-chromosomal, sind 
rein zygotischen Ursprungs, d. h. bedingt durch die chromosomale Struktur, 
die autochthone Geschlechtsdifferenzierung der betreffenden Organzellen, ohne 
Zutun hormonaler Einfliisse. Erst mit dem Eintritt der Geschlechtsreife, mit 
der enormen Entwicklung der Geschlechtsdriisen macht sich deren fordernder 
innersekretorischer Einflu/3 auf die Geschlechtsmerkmale geltend. Um nur ein 
praktisch besonders wichtiges Beispiel auch hier anzufiihren, sei an das Aus
sehen fettwiichsiger Knaben erinnert. Der mannliche Verteilungstypus des sub
cutanen Fettgewebes wird erst durch die Hormonwirkung des Hodens bedingt, 
vor der Pubertat sieht man daher auch bei sonst normalen Knaben jene Form 
der Fettlokalisation, die wir als eunuchoide und feminine kennen. 

Auf die etwas komplizierten Vorstellungen naher einzugehen, die sich in 
der Vererbungswissenschaft iiber die Natur der Geschlechtsanlagen entwickelt 
haben, wiirde hier zu weit fUhren 5), es sei nur bemerkt, da/3 wir spezielle, 
den MENDELschen Gesetzen folgende Erbfaktoren anzunehmen haben, welche 
fiir die sexuelle Differenzierung des sich entwickelnden Organismus verant
wortlich sind und die an eine bestimmte Chromosomenstruktur (sog. Hetero
chromosom, X-Chromosom) gekniipft erscheinen. Wir haben ferner anzunehmen, 

1) Die einzige Ausnahme bildet ein Befund NUKARIYAS (Klin. Wochenschr. 1925. 
S. 1307), der die typischen Kastrationsveranderungen an der Hypophyse auch schon bei 
ganz jungen, lange vor der Geschlechtsreife kastrierten Ratten fand. 

2) APERT, E.: In Nouveau traite de medecine, 2e ed., Masson, Paris 1925. Fascic. VIII, 
p.374. 

3) REICH, H.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 105, S.290. 1924. 
4) VgI. HALBAN, J.: Die Entstehung der Geschlechtscharaktere. Arch. f. Gynakoi. 

Bd. 70, S. 205.1903. - GROSSER, P.: Korperliche Geschlechtsunterschiede im Kindesalter. 
Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 22, S. 211. 1922. - KARPLUS, J. P.: Variabilitat 
und Vererbung am Zentralnervensystem. 2. Auf I. Wien und Leipzig: F. Deuticke 1921. 

5) Vgl. BAUER, J.: Vorlesungen iiber allgemeine Konstitutions- und Vererbungslehre. 
2. Aun. Berlin: Julius Springer 1923 .. - HAECKER, V.: Pluripotenzerscheinungen. Jena: 
G. Fischer 1925. - GUYENOT, E.: L'Heredite. Paris: Doin 1924. - MEISENHEIMER, J.: 
Geschlechtsbestimmung. Handb. d. norm. u. pathol. Physiol. Bd. 14, 1. Halite, S. 326. 
1926. GOLDSCHMIDT, R.: Physiolog. Theorie der Vererbung. Berlin: J. Springer 1927. 
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daf3 die Richtung der geschlechtlichen Differenzierung des Organismus durch 
das Pravalenzverhiiltnis der beiden Allelomorphen M (masculin) und F (feminin) 
bestimmt wird, die beide bei beiden Geschlechtern in verschiedener Quantitat 
vorhanden sind und deren gegenseitiges Mengen- und Krafteverhaltnis fur die 
Entwicklungsrichtung den Ausschlag gibt. In diesem Sinne kann aIlenfaIls 
von einem bisexuellen Organismus gesprochen werden, wie dies ja schon 
BUTSCHLI, SCHAUDINN u. a. get an haben, da eben jeder sexuell differenzierte 
Organismus auch die andersgeschlechtliche Entwicklungsanlage latent in sich 
birgt, fUr seine tatsachliche Entwicklungsrichtung war aber keineswegs ein 
inkretorisches Hormon, sondern eben seine zygotische, chromosomale Be
schaffenheit, das Pravalenzverhaltnis zwischen M und F maf3gebend. Nun 
ist dieses Pravalenzverhaltnis fUr bestimmte Quanten M und F gattungs-, 
art- und rassenma/3ig festgelegt, der normale Organismus also tatsachlich ab 
ovo sexuell einsinnig determiniert. 

Bei Kreuzungen von Individuen verschiedener Arten und Rassen kann nun 
das Pravalenzverhaltnis zwischen den jeweils zusammentretenden Anlagen 
M und F eine derartige Verschiebung erfahren, daf3 keine bestimmte sexuelle 
Entwicklungsrichtung resultiert, sondern eine regelwidrige Mischung verschieden
geschlechtlicher Eigenschaften und Merkmale, also ein sog. Zwitter oder Intersex 
zustande kommt. Solche Intersexe hat bekanntlich R. GOLDSCHMIDT durch 
Kreuzung von Schwammspinnern verschiedener Rassen experimentell erzeugen 
konnen. Das phanotypische Interferenzprodukt der beiden Anlagen M und F 
kann, wie wir wissen, unter gewissen Umstanden auch durch au/3ere Einwirkungen, 
wie die Auf3entemperatur, beeinflu/3t werden, was am niederen Tier sowie 
pflanzlichen Organismus erwiesen ist 1) und WITSCHI auch an Froschzuchten 
zeigen konnte, die bei verschiedenen Temperaturen gehalten wurden. Schliel3lich 
gibt es ja Tiergattungen genug, die normalerweise kompletten Hermaphroditismus 
aufweisen und, wie wir oben gehort haben, solche, bei denen noch im erwachsenen 
Zustand unter gewissen Bedingungen eine vollkommene Geschlechtsumwandlung 
eintreten kann (Batrachier, Ruhner), bei denen also die latente Geschlechts
anlage jederzeit aus ihrer Latenz in Aktivitat treten kann. Fur einen derartigen 
Dominanz- oder besser Pravalenzwechsel im Laufe des Lebens besitzen wir in 
der Erbbiologie Analoga genug. Er kann spontan oder infolge auf3erer Ein
wirkungen zustande kommen. In unserem FaIle ist eine solche au/3ere Einwirkung 
der Wegfall des Keimdrusenhormons, welches vielleicht nicht nur die Ausbildung 
bestimmter Geschlechtscharaktere protektiv beeinfluf3t, sondern auch fUr das 
Pravalenzverhaltnis unter den beiden Geschlechtsanlagen M und F im Sinne eines 
Verstarkungsfaktors, eines Multiplikators von Bedeutung sein mag 2). So lassen 
sich aIle die interessanten Tatsachen erklaren, die wir oben kennen gelernt 
haben. Es ist klar, da/3 die Kenntnisse dieser etwas komplizierten physiologischen 
Verhaltnisse, die Einsicht in die Beziehungen zwischen zygotisch-chromosomaler 
Geschlechtsbestimmung und inkretorisch-hormonaler Forderung der autochthon 
angelegten und auch spontan mehr minder deutlich zum Vorschein kommenden 
Geschlechtsmerkmale fUr das Verstandnis pathologischer Vorgange unerla/3lich 
ist. Die Pathologie der Geschlechtsmerkmale gehort nicht blof3 

1) Vgl. HARTMANN, M.: Munch. med. Woehenschr. 1925. Nr. 51, S. 2219. 
2) Vgl. BAUER, J.: Vorlesungen tiber allgemeine Konstitutions- und Vererbungslehre 

2. Auf!. Berlin: Julius Springer 1923. 



136 Physiologic der Inkretionsorgane. 

in die Inkretionspathologie, sondern ebenso in die Chromoso mal
pathologie. 

PEZARD hatte auf Grund seiner Untersuchungen am Hahnenkamm ein 
"Alles- oder Nichts- Gesetz" fiir die innersekretorische Hodenfunktion 
aufgestellt. Das heiBt, es besteht ein minimaler Grenzwert fiir die Testikel
masse (0,45-0,5 g), unter welch em ein inkretorischer EinfluB auf die Entwicklung 
des Kammes nicht nachzuweisen ist und tiber welchem dessen volle mannliche 
Entwicklung stattfindet, gleichgiiltig, um wieviel der Minimumwert iiberschritten 
wird. Dieses Gesetz wurde von CHAMPY und KITTY PONSE an Amphibien, 
von LIPSCHUTZ an Meerschweinchen bestatigt 1). PEZARD hat dann weiter 
die Vorstellung entwickelt, es besaBe jedes einzelne Geschlechtsmerkmal seinen 
eigenen, bestimmten Schwellenwert, und GLEY hat sogar den Versuch gemacht, 
dieses Gesetz auch auf den Menschen und selbst auf dessen hormonale Eier
stocksfunktion zu iibertragen. Das ist sicherlich ganz verfehlt und LUGARO 
hat schon ganz richtig bemerkt, es miiBte dann jedes einzelne Haar am Stamme 
seinen eigenen Schwellenwert besitzen. Damit hat natiirlich das Alles- oder 
Nichts-Gesetz seine Bedeutung vollkommen verloren. In der Tat sehen wir 
ja auch die einzelnen Geschlechtsmerkmale in ihrer quantitativen Ausbildung 
individuell auBerordentlich variieren, was unmoglich ware, wenn diese Aus
bildung von einem Alles- oder Nichts-Gesetz diktiert wiirde. Es gibt eben da 
kein Alles oder Nichts, sondern verschiedenste Abstufungen der Quantitaten 
fUr jedes einzelne Merkmal, Abstufungen, die sich erklaren aus der Interferenz 
der autochthon-chromosomalen Beschaffenheit und Reaktionsfahigkeit des 
Erfolgsorgans mit der Quantitat des produzierten Keimdriisenhormons. 

Die nach einseitiger Kastration mannlicher Tiere haufig aber nicht regel
maBig zu beobachtende Hypertrophie des zuriickgebliebenen Hodens 2) hat 
LIPSCHUTZ nicht als kompensatorisch gelten lassen wollen, urn ein Argument 
gegen das Alles- oder Nichts-Gesetz zu entkraften. Doch sind seine Griinde 
keineswegs zwingend. Fiir die Ovarien leugnet aber sogar LIPSCHUTZ ein der
artiges Gesetz. Hier gibt es zweifellos eine kompensatorische Hypertrophie, 
wie insbesondere auch die Parabioseversuche MATSUYAMAS und GOTOS 3) zeigten. 
Diese Versuche sind iibrigens von grundsatzlicher Bedeutung fUr das Problem 
der kompensatorischen Hypertrophie iiberhaupt, weil sie in deren Mechanismus 
einiges Licht bringen. Wird ein normales Rattenweibchen mit einem kastrierten 
parabiotisch vereinigt, so kommt es meist zu einer betrachtlichen VergroBerung 
seiner Ovarien und zu einer VergroBerung des diinnwandigen, mit Fliissigkeit 
gefUllten Uterus. Dasselbe geschieht aber auch bei Vereinigung mit einem 
kastrierten Mannchen. GOTO konnte nun die gleichen Veranderungen an 
Rattenweibchen hervorrufen, wenn er ihnen eine Serie von Injektionen mit 
dem Blute kastrierter Ratten, und zwar Weibchen oder Mannchen machte, 
niemals gelang ihm dies jedoch mit dem Blute normaler Tiere. So kam er denn 
zu dem Schlusse, daB die Hypertrophie der Ovarien ausgelOst wird durch einen 

1) ,:,~1. CHAMPY, CH., E. GLEY, Eo LUGARO: in "La funzione endocrina delle ghiandole 
sessuah , 1. c. 

2) Vg1. LIPSCHUTZ, ferner NAKAMURA, H.: Transact. of the Japan. patho1. soc. Vol. 11, 
p. 45. 1921 (Ed. 29, S. 228). 

3) GOTO, N.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 94, S. 124. 1922 (Ed. 26, S. 135). -
Arch. f. Gynakol. Ed. 123, S. 387. 1925. 
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im Blute cler kastrierten Tiere zirkulierenden Stoff, den cr Kastratohormon 
nannte. L. FRANKEL glaubt iibrigens, diesen Stoff als das pluriglandularc 
Inkret der anderen Blutdriisen ansehen zu diirfen, welches nun nicht mehr 
yom Ovarialinkret "ausgeglichen" wird und sonst nicht zu beobachtende Wir
kungen auslOst. 

Ein kompensatorisches Eintreten eines Eierstockes fiir den anderen ist 
auch aus der Erfahrung zu entnehmen, daB sich nach einseitiger Ovariektomie 
der menstruelle Zyklus nicht andert. Welcher Mechanismus dabei in Wirk
samkeit tritt, wissen wir ebensowenig, als uns die Beeinflussung der Ovarial
tatigkeit durch den Uterus oder durch klimatisch-tellurische Einwirkungen 
klar ist. Dagegen verstehen wir die Abhangigkeit der Eierstocksfunktion von 
psychischen Einfliissen, da das Ovar iiber eine reichliche vegetative Innervation 
verfiigt 1). Von der quantitativ abstufbaren Wirkung des Ovarialhormons 
wird ja sogar therapeutisch Gebrauch gemacht, zeigte sich doch nach operativer 
Reduktion der Ovarialsubstanz eine Verringerung des hormonalen Effektcs 
im Sinne einer Abschwachung der Menstruation (THALER, KOHLER u. a.). 

Nebennieren (Glandulae suprarenales). 
Die Nebennieren sind ein lebenswichtiges innersekretorisches Organ mit 

mannigfachen Funktionen, deren Verschiedenheiten dem Unterschied im 
morphologischen Bau und entwicklungsgeschichtlichen Ursprung der beiden 
Hauptanteile der Nebennieren entsprechen. Warum die in der Marksubstanz 
vor sich gehende Bildung eines Reizhormons fiir das vegetative N ervensystem 
mit seinen Auswirkungen auf nahezu aIle Organe, vor allem auf Blutdruck 
und Kohlenhydrat-Stoffwechsel, raumlich vereint erscheint mit einem morpho
logisch und funktionell ganz anders beschaffenen Apparat, der lebenswichtigen 
Nebennierenrinde, die ein Zentralorgan des Lipoidstoffwechsels darstellt mit 
gewissen morphogenetischen und jedenfalls auch entgiftenden Funktionen, 
wissen wir nicht. 

Chemisch faBbar ist vorlaufig nur eine yom Nebennierenmark produzierte 
und in den Kreislauf abgegebene Substanz, das Adrenalin, das erste und 
einzige Hormon, dessen Struktur wir kennen und das wir auch synthetisch 
darzustellen imstande sind. Nach zahlreichen wichtigen Vorarbeiten anderer 
Biochemiker (S. FRANKEL, v. FURTH u. a.) gelang es im Jahre 1901 dem Japaner 
TAKAMINE und etwa gleichzeitig dem Amerikaner ALDRICH, das Adrenalin 
in reiner krystallinischer Form zu gewinnen. Bald darauf folgte die chemische 
Charakterisierung und dann die Darstellung der Substanz auf synthetischem 
Wege durch STOLZ. Die Konstitutionsformel des Adrenalins (Epinephrins, 
Suprarenins) ist folgende: 

OH/i-c<H 
I I OH 

OH CH ·NH·CH 
"'-./ 2 3 

Es ist also ein substituiertes Orthodioxybenzol (Brenzcatechin), an 
dessen Seitenkette insbesondere eine Methylimidogruppe hangt. Das Brenz
catechin allein wirkt iibrigens auch schon blutdrucksteigernd und eine Reihe 

1) DAHL, W., in L. R. MULLER: Die Lebensnerven. Berlin: Julius Springer 1924. 
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der iiblichen chemischen Reaktionen auf Adrenalin sind lediglich Reak
tionen auf Brenzcatechin. Wiihrend die aus der Nebenniere gewonnene 
Substanz polarisiertes Licht nach links dreht, ist das synthetische Produkt 
optisch inaktiv und besteht aus gleichen Teilen d- und l-Suprarenin. Das 
d-Suprarenin ist physiologisch weit weniger aber im gleichen Sinne wirksam 
wie das natiirliche Nebennierenhormon und das l-Suprarenin. Das Adrenalin 
liiBt sich durch eine Reihe charakteristischer Farbreaktionen nachweisen und 
auch anniihernd quantitativ bestimmen (VULPIAN, FRANKEL, ALLERS, COMESSATI, 
ZANFROGNINI, BORBERG, FOLIN u. a.). Die wichtigsten dieser Farbreaktionen 
sind die Griinfiirbung mit Eisenchlorid und die Rotfiirbung mit Jod, Sublimat, 
Mangansuperoxyd, Natriumnitrit, sowie die Blaufiirbung mit dem FOLINschen 
Phosphorwolframsiiurereagens auf Harnsiiure. 

Das Adrenalin iibt im tierischen Organismus auBerordentlich charakteristische 
Wirkungen aus. Am hervorstechendsten ist die Blutdrucksteigerung, die 
im Tierversuch nach einer intravenosen Darreichung von Adrenalin momentan 
einsetzt, in ihrer Hohe und Dauer bis zu einem gewissen Grade von der Quantitiit 
des injizierten Adrenalins abhiingt, jedenfalls aber nach ganz wenigen Minuten 
wieder abklingt, um nicht selten einem Druckabfall unter das urspriingliche 
Niveau zu weichen. Durch kontinuierliche Infusion einer verdiinnten Adrenalin-
16sung liiBt sich der arterielle Blutdruck stundenlang stark erhoht erhalten 
(BIEDL). Die Drucksteigerung erfolgt durch Verengerung der peripheren Ge
fiiBe, insbesondere im Splanchnicusgebiet, wobei diese Verengerung unabhiingig 
vom Zentralnervensystem stattfindet, denn auch die Zerst6rung des ganzen 
Zentralnervensystems und die Durchschneidung der Nervi splanchnici ver
hindert sie nicht. Sie erfolgt also durch eine periphere Erregung der GefiiBe 
und zwar an ihren Vasoconstrictorenendigungen. An der GefiiBverengerung 
beteiligen sich die kleinen und kleinsten Arterien sowie die Capillaren, wie dies 
zuerst STEINACH und KAHN mikroskopisch beobachten konnten 1). Die auBer
ordentlich intensive gefiiBverengernde Wirkung des Adrenalins dient auch in 
einer besonderen Versuchsanordnung zum biologischen Nachweis selbst iiuBerst 
geringer Spuren dieser Substanz. Am gebriiuchlichsten ist das LAEWEN-TREN
DELENBURG sche Verfahren der Durchspiilung der FroschgefiiBe mit der Adrenalin 
enthaltenden Fliissigkeit von der Bauchaorta aus und die Bestimmung der 
Tropfenzahl der aus der Bauchvene abflieBenden Spiilfliissigkeit. Schon mini
malste Adrenalinmengen machen sich durch eine Abnahme der Tropfenzahl 
infolge der GefiiBkontraktion bemerkbar. TRENDELENBURG konnte mit dieser 
Methode noch Verdiinnungen des Adrenalins von I : 400 Millionen nachweisen, 
d. h. also bei einem Gehalt von 0,000 0025 mg im Kubikzentimeter. O. B. 
MEYER beniitzt ausgeschnittene, iiberlebende Streifen arterieller GefiiBe, die 
in warmer Ringer16sung und bei Oz-Zufuhr ausgespannt werden. Schon auf 
winzigste Adrenalinmengen verkiirzt sich der GefiiBstreifen, was mittels Hebel
iibertragung registriert wird. Die konstringierende Wirkung des Adrenalins 
an ausgeschnittenen GefiiBstreifen liiBt sich fiir alle GefiiBe nachweisen mit 
Ausnahme der KranzgefiiBe des Herzens, die auf Adrenalin gerade umgekehrt 
mit Erweiterung reagieren. Daher liiBt sich auch eine Steigerung der Durch
blutung des Herzens unter Adrenalin feststellen. An den Coronararterien ist 

1) Vgl. MOOG, O. U. W. AMBROSIUS: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 19, S. 944. 
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also der regelmaBige Adrenalineffekt eine Erregung der Dilatatoren. Dieso 
Wirkung ist nun auch an anderen GefiWgebieten unter gewissen Bedingungen 
zu konstatieren, sie wird dort nur durch die Constrictorenwirkung iiberdeckt 
und ist nicht auf so einfache Weise am iiberlebenden GefaBstreifen demonstrierbar 
wie bei den CoronargefiWen. Eine genauere Kenntnis dieser Verhaltnisse ist 
fiir das Verstandnis der physiologischen Bedeutung des Adrenalins fiir die 
BIutdruckregulierung sowie gewisser klinischer Tatsachen unentbehrlich. 

Zunachst ist die interessante Tatsache festzuhalten, daB im Tierversuch 
subcutane Adrenalininjektionen iiberhaupt keine BIutdrucksteigerung hervor
rufen, selbst wenn sehr hohe Dosen verwendet werden. Intraspinale Injektionen 
sind dagegen wirksam (AUER und MELTZER), intraperitoneale wirken schwach 
und langsam, intramuskulare inkonstant. Am Menschen wirken bekanntlich 
auch subcutane Adrenalininjektionen in individuell verschiedenem AusmaBc 
drucksteigernd. Der Grund dafiir, daB subcutane Adrenalininjektionen im 
Tierversuch den Blutdruck nicht andern, obwohl schon weit geringere Adrenalin
mengen, subcutan injiziert, den Kohlenhydratstoffwechsel beeinflussen und 
eine Hyperglykamie erzeugen, liegt darin, daB das Adrenalin aus der Subcutis 
infolge der lokalen GefaBconstriction nur sehr langsam resorbiert wird und der 
Konzentrationsschwellenwert des Adrenalins im Blute fiir den Kohlenhydrat
effekt tiefer liegt als fiir den Blutdruckeffekt. Beim Menschen sind diese 
Schwellenwerte absolut und im Verhaltnis zueinander verschieden. Dagegen 
kommt die friiher angenommene rasche Zerstorung des Adrenalins im Gewebe 
oder im zirkulierenden Blute nicht in Betracht, wie die Versuche HARADAS 1) 
gezeigt haben. Auch bei peroraler Verabreichung beeinfluBt das Adrenalin 
im Tierversuch den Blutdruck nicht, den Blutzucker nur in sehr hohen Dosen. 
Eine lokale Verengerung der Magen-DarmgefaBe findet statt. Zerstort wird 
aber das Adrenalin weder durch Pepsin-HCI noch durch die Pankreasfermente 
oder die Bakterienflora, vielleicht allerdings in der Leber 2), und daB es auch 
beim Kaninchen resorbiert wird, zeigen iiberdies die charakteristischen skleroti
schen Veranderungen der GefaBe nach Adrenalinfiitterung (BIEDL), von denon 
spater noch die Rede sein wird. Beim Menschen wirken dagegen groBere 
Adrenalindosen, etwa 3-4 ccm der gebrauchlichen 1 %oigen Losung, auch 
auf peroralem Wege blutdrucksteigernd (BERTA ASCHNER und H. PISK 3)). 
Diese unsere Feststellung wurde auch von anderer Seite bestatigt 4). 

Die BIutdruckwirkung des Adrenalins stellt aus einer Reihe von Griinden 
keineswegs die einfache Folge einer Vasoconstrictorenreizung dar. Vor allem 
zeigt es sich, daB bei der ganz besonders intensiven Verengerung der GefaBe 
des Splanchnicusgebietes das von dort verdrangte Blut nach anderen GefaB
bezirken abzustromen sucht und eine passive Erweiterung dieser um so eher 

1) HARADA, Y.: Mitt. a. d. med. Fak. d. Kais. Univ. Tokyo. Bd. 31, S. 339. 1924 (Bd. 40, 
S. 395) u. Bd. 32, S. 409. 1925 (Bd. 41, S. 733). 

2) OGAWA, M.: Acta scholae med. univ. imp. Kioto. Vol. 7, p. 291. 1925 (Bd. 43, 
S. 230). 

") ASCHNER, B. u. H. PISK: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 28, S. 1265. 
4) HEPNER, J. u. J. CERVENKA: BioI. listy. Bd. 10, S. 129. 1924 (Bd. 38, S. 300). -

MENNINGER, W. C.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 84, p. nOI. 1925 (Bd. 40, S. 760). 
- V gl. auch LANDSBERG, M.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 89, p. 1342. 
1923 (Bd. 35, S. 112). - BREMS, A.: Acta med. scandinav. Bd. 64, S. 69. 1926 (Bd. 44, 
S. 685). 
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hervorruft, je weniger sie selbst durch das Adrenalin aktiv verengt werden. 
Zu diesen an der aktiven Adrenalinconstriction relativ wenig beteiligten GefiiB
bezirken gehoren die GefiiBe des Gehirns und der Netzhaut, die GefaBe der 
Lungen und diejenigen der Extremitaten (BIEDL). Die KranzgefaBe des Herzens 
nehmen eo ipso eine groBere Menge Elutes auf. Wichtig ist auch das Verhalten 
der Nebennierendurchblutung, die ebenso wie der 02-Verbrauch des Organs 
im Gegensatz zum Verhalten der Niere unter Adrenalin zunimmt (K. O. NEU" 
MAN 1)), weil sich die NebennierengefaBe erweitern 2). Auch die an der Brachial
arterie des Menschen gemessene Drucksteigerung nach Adrenalin ist keineswegs 
bloBe Folge einer lokalen GefaBverengerung, denn, wie ich zeigen konnte 3) 
und seither allgemein bestatigt worden ist, sinkt der diastolische Druck gleich
zeitig mindestens ebenso konstant und ausgiebig, wie der systolische ansteigt. 

Das Adrenalin kann aber unter gewissen Bedingungen auch eine Blutdruck
senkung verursachen, und zwar nicht nur als Nachwirkung des primaren Druck
anstieges, sondern auch ohne einen solchen. Dies ist z. B. bei intravenoser 
Injektion sehr kleiner AdrenaIinmengen im Tierversuch 4), aber auch bei sub
cutanen Injektionen am Menschen der Fall. 1m letzteren FaIle eine genaue 
Dosis angeben zu wollen, unter der Drucksenkung und iiber der Drucksteigerung 
erfolgt (WEINBERG 5)), ist deshalb unzulassig, weil diese Dosis individuell durch
aus verschieden ist. Auch die im allgemeinen drucksteigernd wirkenden Adre
nalinmengen konnen bei einzelnen Individuen eine primare Drucksenkung 
hervorrufen 6), was anscheinend bei alten Leuten haufiger vorkommt 7). 
Ubrigens sollen kleinste AdrenaIinmengen auch den Zuckerspiegel des Elutes 
driicken. HEPNER und CERVENKA fanden Druck- und Blutzuckersenkungen 
auch nach peroraler Darreichung kleinster AdrenaIinmengen. Die arterielle 
Drucksenkung hat in jiingster Zeit eine einleuchtende Erklarung erfahren. 
DEICKE und HULSE 8) fanden namlich gleichzeitig einen Anstieg des Venen
druckes und deuten nun beide Erscheinungen als Folge der Kontraktion der 
LungengefaBe, die einerseits zu einer Riickstauung im Venensystem, andererseits 
zu einer Abnahme des Schlagvolums des linken Ventrikels fiihrt. Der Grad 
der Ansprechbarkeit der Constrictorenendigungen in den LungengefaBen ware 
somit entscheidend fUr den Blutdruckeffekt. Wenn aber schon die inverse 
Wirkung kleinster Adrenalinmengen auf den Blutzucker eher auf einen prin
zipiell verschiedenen Wirkungsmechanismus verschiedener Adrenalindosen hin
weist, so geht die unmittelbare Reizwirkung des Adrenalins auf die Vaso
dilatatorenendigungen aus folgenden Tatsachen hervor. Die drucksenkende 
Adrenalinwirkung laBt sich namlich auch am TRENDELENBURGSchen Frosch
praparat feststellen, wenn die Vasoconstrictoren durch Ergotoxin gelahmt 

1) NEUMAN, K. 0.: Journ. of physiol. Vol. 45, p. 188. 1912. 
2) WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 196, S. 412. 1922 (Bd. 27, 

S. 455). - Vgl. auch BIEDL. 
3) BAUER, J.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. lO7, S. 39. 1912. - Vgl. auch ROSENOW, G.: 

Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 127, S. 136. 1918. 
4) Vgl. BAUER, J. U. A. FROHLICH: Arch. f. exp.Pathol. u. Pharmakol. Bd. 84, S. 33. 1915. 
5) WEINBERG, F.: Verhandl. d. 34. Kongr. d. dtsch. Ges. f. inn. Med. 1922. S. 406 

(Bd. 27, S. 536). 
6) BAUER, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 44. 
7) ARNSTEIN, A. U. H. SCHLESINGER: Wien. klin. Wochenschr. 1919. S. 1179. 
8) DEICKE, E. U. W. HULSE: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 3S, S. 1724. 
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wurden (DALE) oder durch prolollgierte Eillwirkullg erheblicher Adrellalill
mengen eine Verminderung ihrer Erregbarkeit erfahren haben (BAUER und 
FROHLICH 1)). Unter diesen Umstanden wirken dann verschiedenste, sonst 
drucksteigernde Mittel dilatatorisch, so auBer Adrenalin auch faradische Nerven
reizung, Hypophysenzwischen- und Hinterlappellextrakte, Cholin oder Strychnin. 
Aber auch durch Acetylcholin 2), Atropin oder bei Durchspiilung mit kalk
freier Ringer-Losung 3) laBt sich eine vasodilatierende Wirkung des Adrenalins 
erzielen. 

Diese recht komplexen Wirkungen des Adrenalins auf die BlutgefaBe zeigen, 
daB es einerseits keineswegs so einfach moglich ist, dem Adrenalin die Rolle 
des physiologischen Aufrechterhalters des normalen Blutdrucks zuzuschreiben, 
und daB andererseits der Verlauf der Blutdruckkurve beim Menschen nach einer 
Adrenalininjektion zwar manche Aufschliisse iiber Grad und Verteilung der 
Ansprechbarkeit der GefaBconstrictoren und -dilatatoren zu geben vermag, 
mit den Begriffen Vagotonie und Sympathikotonie aber nichts zu tun hat, 
wie denn iiberhaupt der Gegensatz sympathisch und parasympathisch nicht 
iiberschatzt werden darf und in seine richtigen, von der experimentellen Pharma
kologie einst aufgerichteten, heute aber nicht mehr unerschiitterten Grenzen 
gewiesen werden sollte 4). Am kranken Menschen entscheidet iiber die Blut
druckwirkung des Adrenalins, wie ich schon wiederholt betont habe, neben 
dem Tonus und der Ansprechbarkeit der GefaBnervenendigungen vor allem 
die Reaktionsbereitschaft der GefaBwandmuskulatur selbst. Dieses endgiiltige 
Erfolgsorgan kann auf den gleichen Reiz, also auch auf den gleichen Nervenreiz 
in sehr verschiedenem AusmaBe reagieren. Daher denn auch die enorme "Hyper
tensionsbereitschaft" auf Adrenalin, die ich bei einem keineswegs sympathi
kotonischen Rekonvaleszenten nach einer Kriegsnephritis beschrieben habe 5), 
daher die Beobachtung ANITSCHKOWS f), daB sich menschliche Fingerarterien 
arteriosklerotischer lndividuen bei postmortaler Durchstromung mit Adrenalin 
starker kontrahieren aIs solche normaler. Selbstverstandlich beeinfluBt auch 
das lonen-Milieu und der Sauerungsgrad 7) im Erfolgsorgan dessen Ansprech
barkeit, und wir wissen, daB sich auch beim Menschen durch Ca eine intensivere 
Adrenalindrucksteigerung erzielen laBt, wahrend K gerade umgekehrt zu wirken 
pflegt 8). Die Blutdrucksteigerung nach intravenoser Adrenalinzufuhr als 
"wahre Adrenalinreaktion" einer "falschen" nach subcutaner Applikation 
gegeniiberzustellen, wie es mit CSEPAI insbesondere ungarische Autoren tun, 
ist unberechtigt und praktisch zwecklos (vgl. ASCHNER und PISK, v. BERG
MANN und BILLIGHEIMER 9)). 

1) 1. c. - Ferner SCHILF, E. u. W. FELDBERG: Biochem. Zeitschr. Bd. 156, S. 206. 1925 
(Rd. 40, S. 596) . 

• ) KOLM, R. u. E. P. PICK: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 184, S. 79. 1920. 
3) WEHLAND, N.: Cpt. rend. des seances de Ia soc. de bioI. Tom. 87, p. 774. U)22 (Rd. 26, 

S.53). 
4) Vgl. ASCHNER, BERTA: Klin. Wochenschr. 1923. Nr. 23, S. 1060. 
6) BAUER, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 44. 
8) ANITSCHKOW, S.: Verhandl. d. Petersburger therap. Ges. Febr. 1922 (Bel. 26, S. 149). 
7) Vgl. SNYDER, C. D. u. L. E. MARTIN: Americ. journ. of physiol. Vol. 62, p. 185. 1922 

(Bd. 31, S. 467). 
8) SCOVILLE, H. D.: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 10, S. 625. 1925. 
9) BERGMANN, G. v. u. E. BILLIGHEIMER: 1m Handh. d. inn. Mell. von v. BERGMANN 

u. STAHET.IN. 2. Aufl. 5. BrI. 1926. 
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Man pflegt die mannigfachen Wirkungen des Adrenalins im Orgallismus 
als Ausdruck einer Erregung der sympathischen Nervenendigungen anzusehen 
und das Adrenalin als elektives Erregungsmittel des Sympathieus aufzufassen. 
In der Tat stimmt der Adrenalineffekt in vielfacher Hinsicht mit dem Effekt 
einer Sympathicusreizung iiberein, so in bezug auf die Erregung der Herz
aktion, die Forderung der Reizleitung des Herzens, die Hemmung des Tonus 
und der Bewegungen im Magen-Darmtrakt, in bezug auf die Harnblase, die bei 
verschiedenen Tiergattungen verschiedene Innervationsverhaltnisse aufweist, 
sowie den Uterus. Die Tonussteigerung des herausgeschnittenen, iiberlebenden 
Kaninchenuterus auf Adrenalin beniitzte A. FRANKEL als biologische Methode zum 
Nachweis von Adrenalin, das selbst in Mengen von 1: 20 Millionen auf diese Weise 
noch nachgewiesen werden kann. In analoger Weise wurde auch die hemmende 
Wirkung des Adrenalins auf Tonus und Peristaltik des ausgeschnittenen Katzen
darms verwendet (DITTLER). Auch die erschlaffende Wirkung des Adrenalins 
auf die glatte Bronchialmuskulatur, die Erregung der Musculi arrectores 
pilorum und der mydriatische Effekt durch Erregung des Dilatator pupillae 
entsprechen einer Sympathicusreizung. Die letztere Wirkung wird auch als 
biologische Reaktion auf Adrenalin in Anwendung gezogen. Friiher wurde 
dazu die Pupillenerweiterung am herausgeschnittenen Froschauge verwendet 
(MELTZER, R. EHRMANN), doch stellte es sich heraus, daB diese sehr empfindliche 
Reaktion keineswegs fiir Adrenalin spezifisch ist und durch verschiedene 
organische Substanzen, insbesondere auch mannigfache Organextrakte hervor
gerufen wird. Dagegen scheint die Dilatation der Kaninchenpupille nach Ex
stirpation des oberen Cervicalganglion ein auBerordentlich feines und spezifisches 
Reagens auf den Adrenalingehalt des zirkulierenden Blutes zu sein (P. TREN
DELENBURG, F. A. HARTMAN). MELTZER und AUER hatten namlich gezeigt, daB 
die Empfindlichkeit des Dilatator pupillae gegeniiber Adrenalin nach Entfernung 
des oberen Halsganglion erheblich ansteigt, wobei es noch nicht entschieden 
erscheint, ob der Angriffspunkt des Adrenalins an den entnervten Muskel
fasern des Dilatators selbst oder an den sympathischen Nervenendigungen 
in ihm zu suchen ist. Am Menschen kommt es nach Eintraufelung von Adrenalin 
in den Bindehautsack bei intakter Hornhaut und sonst normalen Bedingungen 
zu keiner Pupillenerweiterung. 1st jedoch der Halssympathicus jenseits des 
oberen Cervicalganglion gelahmt, so erweitert sich die betreffende Pupille 
auf Adrenalin. O. LOEWI hatte gefunden, daB eine Adrenalinmydriasis im 
Tierversuch auch nach Pankreasexstirpation eintritt und viele FaIle von mensch
lichem Diabetes mellitus und Morbus Basedowii, aber, wie ZAK beobachtete, 
auch FaIle verschiedenartiger Affektionen des Peritoneums zeigen gleichfalls 
Mydriasis auf Instillation von Adrenalin in den Conjunctivalsack. Diese sog. 
LOEwIsche Adrenalinreaktion zeigt somit eine Ubererregbarkeit des Dilatator 
pupillae gegeniiber Adrenalin an, iiber deren nahere Bedingungen wir noch 
nichts Genaueres wissen. Eine praktische Bedeutung kommt der Reaktion 
nicht zu. 

Einer Sympathicuserregung entspricht auch die Wirkung des Adrenalins 
auf den Kohlenhydratstoffwechsel. F. BLUM hatte 1901 die bedeutsame 
Feststellung machen konnen, daB das Adrenalin, intravenos oder subcutan 
appliziert, eine Gykosurie hervorrufen kann, die auch am Hungertier oder bei 
Kohlenhydratkarenz zu erzielen ist. Der Glykosurie geht eine Hyperglykamie 
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voraw;, lind man kann auf Grund sehr zahlreicher Untersuchungen iiber den 
Mechanismus dieser Adrenalinwirkung sagen, daB sie durch eine Erregung 
jener peripheren Sympathicusendigungen zustande kommt, deren zentralo 
Reizung den Effekt des Zuckerstichs (Piqure) bewirkt (BIEDL). DaB aber sehr 
kleine Adrenalindosen den Blutzucker beim Menschen senken konnen, wurde 
schon oben erwahnt (WEINBERG, HEPNER und CERVENKA) und es ist nur selbst
verstandlich, daB es auch hiebei keine allgemein giiltigen Grenzwerte gibt, 
sondern daB bei gewissen 1ndividuen auch sonst hyperglykamisch wirkende 
Adrenalinmengen den Blutzucker erniedrigen konnen oder eine diphasische 
Wirkungskurve zum Vorschein kommt 1). SchlieBlich konnte auch noch die 
Adrenalinwirkung auf Grundumsatz und EiweiBstoHwechsel mit einer 
Sympathicuserregung in Zusammenhang gebracht werden. Es ist he ute erwiesen, 
daB das Adrenalin eine Steigerung des EiweiBumsatzes mit vermehrter N-Aus
fuhr (EpPINGER, FALTA und RUDINGER, UNDERHILL) und schon in sehr geringen 
Mengen eine Erhohung des Grundumsatzes herberriihrt (BERNSTEIN und FALTA), 
bei gleichzeitigem Anstieg des respiratorischen Quotienten 2). Die Steigerung 
des Grundumsatzes ist kaum bloB von der vermehrten Muskeltatigkeit unter 
Adrenalin abhangig und wurde am Menschen selbst nach peroraler Adrenalin
verabreichung festgestellt 3). Nach FALTA steigert das Adrenalin die Ausfuhr 
der Purinkorper. Auch Phosphor, Kalium, Natrium und Calcium werden nach 
Adrenalin in vermehrter Menge ausgeschieden, und zwar erstere durch die 
Nieren, das Calcium durch den Darm. 

Nur zum TeillaBt sich die Adrenalinwirkung auf verschiedene sekretorische 
Organe als Sympathicuserregung auffassen, so die beobachtete Anregung der 
Speichel-, Magen- und Gallensekretion. Beim Menschen kommt es unter 
Adrenalin nur ausnahmsweise zu Salivation oder zu SchweiBsekretion 4). Das 
BI u t bild erfahrt nach einer Adrenalininjektion insofern eine Veranderung, 
als in der Regel die Erythrocytenzahl ansteigt, ebenso die Zahl der Leukocyten, 
und zwar der neutrophilen polynuclearen bei gleichzeitiger relativer Verminderung 
der einkernigen und der eosinophilen Elemente. N ur teilweise ist dies die Folge 
einer Milzkontraktion, welche man bei Kranken mit Milzschwellung gelegentlich 
in verbliiHendem AusmaBe eine kurze Zeit nach einer Adrenalininjektion 
bobachten kann 5). 1m iibrigen wurden eine Zunahme der Gerinnbarkeit, 
wechselnde Veranderung der EiweiBkonzentration des Blutes, sowie haufig 
eine Abnahme des NaCI-Gehaltes im Serum beobachtet 6). Es scheint, daB 
die Abgabe des NaCI aus den Depots der Gewebe, insbesondere der Haut an die 
Gewebs£liissigkeit und das Blut unter Adrenalineinwirkung gehemmt ist 
(F. BOENHEIM, BAUER und ASCHNER). 

Wenn schon verschiedene der bisher angefiihrten AdrenalineHekte nicht 
mit einer Erregung von Sympathicusfasern zu erklaren sind, so erweisen noch 
manche andere Wirkungen, daB das Adrenalin kein elektives Sympathicus
reizmittel darstellt. So die Beein£lussung des Elektrokardiogramms im Sinne 

1) KYLIN, E.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 11, S. 501. 
2) BOOTHBY, W. M. a. IRENE SANDIFORD: Americ. journ. of physiol. Vol. 66, p. 93.1923. 
3) HITCHCOCK, F. A.: Americ. journ. of physiol. Vol. 69, p. 271. 1924 (Bd. 38, S. 410). 
4) BAUER, J.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 107, S. 39.1912. 
0) Vgl. A. HITTMAIR: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 102, S. 420. 1925. 
6) RAlTER .. J. u. B. ASCHNER: Zeitschr. f. d. ges. expo Merl. Bd. 27, s. 1m. 1922. 
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eincr Vaguscrregung (R. H. KAHN), die gclegelltlich beobachtctc Pulsverlang
samung durch Vagusreizullg, die Verstarkung einer respiratorischen PuIs
irregularitat oder eines ASCHNERschen Bulbusdruckreflexes, die Atemfrequenz
steigerung durch zentrale Erregung des bulbaren Atemzentrums, die allgemein!:' 
Steigerung der Reflexerregbarkeit eillschlieBlich der Sehnenphanomene, der 
Adrenalintremor, die gelegentlich zu beobachtende SchweiBsekretion u. a. 
(vgl. J. BAUER 1912). Den haufig zu beobachtenden Temperatursteigerunge~ 
nach Adrenalin stehen auch Temperatursenkungen gegeniiber. Die Magen
symptome, wie ich sie nach subcutaner Injektion von Adrenalin in einzelnen 
Fallen beschriebell habe und wie sie insbesondere nach peroraler Darreichung 
haufig auftreten (Supersekretion, Schmerz, Erbrechen) (DANIELOPOLU und 
CARNIOL, ASCHNER und PISK), sind gleichfalls keine Folgen einer Sympathicus
erregung. Zu erwahnen sind schlieBlich noch die kontrahierenden Wirkungen 
des Adrenalins auf die Pigmentzellen der Haut und der Retina des Frosches, 
vor allem aber die toxisch-degenerativen Effekte auf die Herzmuskelfasern 
und die GefaBwand. Seit JosuE im Jahre 1902 zuerst die Adrenalinsklerose 
des GefaBsystems beim Kaninchen beschrieb, wurden diesen mit Verkalkung 
der GefaBwand endigenden hyperplastisch-degenerativen Veranderungen der 
Media und Intima eine Unzahl von Untersuchungen gewidmet. 

So einschneidend und mannigfaltig die Wirkungen des Adrenalins 1m 
Organismus auch sind, ein Beweis dafUr, daB das Adrenalin tatsachlich ein 
physiologisches Hormon darstellt, ware damit allein noch nicht geliefert und 
tatsachlich sind in den letzten Jahren gewichtige Stimmen hervorragender 
Physiologen laut geworden, die die Hormonnatur des Nebennierenextraktes 
bestreiten (GLEY, STEWART, HOSKINS, SWALE VINCENT) oder zum mindesten 
eine physiologische Bedeutung des Adrenalins bei vollkommener Ruhe des 
Organismus in Abrede stellen (TRENDELENBURG 1)). Ihr Hauptargument ist, 
daB das Adrenalin nur in so geringer Menge in die Blutbahn gelangt, daB es fUr 
die physiologische Ausiibung der ihm im Experiment zukommenden Wirkungen 
gar nicht ausreicht. 

Untersuchungen auf den Adrenalingehalt des Blutes miissen mit un
geronnenem Blute ausgefiihrt werden, da O'CONNOR gezeigt hat, daB bei der 
Blutgerinnung vasoconstrictorische Stoffe entstehen, die fUr Adrenalin ge
halten werden konnen. Zahlreiche Bestimmungen, vor allem der blutdruck
steigernden und inhibitorischen Wirkung des aus den Nebennierenvenen 
abflieBenden BIutes auf den iiberlebenden Kaninchendarm haben ziemlich 
iibereinstimmend ergeben, daB bei den iiblichen Versuchstieren Kaninchen, 
Katze und Hund pro Minute und pro Kilogramm Korpergewicht etwa 0,0002 bis 
0,00025 mg Adrenalin aus den Nebennieren in den Kreislauf gelangen (TREN
DELENBURG, STEWART und ROGOFF 2)). Da diese Werte an gefesselten, narkoti
sierten, abgekiihlten und operierten Tieren gefunden wurden und aHe diese 
Manipulationen die Adrenalinabgabe zweifeHos erhohen, so liegt der Ruhewert 
fUr die Adrenalinabgabe noch weit tiefer, wofern iiberhaupt eine solche Abgabe 
bei vollkommener Ruhe stattfindet. Der beobachtete Adrenalinwert im Neben
nierenvenenblut entspricht etwa der von TRENDELENBURG im Carotisblut 

1) TRENDELENBURG, P.: Ergebn. d. Physiol. Bd. 21, II. Abteil., S. 500. 1923. 
2) STEWART, G. N. Il. •• J. M. ROGOFF: Americ. journ. of physiol. Vol. 66, p. 235. 1923 

(Bd. 37, S. 125), 
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gefundenen Konzentration von 1: 1 bis 2 Milliarden. Mit der Froschdurch
blutungsmethode laBt sich eine derart geringe Konzentration des Adrenalins 
nach dem oben Gesagten freilich nicht nachweisen 1), mit der empfindlicheren 
Darmmethode wurde es dagegen von ROGLER2) auch im normalen menschlichen 
Blut gefunden. Nun hat WEINBERG 3) gezeigt, daB bei gesunden Menschen 
eine miiBige Blutdrucksteigerung durch intravenose Infusion einer Adrenalin
Wsung schon zu erzielen ist, wenn pro Minute und Kilogramm Korpergewicht 
0,0001 mg Adrenalin in die Vene einflieBt. Dieser Wert liegt· also unter jenem, 
der im Tierversuch als durchschnittlich geliefertes Quantum gefunden wurde. 
Damit erscheint der Wert jener rechnerischen Erwagungen einigermaBen 
erschiittert, die die Experimentalphysiologen zu der Feststellung veranlaBten, 
daB die in der Ruhe von der Nebenniere abgegebenen Adrenalinmengen weder 
den Blutdruck noch den Blutzucker zu beeinflussen vermogen (TRENDELENBURG). 

DaB aber auf dem Wege der Nervi splanchnici die Nebennieren zur Abgabe 
weit groBerer Adrenalinmengen veranlaBt werden, wird heute von keinem 
einzigen Forscher geleugnet und wurde insbesondere durch die sinnreiche 
Versuchsanordnung von TOURNADE und CHABROL 4) mit Sicherheit bewiesen. 
Damit ist zugleich gesagt, daB die im lebenden Organismus fast standig auf 
dem Wege des Splanchnicus zugefiihrten Reize die Nebennieren zur Abgabe 
physiologisch wirksamer Adrenalinmengen veranlassen. TOURNADE und CHABROL 
legten eine Anastomose zwischen der rechten Vena suprarenalis eines Hundes A 
mit der rechten Vena jugularis eines zweiten Hundes Ban, exstirpierten die 
linke Nebenniere des Hun:des A und erreichten damit die Moglichkeit, mit 
Hilfe der Reizung des rechten Nervus splanchnicus des Hundes A die direkten, 
unmittelbaren Wirkungen der Nervenreizung von ihren mittelbaren Wirkungen 
infolge der Adrenalinausschiittung einwandfrei auseinander zu halten, denn am 
Hunde A konnten zunachst nur die ersteren, am Hunde B nur die letzteren 
eintreten, da die auf Splanchnicusreizung beim Hunde A erfolgende Adrenalin
ausschiittung zunachst nur in den Kreislauf des Hundes B erfolgen konnte. 
Dabei zeigte sich nun, daB auf die Splanchnicusreizung Blutdrucksteigerung 
und Hyperglykamie bei beiden Runden eintrat. An Hunden und Katzen 
wurde bei der gleichen Versuchsanordnung auch eine der Adrenalinausschiittung 
entsprechende Hyperglykamie, Mydriasis am entnervten Auge, Pulsbeschleuni
gung am entnervten Herzen, sowie Remmimg der Darmmotilitat beim Tier B 
beobachtet 5). Es lieB sich auf diese Weise auch feststellen, daB die Adrenalin
menge, welche bei einer Splanchnicusreizung von einer Minute Dauer abgegeben 
wird, im Mittel 1/20 mg betragt, wodurch sich der Adrenalingehalt des Blutes 
im transfundierten Hunde B auf 1: 10 Millionen erhOht 6). Wahrend durch 

') HESS, FR. 0.: Munch. med. Wochenschr. 1922. S. 1297 (Bd. 25, S. 449). 
2) HOGLER, F.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 6, S. 343. 1923 (Bd. 32, S. 178). 
3) WEINBERG, F.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 20, S. 967 (Bd. 40, S. 759). 
4) TOURNADE, A. et M. CHABROL: Rev. de med. Tom. 40, p. 222. 1923 (Bd. 32, S. 480).

VgI. auch ZUNZ, E. et P. GOVAERTS: Arch. internat. de physioI. Tom. 22, p. 87. 1923 
(Bd. 34, S. 302). 

5) TOURNADE, A. et M. CHABROL: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 91, 
p. 176. 1924 (Bd. 37, S. 50). - TOURNADE, A.: Journ. med. fran9. Tom. 14, p. 206. 1925 
(Bd. 42, S. 267). 

6) TOURNADE, A. et M. CHABROL: Cpt .. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 88, 
p. 6. 1923 (Bd. 29, S. 398). 
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Eimipritzung von 25 ccm Blut vom Hunde B auf del' Hohe del' Blutdrucksteige
rung bei einem dritten Hunde C kein BIutdruckanstieg mehr auftrat, die sichel' 
beim Hunde B vorhandene auBergewohnliche Adrenalinamie auf diese Weise 
demnach nicht demonstriert werden konnte, gelang es GAUTRELET 1) mit einer 
etwas anderen Versuchsanordnung, die durch die Adrenalinausschuttung 
bedingte BIutdrucksteigerung auch bei einem dritten Hunde zu erzielen, dessen 
Jugularvene an die Carotis des Hundes B angeschlossen war. 

DaB trotz sichel' vorhandener Adrenalinamie del' Nachweis des Adrenalins 
im Blute solche Schwierigkeiten bietet - dies ist ja auch nach einer intravenosen 
Adrenalininjektion del' Fall 2) -, hangt mit seiner auch da noch sehr geringen 
Konzentration zusammen. DaB intraarteriell am Arm injiziertes Adrenalin 
schwacher wirkt als intravenos gegebenes (F. O. HESS 2)), durfte sich dagegen 
mit einer Retention im Capillargebiet erklaren, da wir eine Zerstorung des 
Adrenalins im Gewebe nicht annehmen konnen 3). Es ist bei Berucksichtigung 
diesel' Verhaltnisse nicht notig, zu del' Hypothese von LICHTWITZ Zuflucht zu 
nehmen, del' den Widerspruch zwischen allgemeinem Postulat einer physio
logischen Adrenalinwirksamkeit und den unbefriedigenden Versuchen des 
Adrenalinnachweises im BIute durch die Annahme zu uberbrucken suchte, 
das Adrenalin gelange nicht auf dem Blutwege, sondern auf dem Wege del' 
sympathischen Nerven aus del' Nebenniere an seine Erfolgsorgane 4). Liefert 
doch auch die Morphologie keine Stutze fUr die LICHTWITzsche Hypothese, sie 
spricht VOl' allem fur eine Abgabe des Adrenalins in die Blutbahn 5). TRENDELEN
BURG, del' den normalen Adrenalingehalt des arteriellen Blutes auf 1 : 1 bis 
2 Milliarden schatzt, errechnet fur gewisse pathologische Bedingungen die 
Moglichkeit einer Adrenalinkonzentration von 1 : 100 Millionen. Injizieren 
wir einem Menschen mit vier Liter Blut 0,01 mg Adrenalin intravenos, so 
erreichen wir damit doch nul' eine Zunahme del' Konzentration urn maximal 
1 : 400 Millionen, also jenen Wert, del' sich eben gerade mit dem TRENDELEN
BURGSchen Verfahren am Froschpraparate nachweisen laBt. 

Ais Vorgange und Mittel, welche via Splanchnicus die Adrenalinabgabe 
steigern, kommen vornehmlich in Betracht Muskelarbeit (F. A. HARTMAN, 
HOUSSAY und MOLINELLI) starke Erregung afferenter Nerven und schwere 
psychische Emotionen (CANNON, MELTZER, ELLIOT), ferner 02-Mangel, Nicotin, 
Strychnin, Morphium, Coffein, Diuretin, Campher u. a. 6). Auch del' Zuckerstich 

1) GAUTRELET, J.: Cpt. rend. des seances de 1a soc. de bioI. Tom. 88, p. 566. 1923 
(Bd. 28, S. 249). 

2) HESS, F. 0.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 91, S. 303. 1921 (Bd. 21, S. 375) 
u. Munch. med. Wochenschr. 1922. S. 1297 (Bd. 25, S. 449). 

3) Vgl. HARADA, Y.: 1. c. 
4) Vgl. auch AVERJANOV, P.: Ref. Bd. 44, S. 522. 1926 (Orig. russ.). 
5) ASCHOFF, L.: Vortrage uber Patho10gie. S. 85. Jena: G. Fischer 1925. 
6) V gl. TRENDELENBURG, P.: 1. c. - ASHER, L. u. C. SCHNEIDER: Biochem. Zeitschr. 

Bd. 133, S. 373. 1922 (Bd. 27, S. 536). - HARTMAN, F. A., R. H. WAITE a. H. A. Mc. 
CORDOCK: Americ. iourn. of physiol. Vol. 62, p. 225. 1922 (Bd. 30, S. 459). - HARTMAN, 
F. A., H. A. Mc. CORDOCK a. M. M. LODER: Americ. iourn. of physiol. Vol. 64, p. 1. 1923 
(Bd. 20, S. 413). - SEARLES, J.: Americ. iourn. of physiol. Vol. 66, p. 408. 1923 (Bd. 40, 
S. 538). - KODAMA, S.: Tohoku iourn. of expo med. Vol. 4, p. 166. 1923 (Bd. 32, S. 479, 
u. Bd. 5, S. 47. 1924 (Bd. 38, S. 158). - SHIMIDZU, K.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. 
Bd. 103, S. 52. 1924 (Bd. 39, S. 628). - HOUSSAY, B. A. et E. A. MOLINELLI: Cpt. rend. 
des seances de 1a soc. de bioI. Tom. 91, Nr. 31, p. 1056. 1924 (Bd. 39, S.566) et Tom. 93, 
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fiihrt zu einer Adrenalinausschwemmung, wenn auch diese nicht allein fiir die 
Glykosurie verantwortlich gemacht werden kann. Die Insulinhypoglykamie fiihrt 
gleichfalls zur Anregung der Adrenalinabgabe, was offenbar als kompensa
torischer Sch utzvorgang aufzufassen ist 1). Der Adrenalingehalt der menschlichen 
Nebenniere jenseits des Alters von 10 Jahren wurde im Durchschnitt mit 4,59 mg 
bestimmt (SeHMoRL und INGIER) und es ist interessant, daB er zur Zeit der 
Hungerblockade in Deutschland wesentlich niedriger gefunden worden ist 2). 

Es ist also, wenn wir das Gesagte iiberblicken, erwiesen, daB die Nebennieren 
physiologisch wirksame Mengen Adrenalin in die Blutbahn abgeben, und unent
schieden bliebe lediglich, ob sie dies standig und kontinuierlich, auch bei vollkom
mener Ruhe des Organismus tun oder ob sie nur unter besonderen Umstanden 
durch die auf dem Wege des Nervus splanchnic us ihnen zuflieBenden inner
vatorischen Impulse dazu veranlaI3t werden. Sichergestellt scheint ein Zentrum 
in der Hypothalamusgegend sowie eines am Boden des vierten Ventrikels zu 
sein, von denen aus die Nebennieren via Splanchnic us zur Adrenalinabgabe 
veranlaI3t werden 3). Dabei sind die Splanchnicusfasern fiir die Nebennieren 
ganz besonders empfindlich (TOURNADE). So hat man daran gedacht, daI3 die 
Adrenalinproduktion etwa nur bei intensiver Muskelarbeit zum Zwecke ihrer 
Forderung stattfindet (HOSKINS und Me CLURE, P. TRENDELENBURG). Die 
Glykogen mobilisierende Wirkung des Adrenalins wiirde ja diesen Mechanismus 
auI3erst zweckmaI3ig erscheinen lassen. Sehr zugunsten einer solchen Auffassung 
wiirde sprechen, daI3 nach Durchschneidung der Nervi splanchnici das Neben
nierenvenenblut fast gar kein Adrenalin mehr enthalt (STEWART und ROGOFF, 
TOURNADE und CHABROL 4)) und daI3 nach Enervation das Nebennierenmark eine 
progrediente Atrophie erfahrt, wie sie PENDE zuerst gezeigt hat. Die Nebennieren 
selbst scheinen dagegen auch viele W ochen nach Splanchnicusdurchschneidung 
an Adrenalingehalt nichts einzubiiI3en 5), der EinfluI3 der Innervation wiirde 
sich also weniger auf die Produktion als auf die Ausschiittung des Adrenalins 
beziehen. Die Frage, ob der normale Blutdruck in der Ruhe durch das von 
der Nebenniere gelieferte Adrenalin iiberhaupt beeinfluBt sein kann, wird, 
wie gesagt, von einer Reihe von Physiologen auf Grund rechnerischer Er
wagungen verneint (P. TRENDELENBURG). Wenn W. TRENDELENBURG vor 
und nach Nebennierenexstirpation an nicht narkotisierten Katzen die gleichen 
Blutdruckwerte fand, so stehen dem die Versuche von TOURNADE und CHABROL 6) 
gegeniiber, die am Hunde nach Entfernung der Nebenniere starke Blutdruck
senkung, Tachykardie und Milzschwellung beobachteten und diese Symptome 
durch Zuleitung des Blutes aus der Nebennierenvene eines anderen Hundes 

Nr. 28, p. 884. 1925 (Bd. 42, S. 268). - CANNON, W. B. a. S. W. BRITTON: Americ. journ. 
of physiol. Vol. 72, p. 283.1925 (Bd. 42, S. 269). - KUSNETZOW, A. J.: Zeitschr. f. d. ges. 
expo Med. Bd. 48, S. 671. 1926 (Bd. 42, S. 738 u. Bd. 43, S. 883). 

1) Vgl. HOUSSAY, B. A.: Presse med. Tom. 33, Nr. 15, p. 233. 1925 (Bd. 40, S. 201). 
2) PEISER, B.: Munch. med. Wochenschr. 1921. S. 521. 
3) HOUSSAY, B. A. u. E. A. MOLINELLI: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 93, 

Nr. 36, p. 1454. 1925 (Bd. 43, S. 615). - TOURNADE: Paris med. Tom. 16, p. 423. 1926 
(Bd. 44, S. 61). 

4) TOURNADE, A. et M. CHABROL: Rev. de med. Tom. 40, p. 222. 1923 (Bd. 32, S. 480). 
5) HIRAYAMA, S.: Tohoku journ. of expo med. Vol. 5, p. 573. 1925 (Bd. 41, S. 545). 
6) TOURNADE, A. et M. CHABROL: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 92, 

Nr. 8, p. 587.1925 (Bd. 40, S. 54) und I. c. - Vgl. auch MANISCALCO, G.: Ann. di din. med. 
e di med. sperim. Vol. 14, p. 351. 1924 (Bd. 40, S. 202). 
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148 Physiologie der Inkretionsorgane. 

mittels GefiWanastomose wieder zum Schwinden bringen konnten. Bedingung 
fur diese Erholung nach der GefaBanastomose war die Intaktheit des Splanchnicus 
beim Blutspender. Es ist sicher, daB bei derartigen Versuchen das im Korper 
zuruckgebliebene restliche chromaffine Gewebe den Wegfall des Nebennieren
markes vielfach noch halbwegs ausreichend ersetzen kann. 

Fur die menschliche Physiologie wird iibrigens das Tierexperiment allein 
die Entscheidung nicht bringen konnen und es ware geradezu absurd, wollte 
man zur Klarung dieser physiologischen Frage einen der eindruckvollsten 
klinisch-pathologischen Tatbestande - arterielle Drucksenkung, gelegentlich 
extremster Art auf der einen, Zerstorung des Nebennierenmarks ohne sonstigen 
pathologisch-anatomischen Befund auf der anderen Seite, sowie das Gegen
stuck: arterieller Hochdruck bei Hyperplasie des chromaffinen Gewebes -
vollig auBer acht lassen. Wir werden also kaum fehlgehen anzunehmen, daB 
dem Adrenalin unter physiologischen Bedingungen ein wesentlicher EinfluB, 
vor allem auf den Kontraktionszustand der SplanchnicusgefaBe und den 
arteriellen Blutdruck, auf die Glykogenmobilisierung, die OxydationsgroBe, 
den Erregungszustand vor allem des sympathischen Nervensystems und viele 
andere Funktionen zukommt, daB dieser EinfluB durch die weitgehende Ab
hangigkeit der Adrenalinabgabe von innervat<?rischen Impulsen den jeweiligen 
und rasch wechselnden Bedurfnissen des Organismus in prompt ester Weise 
dienstbar gemacht erscheint und daB in der nervos regulierten, diskontinuierlichen 
Adrenalinbelieferung dem Organismus ein Apparat zur Verfiigung steht, der 
es ihm gestattet, sich gewissen Anderungen der Lebensbedingungen augenblicklich 
in zweckmaBiger Weise anzupassen. Ob dieser Apparat angesichts des Prinzips 
der mehrfachen Sicherungen lebenswichtig ist und welche StOrungen sich bei 
seinem Fortfall bemerkbar machen, haben wir nun zunachst zu beantworten, 
und kommen damit zu der Besprechung der Ausfallserscheinungen, welche sich 
nach Exstirpation der Nebennieren einstellen. 

Seit den ersten derartigen Versuchen von BROWN-SEQUARD (1856) und 
NOTHNAGELS Bestrebungen, experimentell Schadigungen der Nebenniere zu 
setzen (1879), haben sich auBerordentlich zahlreiche Forscher mit dieser Frage 
beschaftigt und wir durfen aus diesen muhevollen Untersuchungen heute folgende 
Ergebnisse ableiten. Die einseitige Entfernung der Nebenniere wird ohne 
StOrung der Gesundheit vertragen. Die zuerst von H. STILLING festgestellte 
und dann von den meisten Beobachtern bestatigte Hypertrophie der zuruck
gebliebenen Nebenniere 1) spricht fur eine kompensatorische Mehrleistung des 
Organs. An Menschen, denen erst die linke, spater die halbe rechte Nebenniere 
entfernt worden war, wurde keine Blutdrucksenkung und nur eine leichte 
polynucleare Leukocytose konstatiert 2), indessen kann diese auch hohere 
Grade erreichen, wobei die Eosinophilen schwinden, und es kann wohl aus
nahmsweise auch zu einer Hypoglykamie kommen 3). Die vollstandige Ent
fernung beider Nebennieren fuhrt bei allen untersuchten Tiergattungen innerhalb 
von Stunden oder wenigen Tagen zum Tode. Ganz junge, von dcr Mutter 
gesaugte Tiere bleiben nach totaler Nebennierenexstirpation etwas langer, bis 

1) KISCH, B.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1661. 
2) LAQUA, K.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 36, S. 566. 1923 (Bd. 32, 

S. 479). 
3) SCHMIEDEN, V. U. H. PEIPER: Arch. f. klin. Chir. Bd. ll8, S. 845. 1921. 
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zu 15 Tage am Leben. Wird die Exstirpation der Nebennieren nicht in einem Akt 
sondern zweizeitig ausgefUhrt, so iiberleben die Tiere Hinger, offenbar, weil 
inzwischen akzessorisches Nebennierengewebe Zeit zu kompensatorischer Hyper
trophie gehabt hat. Bei Tieren, die die doppelseitige Nebennierenexstirpation 
Hinger iiberleben, wie dies beispielsweise bei Ratten der Fall zu sein pflegt, 
erklart sich dies durch das regelmailige Vorkommen akzessorischen Nebennieren
gewebes, welches ausreicht, um das Leben zu erhalten. Die Menge der zum 
Leben unentbehrlichen Nebennierensubstanz gibt BIEDL fUr Hund und Kaninchen 
mit etwa l/S des gesamten Nebennierengewebes an. 

Es hat sich weiter gezeigt, daB die Lebenswichtigkeit nicht dem Nebennieren
mark, sondern der Rindensubstanz zukommt. Wenn schon die Tatsache darauf 
hinwies, daB die akzessorische Nebennierensubstanz, welche bei beiderseits 
exstirpierten Tieren die Erhaltung des Lebens ermoglichte, ausschlieBlich aus 
Rindengewebe bestand und dieses kompensatorisch hypertrophierte, so konnte 
BIEDL an Selachiern, wo Interrenal- und Adrenalgewebe anatomisch getrennt 
und ersteres isoliert exstirpierbar ist, den sicheren Nachweis erbringen, daB 
nicht das chromaffine, Adrenalin produzierende, sondern das Rindengewebe 
als lebenswichtiger Anteil der Nebennieren anzusehen ist. An hoheren Tieren 
konnte mit einer besonderen Versuchsanordnung das gleiche festgestellt werden. 
So konnte PENDE eine junge Katze am Leben erhalten, der er die eine Nebenniere 
entfernt, die andere ihrer nervosen Versorgung beraubt hatte. Als er diese 
enervierte Nebenniere nach sechs Monaten entfernte, ging das Tier unter den 
typischen Erscheinungen zugrunde. Diese enervierte Nebenniere aber zeigte 
eine hochgradige Atrophie des Markes bei wohlerhaltener Rindensubstanz. 
Diese letztere war also offenbar lebenswichtig. An Runden gelingt es, unter 
ErhaItung der Nebennierenrinde die Marksubstanz vollkommen zu entfernen. 
Solche Tiere konnen monatelang am Leben erhalten werden, ohne irgendwelche 
krankhafte Erscheinungen oder pathologische Befunde darzubieten (ROUSSAY 1), 
BORNSTEIN 2)). Die Nebennierenrinde ist also sicher lebenswichtig, das Neben
nierenmark ist es nicht, was jedoch bei der volligen Unmoglichkeit, das gesamte 
chromaffine Gewebe des Korpers zu entfernen, nichts dariiber aussagt, ob das 
chromaffine Gewebe lebenswichtig ist oder nicht. Daher weist natiirlich auch 
die Tatsache, daB Tiere ohne Nebennierenmark keinerlei Anomalien zeigen, 
nur darauf hin, daB bei ihnen die Funktion des Nebennierenmarkes durch das 
restliche chromaffine Gewebe im Korper ersetzt werden kann. WISLOCKY und 
CROWE 3) zeigten iibrigens, daB selbst Hunde, denen 1-2 mm breite Streifen 
akzessorischen chromaffinen Gewebes zwischen den beiden Aa. mesentericae 
entfernt worden waren, eine Nebennierenzerstorung (partielle Exstirpation, 
Einheilung von Radiumrohrchen in den zuriickbleibenden Rest) so lange iiber
lebten, als ein Rest von Rindensubstanz erhaIten blieb. 

Wie und woran gehen nun nebennierenexstirpierte Tiere zugrunde? Solche 
Tiere erholen sich zunachst von dem operativen Eingriff vollkommen und 

1) HOUSSAY, B. A. a. J. T. LEWIS: Americ. journ. of physiol. Vol. 64, p. 512. 1923 
(Bd. 31, S. 113). 

2) BORNSTEIN, A. U. H. GREMELS: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 254, 
S. 409. 1925 (Bd. 44, S. 173). 

3) WISLOCKY, G. B. a. S. J. CROWE: Bull. of Johns Hopkins hosp. Vol. 35, Nr. 400, 
p. 187. 1924 (Bd. 38, S. 156). 
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verlieren erst nach einem freien Intervall ihre normale Frische. Die FreBlust 
nimmt ab und hort schlieBlich vollkommen auf, die Tiere magern stark ab, 
bewegen sich nicht, werden apathisch, vorher wilde und bissige Tiere werden 
ruhig und zahm, zeigen eine zunehmende Muskelschwache, die sich bis zur 
schlaffen Parese der Hinterbeine steigert, und liegen mit gestreckten Vorder
und Hinterbeinen mit dem Bauche glatt auf dem Boden. Die Korpertemperatur 
sinkt, die Respiration wird angestrengt, die Herztatigkeit nimmt ab, praterminal 
beobachtet man zuweilen einzelne Muskelzuckungen oder gar Konvulsionen. 
Bei etwas Hinger tiberlebenden Tieren wurden auch Haarausfall, Anamie, 
Temperatursteigerungen und Hyperalgesie beobachtet (PENDE). Bei Hunden 
kommt es zu Brechdurchfall mit blutiger und galliger Entleerung, zu Ent
ziindung des Zahnfleisches und Conjunctivitis 1). Der Grundumsatz neben
nierenloser Tiere sinkt, wie GRADINESCU zuerst gezeigt hat, regelmailig ab 2) 
und zeigt nur anfangs entsprechend der Ventilationssteigerung mitunter einen 
voriibergehenden Anstieg 3). Der Zuckergehalt des Elutes nimmt, wie PORGES 
zuerst gezeigt hat, ab, auch das Leberglykogen schwindet (PORGES, O. SCHWARZ, 
KAHN und STARKENSTEIN) und Eingriffe, die de norma Hyperglykamie bzw. 
Glykosurie erzeugen, bringen diese Wirkung nur in vermindertem AusmaBe 
hervor, so der Zuckerstich, Asphyxie, Diuretin, Coffein, AderlaB, Fesselung 
des Tieres u. a. 4 ). Das Adrenalin erzeugt dagegen auch bei nebennierenlosen 
Tieren Glykosurie (STARKENSTEIN). Es liegen Angaben tiber eine besondere 
Toxizitat von Blut und Harn nebennierenloser Tiere vor, die man mit der 
Anhaufung vor allem bei der Muskeltatigkeit entstehender giftiger Produkte 
zu erklaren suchte. 

Die Autopsie nebennierenloser Tiere ergibt meist eine Hyperamie, eventuell 
mit Odem, Elutungen und Ulcusbildung an Magen- und Darmschleimhaut 
(PENDE, FINZI, STEWART und ROGOFF, BANTING 1)). Die Milz ist zuweilen 
vergroBert, ihre Follikel ebenso wie der gesamte lymphatische Apparat des 
Korpers hyperplastisch, der Thymus hyperamisch und vergroBert (AULD, PENDE, 
CROWE und WISLOCKY, JAFFE 5), BANTING). Das Genitale zeigt bei langer iiber
lebenden wei Ben Ratten ausgesprochene Atrophie bzw. Hypoplasie (J. NOVAK), 
wahrend bei Kaninchen Wucherung der Zwischenzellen des Ovars, dagegen 
keine charakteristischen Hodenveranderungen gefunden wurden (H. L. JAFFE 
und D. MARINE 6)). 

Wenn wir nun fragen, ob diese zum Tode fiihrenden Ausfallserscheinungen 
Mark- oder Rindensymptome darstellen, so ergibt sich ja schon aus dem oben 
Gesagten die strikte Beantwortung: Es sind Rindensymptome. Dementsprechend 

1) STEWART, G. N. a. J. M. ROGOFF: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 22, p. 394. 
1925 (Bd. 42, S. 270). - BANTING, F. G. u. S. GAIRNS: Americ. journ. of physiol. Vol. 77, 
p. 100. 1926 (Bd. 44, S. 880). 

2) AUB, J. C., J. FORMAN a. E. M. BRIGHT: Americ. journ. of physiol. Vol. 61, p. 326. 
1922 (Bd. 28, S. 373). - SCOTT, W. J. M.: Journ. of expo med. Vol. 36, p. 199. 1922 
(Bd. 26, S. 427). - BARLOW, O. W.: Americ. journ. of physiol. Vol. 70, p. 453.1924 (Bd. 40, 
S. 537). - ASHER, L. u. K. NAKAYAMA: Biochem. Zeitschr. Bd. 155, S. 413. 1925 (Bd. 40, 
S. 201). 

3) BORNSTEIN, A. u. H. GREMELS: I. c. 
4) Vgl. BIEDL, BARLOW, B. KISCH. 
0) JAFFE, H. L.: Journ. of expo med. Vol. 40, p. 325. 1924 (Bd. 38, S. 232). 
6) JAFFE, H. L. a. D. MARINE: Journ. of expo med. Vol. 38, p. 93. 1923 (Bd. 31, S. 393). 



Nebennieren (Glandulae suprarenales). 151 

laBt sich auch durch Dauerinfusion mit Adrenalin am bilateral epinephrekto
mierten Hunde weder das Symptomenbild wesentlich beeinflussen noch das 
Leben verlangern (BORNSTEIN und HOLM). Hochstens der Blutdruckabfall 
laBt sich beheben und der sinkende Grundumsatz erhohen (AUB), vielleicht 
auch das Auftreten der Magen-Darmulcera verhindern (FINZI). DaB Muskel
schwache, Apathie und FreBunlust durch den Ausfall der Nebennierenrinde 
bedingt sind, zeigen iibrigens am besten die BIEDLSchen Rochen ohne Inter
renalorgane, welche diese Symptome in unverkennbarer Weise zeigen, ehe sie 
etwa drei W ochen nach dem Eingriff unter den Erscheinungen allgemeiner 
Prostration zugrunde gehen. Die RegelmaBigkeit, mit welcher diese bis zur 
Lahmung der hinteren Extremitaten sich steigernde Muskelschwache von 
Fischen und Froschen an bis zu den hochsten Saugetieren (KARNS Versuche 
an Affen) zu beobachten ist, weist auf eine fundamentale, lebenswichtige Funktion 
der Nebennierenrinde bei der Muskeltatigkeit hin. Tiere, welche wie die meisten 
Ratten dank ihrem akzessorischen Nebennierengewebe die beiderseitige Ent
fernung der Nebenniere gut und anscheinend symptomlos vertragen, offenbaren 
ihre Nebenniereninsuffizienz erst, wenn ihnen eine groBere Muskelanstrengung 
zugemutet wird. Dann ermiiden sie auffallend rasch und in bedrohlicher Weise, 
ja sie konnen unter dies en Umstanden plotzlich zugrunde gehen (ALBANESE, 
MAUERROFER 1)), wie Analoges ja auch in der menschlichen Pathologie vor
kommt. Man hat zwar wiederholt behauptet, das Adrenalin konne die herab
gesetzte Leistungsfahigkeit der Muskulatur steigern, mit einem Adrenalinmangel 
sind aber diese Erscheinungen gewiB nicht zu erklaren, wenn auch die geanderte 
Blutversorgung, die gesteigerte nervose Erregbarkeit, der erhohte Blutzucker 
einen gewissen fordernden EinfluB des Adrenalins in dem erwahnten Sinne 
gewiB verstandlich macht. Hohe Dextrosegaben sollen zwar mitunter einen 
giinstigen EinfluB auf die Adynamie bei Nebenniereninsuffizienz ausiiben und 
konnen anscheinend sogar die Lebensdauer nebennierenloser Hunde gelegent
lich verIangern (STEWART und ROGOFF), der Zuckermangel allein ist es aber 
ganz gewiB nicht, der die Muskelschwache und den Tod herbeifiihrt 2). 

So gewinnt denn die schon von ABELOUS und LANGLOIS vertretene An
schauung sehr an Wahrscheinlichkeit, daB die Nebennierenrinde gewisse giftige 
Produkte der Muskeltatigkeit zu entgiften hat, welche die Ermiidungserschei
nungen hervorrufen. DaB in der tatigen Muskulatur nebennierenloser Tiere 
tatsachlich Giftstoffe enthalten sind, die bei normalen Tieren fehlen, konnte 
ERNI 3 ) auch experimentell nachweisen. PreBsaft von Muskeln arbeitender 
nebennierenloser Ratten ruft, anderen nebennierenlosen Ratten intraperitoneal 
injiziert, schwere lebensbedrohliche Ermiidungserscheinungen hervor, wahrend 
er fiir Normaltiere unschadlich ist. MuskelpreBsaft ruhender und arbeitender 
normaler Ratten ist auch fiir nebennierenlose Tiere ungiftig. Der Umstand, 
daB es nicht gelingt, durch Injektion von Nebennierenrindenextrakt die Muskel
tatigkeit zu fordern und die Adynamie aufzuhalten 4), spricht lediglich dafiir, 
daB es sich nicht um irgendeine einfache Neutralisation der giftigen Produkte 

1) MAUERHOFER, E.: Zeitschr. f. BioI. Bd. 74, S. 147. 1922. 
2) VgI. BAUER, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 26. 
3) ASHER, L. U. M. ERNI: Zeitschr. f. BioI. Bd. 78, S. 315. 1923 (Ed. 31, S. 393). 
4) HAUPTFELD, R.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 90, p. 1083. 1924 

(Ed. 38, S. 157). 
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durch die Rindensubstanz selbst, sondern wahrscheinlich urn eine kompliziertere 
vitale Funktion der Nebennierenrinde handelt. Wie sich diese Funktion abspielt, 
ist uns vollkommen unbekannt. 

Wir besitzen jedoch Anhaltspunkte, daB die Nebennierenrinde auch nach 
anderen Richtungen gewisse entgiftende Funktionen entfaltet. An Froschen 
(GIUSTI) und Ratten (LEWIS 1)) hat man eine spezifische Steigerung der Emp
findlichkeit der Tiere gegeniiber verschiedenen Giften, insbesondere gegeniiber 
Morphium feststellen konnen, nach verschiedenartigen Vergiftungen und In
fektionen, sowie nach Verbrennungen 2) lassen sich charakteristische histologische 
Veranderungen der Nebennierenrinde nachweisen, die vor allem in einer Ver
armung an Fett und Lipoiden bestehen 3). Bei den bekannten entgiftenden 
Eigenschaften des Cholesterins unter bestimmten Bedingungen 4) und angesichts 
der unzweifelhaften Bedeutung der Nebennierenrinde fur den Lipoidstoffwechsel 
des Organismus hat man hier den Schliissel zum Verstandnis dieser lebens
wichtigen Funktionen der Nebennierenrinde gesucht, ohne ihren Mechanismus 
weiter aufklaren zu konnen. 

Wahrscheinlich hangt mit dieser den Lipoidstoffwechsel maBgebend be
einflussenden Tatigkeit der Nebennierenrinde auch die sehr charakteristische 
und rap ide Abmagerung nebennierenloser Individuen zusammen. Diese erklart 
sich, wie ganz besonders PENDE und BIEDL hervorheben, nicht bloB aus der 
mangelhaften Nahrungsaufnahme, tritt doch auch nach einseitiger Nebennieren
exstirpation voriibergehend ein erheblicher Gewichtsverlust ein. Auch hieriiber 
wissen wir nichts Genaueres, wie ja auch die sehr zahlreichen und eingehenden 
chemischen und histochemischen Untersuchungen iiber die Rindensubstanz 
der Nebenniere fiir das Verstandnis ihrer Funktion keine Aufklarung gebracht 
haben. Wir wissen lediglich, daB die Nebennierenrinde Neutral£ette und Fett
sauren, daB sie freies und verestertes Cholesterin und daB sie schlieBlich noch 
eine ganze Anzahl anderer, nicht doppeltbrechender lipoider Substanzen, Phos
phatide, Cerebroside u. a. enthalt. Gegeniiber der urspriinglichen Annahme 
CHAUFFARDs, GRIGAUTS u. a. scheint heute der Standpunkt ASCHOFFS und 
seiner Schule als richtig erwiesen zu sein, nach dem die Nebenniere das Cholesterin 
nicht selbst bildet, sondern es bloB speichert. Nach Entfernung beider Neben
nieren kommt es namlich zu einem Anstieg des Cholesterins und seiner Ester 
im Blut (LANDAU und ROTHSCHILD 5)). Bei Inanition, aber auch bei anders
artigem Gewebszerfall, wie Tuberkulose, A vitaminose, Carcinom wird durch 
Mobilisierung der Fettlager auch Cholesterin in Freiheit gesetzt und in der 
Nebennierenrinde gespeichert, denn Cholesterin findet sich auch stets in einer 
gewissen Quantitat an die Neutralfette gebunden in den allgemeinen Fettdepots 
und ist anscheinend ein unerlaBlicher Bestandteil aller Zellen. Ob die Neben
nierenrinde bloB die zweckmaBige Abgabe der gespeicherten Fettstoffe und 
Lipoide in die Blutbahn zu besorgen hat, ob sie Umwandlungen dieser Substanzen 

1) LEWIS, J. T.: Arneric. journ. of physiol. Vol. 64, p. 506. 1923 (Bd. 32, S. 479). 
2) NAKATA, T.: Beitr. z. pathol. Anat. u. aUg. Pathol. Bd. 73, S. 439.1925 (Bd. 41, S. 178). 
3) ASCHOFF, L.: Vortrage iiber Pathologie. Jena: G. Fischer 1925. - BAGINSKI, ST.: 

Ref. Kongrel3zentralbl. Bd. 41, S. 733 (Orig. poln. 1925). 
4) Vgl. GROSS, 0.: Klin. Wochenschr. 1923, Nr. 5, S. 217 (Bd. 28, S. 285). 
5) Vgl. auch BAUMANN, E. J. a. O. M. HOLLY: Journ. of bioI. chern. Vol. 55, p. 457. 

1923 (Bd. 30, S. 412). 
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vornimmt 1) und welche Bedeutung diese Vorgange fUr den Betrieb des Or
ganismus besitzen, wissen wir nicht. Zulage von Cholesterin steigert im Tier
versuch das Korpergewicht, Entziehung fiihrt beim wachsenden Tier zu einem 
Gewichtssturz und schlie13lich zum Tode (STEPP). Ob diese Tatsache in irgend
einem Zusammenhange mit der auffalligen Abmagerung nebennierenloser Tiere 
steht, ist vorderhand nicht zu beurteilen. PENDE betrachtet die Nebennierenrinde 
als die hauptsachliche "adipogenetische" Driise, ohne deren Funktion die 
Fettsynthese in den Zellen des Fettgewebes stark beeintrachtigt sei. 

Dagegen scheint die wichtige Stellung, welche die Nebenniere im Lipoid
und Fettstoffwechsel des Organismus einnimmt, in irgendeiner gleichfalls 
noch unklaren Beziehung zur Gehirnentwicklung zu stehen. Zunachst spricht 
vielleicht dafiir schon der Umstand, daB die Ausbildung des Interrenalgewebes 
im Gegensatz zum Adrenalgewebe in der Wirbeltierreihe mit der aufsteigenden 
phylogenetischen Entwicklung zunimmt (ELLIOTT und TUCKETT), vor aHem 
deuten aber darauf die merkwiirdigen Beziehungen zwischen gestorter Hirn
entwicklung und abnormen Befunden an den Nebennieren, wie sie schon seit 
langem bekannt und in der Literatur erortert worden sind. Bei Anencephalie, 
Hemicephalie, Encephalocele, Cyclopie, Mikrocephalie, angeborenem Hydro
cephalus und anderen Hirndefekten wurden sehr oft "hypoplastische" Neben
nieren gefunden 2). Wir verdanken THOMAS 3) das Verstandnis dieser Neben
nierenbefunde. Wahrend normalerweise die enorme Rindensubstanz des 
menschlichen Neugeborenen durch einen plOtzlich zentral einsetzenden Ein
schmelzungsprozeB mit Hyperamie und Verfettung der inneren und mittleren 
Schichten im Laufe der ersten zwei Lebensmonate betrachtlich reduziert wird, 
urn sich bis etwa zum zweiten Lebensjahr neu zu rekonstruieren, zeigen Indivi
duen mit den genannten HirnmiBbildungen regelmal3ig Nebennieren, wie sie 
etwa einem sechs Monate alten Saugling entsprechen. Sie sind klein und an 
der Oberflache gefaltelt. Der nur beim Menschen zu beobachtende postnatale 
Einschmelzungsprozel3 der Nebennierenrinde weist im Zusammenhang mit 
den eben erwahnten Befunden bei Hirnmil3bildungen auf einen kausalen 
Zusammenhang in der Entwicklung der beiden lipoidreichen Organe hin. Es 
ist aber noch nicht entschieden, ob die Hirnentwicklung leidet, weil die Neben
niere nicht normal ausgebildet ist und die erforderlichen Lipoide fiir den Hirn
aufbau nicht liefert, oder ob die urspriingliche, nun auch von THOMAS geteilte 
Anschauung ZANDERS richtig ist, derzufolge die vorderen Partien des Grol3hirns 
fiir die normale Entwicklung der Nebenniere unentbehrlich sind. Bei Tauben 
beobachtete CENI4) nach Entfernung des Vorderhirns eine Hypertrophie der 
Nebenniere, welche einer Atrophie der Generationsdriisen parallel geht; beide 
Veranderungen konnen sich wieder zuriickbilden. Auch fiir diesen Befund 
steht eine befriedigende Erklarung noch aus. 

Wenn schon diese Beziehungen zwischen Nebennierenrinden- und Gehirn
entwicklung wenigstens die Moglichkeit morphogenetischer Wirkungen der 
Nebennierenrinde in unseren Gesichtskreis riicken, so konnen wir heute auf 

1) Vgl. THOMAS, E.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 27, S. 343. 
2) VgI. BAUER, J.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Ref. u. Erg. Bd. 3, 

S. 279. 1911. 
3) THOMAS, E.: I. c. - ASCHOFF, L.: I. c. 
4) CENI, C.: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen. Bd. 49, S. 491. 1921. 
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innersekretorischem Wege zustandekommende morphogenetisch - trophische 
Effekte der Nebennierenrinde auf dem Gebiete der Geschlechtsmerkmale als 
vollkommen gesichert ansehen. Die Physiologie lehrt uns allerdings hier weit 
weniger als das Naturexperiment der klinischen Pathologie. Schon alteren 
Autoren wie MECKEL war ein gewisser Parallelism us in der GroBenentwicklung 
der Nebenniere und des Sexualapparates bei verschiedenen Tiergattungen 
aufgefallen, KOLMER hatte morphologische Geschlechtsdifferenzen der Neben
nierenrinde beim Meerschweinchen aufgedeckt, so daB die Beschaffenheit 
dieser Organe geradezu einen sekundaren Geschlechtscharakter des Meer
schweinchens darstellt; in der Graviditat und wahrend der Menstruation kommt 
es zu einer VergroBerung der Nebenniere, vor allem in ihrem Rindenanteil 
(0. STOERK und v. HABERER) und auch nach Kastration wurde das gleiche 
beo bachtet 1). Fur die normale Differenzierung der Samenepithelien und der 
Spermiogenese scheint ein entsprechender Gehalt der Nebennierenrinde an 
Lipoiden, speziell an Cholesterinestern erforderlich zu sein (LEUPOLD 2)). All 
das weist ebenso wie die nahen entwicklungsgeschichtlichen Beziehungen 
zwischen Nebennierenrinde und Keimdrusen - beide entwickeln sich ja aus 
knapp benachbarten Partien des mesodermalen Colomepithels - und wie die dem
entsprechende, fast regelmaBige embryonale Versprengung von akzessorischem 
Rindengewebe in das Gebiet der Geschlechtsdrusen auf funktionelle Korrelationen 
dieser Organe hin. Das richtige Verstandnis fUr das Wesen und die Bedeutung 
dieser Funktion der Nebennierenrinde ermoglicht aber nur die Pathologie, 
denn nur sie zeigt uns in einwandfreier Weise die Wirkungen einer iiber
maBigen derartigen Tatigkeit, wahrend eine mit der Lebensfahigkeit vereinbarte 
Insuffizienz dieser Funktion merkbare Veranderungen nicht hervorzubringen 
scheint. 

Waslehrt uns nun die Pathologie der mit Uberfunktion einher
gehenden N e bennierenrindenhyperplasien und Gesch wulste 3)1 Zu
nachst zeigt sie, daB solche Zustande wesentlich haufiger beim weiblichen als 
beim mannlichen Geschlecht vorkommen. Dann ergibt sie die Tatsache, daB 
derartige Rindenhyperplasien und Tumoren der Nebennieren die Geschlechts
merkmale in sehr charakteristischer und eigenartiger Weise beeinflussen. 
Entwickeln sie sich bei geschlechtsreifen Individuen, so kommt es zu 
einem Umschlagen gewisser sekundarer Geschlechtsmerkmale in das andere 
Geschlecht, zu einer teilweisen geschlechtlichen Umstimmung, unter gleich
zeitiger Funktionshemmung und Atrophie der Keimdrusen. Solche Frauen 
verlieren die Menses, werden fettleibig, bekommen einen mitunter vollkommen 
virilen Bartwuchs und eine Hypertrichose an Brust, Bauch und Extremitaten, 
gelegentlich wird auch die Stimme tiefer, die heterosexuelle Libido schwindet, 
die Klitoris kann hypertrophisch sein. Beim mannlichen Erwachsenen liegen 
iiber eine derartige, mit morphogenetischer Beeinflussung der Geschlechts
charaktere einhergehende Nebennierenhyperplasie nur zwei Beobachtungen von 

1) ALTENBURGER, H.: Arch. f. Physiol. Bd. 202, S. 668. 1924 (Bd. 35, S. 366). 
2) LEUPOLD, E.: Verhandl. d. dtsch. pathol. Ges. Bd. 18, S. 206. 1921. 
3) Vgl. MATHIAS, E.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 236, S. 446. 1922. -

SCAB ELL, A.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 185, S. 1. - SCHMIDT, H.: Virchows Arch. 
£. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 251, S. 8.1924. - HALBAN, J.: Zeitschr. f. Konstitutions
lehre. Bd. 11, S. 294. 1925. - SCHWARZ, E.: In Halban-Seitz, Biologie und Pathologie 
des Weibes. Bd. 5, Teil 3, S. 897. 1927 u. Wien. klin. Wochenschr. 1927. Nr. 7 u. 8. 
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BITTORF-MATHIAS und P. WEBER!) vor. Ein 26jahriger Mann zeigte eine fort
schreitende betrachtliche VergroBerung der Briiste (Gynakomastie) und einige 
Monate spater Potenzabnahme und hochgradige Hodenatrophie. Die Behaarung 
blieb in der urspriinglichen reichlichen mannlichenAusbildung erhalten. Mit Recht 
spricht MATHIAS von einer Feminierung, HALBAN von einer geschlechtlichen 
Umstimmung in diesem FaIle 2). 1m zweiten, von P. WEBER beschriebenen 
:Falle wuchsen bei einem 27jahrigen Koch seit zwei Monaten die Mammae, 
aus deren gut entwickelten Mamillen sich einige Tropfen milchiger Fliissigkeit 
ausdriicken lieBen. Mikroskopisch Driisengewebe wie bei weiblicher Mamma. 
Tod an metastasierendem Hypernephrom der linken Nebennierenrinde. 

DaB diese eigenartigen Erscheinungen tatsachlich durch eine Uberfunktion 
der Nebennierenrinde hervorgerufen sind, beweisen die allerdings seltenen Be
obachtungen an operierten Fallen 3). 1m FaIle BOVIN kehrte nach der Ent
fernung eines in der Ovarialgegend gelegenen hypernephroiden Tumors 4) die 
jahrelang ausgebliebene Menstruation wieder, die Hypertrichose blieb bestehen, 
im Falle THORNSTON schwand die Hypertrichose nach Exstirpation des rechts
seitigen Nebennierentumors und HOLMES 5) sah schon 36 Tage nach Entfernung 
einer rechten Nebennierenrindengeschwulst, die seit neun Jahren ausgebliebene 
Menstruation bei der 26 j ahrigen Kranken wiederkehren, die Haare im Gesicht und 
spater auch am Rumpf ausfallen. Wahrend vor der Operation die heterosexuelle 
Einstellung des Geschlechtstriebes geschwunden war, der Uterus atrophierte, 
die Klitoris sich vergroBerte, zeigte die Frau bei einer Nachuntersuchung sechs 
Jahre spater ein voIlkommen norm ales weibliches Verhalten in physischer 
und psychischer Beziehung. BERTOLOTTI 6) sah nach Rontgenbestrahlung 
eines rechtsseitigen Hypernephroms bei einem jungen Madchen die neu ent
standene Hypertrichose von virilem Typus schwinden, wahrend Kopf-, Achsel
und Schamhaare unverandert blieben. 

Kommen Rindenhyperplasien bzw. Tumoren der Nebennierenrinde mit 
morphogenetischer Wirkung im prapuberalen Alter zur Entwicklung, dann 
beobachtet man die Erscheinungen ausgesprochenster Friihreife, sog. Makro
genitosomia praecox, bei der iso- und heterosexuelle Geschlechtscharaktere 
zu vorzeitiger und iibermaBiger Ausbildung gelangen und meistens eine Hyper
trichosis, haufig auffallende Fettleibigkeit besteht. 

Bei Madchen entwickelt sich das auBere Genitale, insbesondere die Klitoris 
machtig, sie kann zu einem penisahnlichen Gebilde auswachsen, Menstrual-

1) WEBER, F. PARKES: Brit. journ. of dermatol. a. syphil. Vol. 38, p. 1. 1926 . 
• ) FALTAS Einwand, es handle sich urn keine Verweiblichung sondern bl03 urn einen 

Spateunuchoidismus, erscheint nicht berechtigt, denn erstens kam die weibliche Brust 
noch vor der Hodenatrophie zur Entwicklung, zweitens stiinde die erhaltene mannliche 
Behaarung mit einem Spateunuchoidismus ebenso in Widerspruch wie mit einer "Ver
weiblichung" und drittens rechtfertigt die Analogie mit den weiter unten zu besprechenden 
friihinfantilen Fallen bei Knaben diese letztere Auffassung. Der Behaarung scheint aller
dings, wie wir hiiren werden, eine gewisse Sonderstellung zuzukommen (FALTA, W.: Wien. 
klin. Wochenschr. 1925, Nr. 45, S. 1203). 

3) Vgl. ROLLESTON, H.: West London med. journ. Vol. 30, Nr. 3, p. 105. 1925. 
4) Vielleicht gehiirt auch der an anderer Stelle erwahnte analoge Fall BINGELS mit 

Luteinzellentumor in diese Reihe, ebenso ein Fall SELLHEIMS (Arch. f. Frauenk. u. 
Konstit. Bd. 12, S.433. 1926.) 

5) HOLMES, G.: Quart. journ. of med. Vol. 18, Nr. 70, p. 143. 1925 (Bd. 39, S. 629). 
6) BERTOLOTTI: Zit. nach PENDE, N.: Rev. fran9. d'endocrinol. Tom. 3, p. 9. 1925. 



156 Physiologie der Inkretionsorgane. 

blutungen konnen vorubergehend auftreten und wurden selbst bei drcijahrigen 
Madchen beobachtet, die Mammae entwickeln sich nur ausnahmsweise (FaIle 
TILESIUS, BULLOCH und SEQuEmA), die Crines wachsen, in den meisten Fallen 

Abb. 12. ~Iakrogcnit.osomia praecox 
bei :1 jahrigem Madchen mit malignem. 
metastasierendem Tumor der Neben· 
nierenrinde. Kiirpergriii3e eines 6 jahri
gen Madchens. Rauhe , ticfe Stimmc. 
Hypertrophie der KUtoris. (Nach 
AMBROZIC und RUR: Zeitschr. f. 

Kinderheilk. Bd. 27, S. 135. 1921.) 

kommt es zu ausgesprochenem virilem Bart
wuchs und Hypertrichose des ubrigen Korpers, 
die Haut ist infolge der hyperplastischen 
Talgdrusen oft mit Acnepusteln und Furunkeln 
ubersat, der Kehlkopf nimmt mannliche 
Charaktere an, die Stirn me wird tief. Die 
Muskulatur kann eine besonders starke Ent
wicklung a ufweisen , das Wachstum erfolgt 
beschleunigt, das Korpergewicht ist infolge 
des Fcttansatzes haufig ubernormal. 

Bei Knaben wachst insbesondere der Penis 
machtig, die Prostata entwickelt sich, die 
Hoden konnen dabei klein blciben, Crines, 
Bart und ubrige Korperbehaarung konnen 
schon im fruhen Kindesalter zum V orschein 
kommen. Die Muskulatur ist oft besonders 
kraftig entwickelt, die Stirn me kann schon 
mit drei Jahren mutieren, das zweite Ge
biB vorzeitig erscheinen. Manche derartige 
Knabcn wachsen sehr rasch, so entsprach der 
51/ 2 jahrige, von LINSER und DIETRICH be
obachtete Fall seiner GroBe von 138 cm nach 
dem Alter von fast 12 Jahrcn, andere wieder 
konnen fettleibig werden. Von den wenigen 
einschlagigen Fallen dietler Kategorie, also unter 
den Knaben, welche·einemorphogenetisch wirk
same Rindenwucherung der Nebennieren be
kamen, zeigte keiner einen Urn schlag IllS 

andere Geschlecht 1). 
DaB auch bei den infantilen Fallen die 

Uberfunktion der Nebcnnierenrinde als Ursache 
der eigenartigen morphogenetischen Wirkung 
auf die Geschlechtsmerkmale anzusprechen 
ist, bcweist der Erfolg der Tumorexstirpation 
im FaIle COLLETTS 2), wo bei dem neun Monate 
alten Madchen die Genitalhyperplasie zuruck
ging, die Hypertrichose verschwand, der Fett
ansatz geringer wurde und der kindliche 
Habitus wiederkehrte. 

Besonders bemerkenswert sind nun aber jene Falle von Nebe11llierenrinden
hyperplasie, bzw. Tumoren der Nebennierenrinde, welche bei kongenitalell 

1) Es gehoren hierher die Beobachtungen von GUTHRIE-D'EsTE EMERY, LINSER
DIETRICH, ADAMS, BALDWIN, TSCHERNOBROW. 

2) COLLETT, A.: Americ. journ. of dis. of childr. Vol. 27, p. 204. 1924 (ref. Endocrinology
Bd. 8, Nr.5, S. 681). 
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Intersexen h6heren Grades, d. h. bei sog. Pseudohermaphroditismus 
gefunden werden. Seit der ersten Beschreibung MARCHANDS wurde eine groBe 
Anzahl obduzierter FaIle von Pseudohermaphroditismus bekannt, bei denen 
abnorme Rindenproliferation in der Nebenniere gefundenworden ist. In der 
Mehrzahl der FaIle handelt es sich urn einen Pseudohermaphroditismus femininus 1), 
doch existiert auch schon eine Reihe von Beobachtungen, welche einen Pseudo
hermaphroditismus masculinus betreffen, so die FaIle MEIXNER, RAUBITSCHEK, 
MITTASCH-SCHMORL, BRUTSCHY,HELMBOLD-NEUGEBAUER, KRABBE 2). Wennauch 
die FaIle von Pseudohermaphroditismus ohne Nebennierenrindenhyperplasie 
wesentlich haufiger sind als solche mit diesem Befund, so erscheint es mir 
angesichts der analogen Effekte der bei Erwachsenen auftretenden Neben
nierenrindenwucherungen auf die Ausbildung der Geschlechtscharaktere doch 
gezwungen, hier einen kausalen Zusammenhang in Abrede zu stellen und 
von einer bloBen Koordination der beiden Bildungsfehler, des Pseudo
hermaphroditismus einerseits, der Nebennierenrindenhyperplasie andererseits 
zu sprechen, wie dies F ALTA getan hat. Hat sich doch sogar H;ALBAN zu der 
nicht weiter erklarten Annahme veranlaBt gesehen, Individuen mit herm
aphroditischer Anlage besaBen relativ haufig eine Disposition zu Nebennieren
rindentumoren. 1st es aber zulassig, bei der unbestrittenen Koinzidenz von 
heterosexuellen Merkmalen und Nebennierenrindenhyperplasie dart, wo an
geborene Zustande vorIiegen, einen kausalen Zusammenhang ganz zu leugnen 
(FALTA) oder die heterosexuellen Merkmale als das anlagemaBige Primare, die 
Nebennierenrindenhyperplasie als die, wenn auch mittel bare Wirkung, als das, 
wenn auch akzidentelle Sekundare anzusehen (HALBAN), wahrend in jenen Fallen, 
wo es sich urn spater erworbene Zustande handelt, die primar kausale Bedeutung 
der Nebennierenhyperplasie unzweifelhaft erwiesen ist? Wir miissen hier 
unbedingt der Anschauung APERTs, BIEDLS, E. SOHWARZs u. a. zustimmen, 
die die Entstehung des Pseudohermaphroditismus in den betreffenden Fallen 
als Folge der fetalen Uberfunktion der Nebennierenrinde angesprochen haben. 
Damit ist natiirlich durchaus nicht gesagt, daB aIle FaIle von Pseudoherm
aphroditismus diese Genese haben, im Gegenteil! Wir haben in einem friiheren 
Kapitel den BiIdungsmechanismus intersexueller Zwischenstufen verschiedener 
Grade ausfiihrlich auseinandergesetzt, und k6nnen unter Berufung auf diese 
Ausfiihrungen, auf das Gesetz der mehrfachen Sicherungen und auf die ganz 
allgemeine SteHung der innersekretorischen Organe als Verstarker und Multi
plikatoren bestimmter Anlagen folgende Theorie formulieren. 

Die Nebennierenrinde produziert ein Hormon, das analog dem Keimdriisen
harmon fOrdernd, provozierend und intensivierend auf die Ausbildung der 
Geschlechtsmerkmale einwirkt. Zum Unterschied yom Keimdriisenhormon 
unterstiitzt aber das Nebennierenhormon in besonderem AusmaBe die Mani
festation der iiberdeckten, normalerweise latent bleibenden heterosexuellen 
Geschlechtsmerkmale. Es aktiviert somit zum Teile die de norma iiberdeckte 
Geschlechtsanlage, es verhilft dieser zu einer abnormen Pravalenz, wirkt daher in 
dieser Beziehung dem Keimdriisenhormon entgegen. Besteht die Hyperfunktion 
der Nebennierenrinde schon im Embryonalzustand, dann kann das sonst 

1) FELDMANN, E.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 259, S. 608. 1926 
(Bd. 44, S. 268). 

2) KRABBE, KNUD H.: Ref. KongreJ3zentralbl. Bd. 39, S. 37 (Orig. dan. 1924). 
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normale Pravalenzverhaltnis von Fund M zugunsten des iiberdeckten anderen 
Geschlechtes derart verschoben werden, daB sich trotz der urspriinglich normal 
angelegten Keimdriise die spater erfolgende Differenzierung der genitalen Hilfs
apparate in groBerem oder geringerem AusmaB im Sinne des anderen Geschlechtes 
vollzieht; es resultiert ein Pseudohermaphroditism us. Kommt es zur Hyperfunk
tion der Nebennierenrinde am voll entwickelten, ausgewachsenen Individuum, 
dann erfolgt die oben erorterte und reversible Geschlechtsumstimmung. 

Unter dem EinfluB des iibermaBig gelieferten Rindenhormons der Neben
niere ist ein teilweiser und reversibler Pravalenz- (Dominanz-) Wechsel erfolgt. 
wie er in der allgemeinen Biologie Analogien genug besitzt. Wir erinnern nur 
an den analogen, aber ohne hormonale Einfliisse sich abspielenden Pravalenz
wechsel der Geschlechtsanlagen bei Batrachiern und Hiihnern (vgl. S. 114 u. 135). 
Das Rindenhormon iibt gewissermaBen Minoritatenschutz, indem es die sonst 
iiberdeckte, latent bleibende Geschlechtsanlage zur phanotypischen Auswirkung 
befahigt, den hormonalen Effekten der Keimdriise entgegenwirkt, ja diese 
selbst meist zllr Atrophie bringt. Als Stiitze unserer Auffassung konnen Ver
suchsergebnisse von ASHER und KICHIKAWA 1) herangezogen werden: Bei neben
nierenlosen, kastrierten Ratten erfolgt die Riickbildung der Geschlechtsmerkmale 
langsamer, ihre Geschlechtsumstimmung nach Implantation heterosexueller 
Keimdriisen weniger deutlich als bei Tieren mit Nebennieren. Also gewisser
maBen ein Hinweis auf die Forderung der heterosexuellen Merkmale durch 
die Nebenniere. 

Warum bei jener Gruppe von Fallen, bei welchen die Rindeniiberfunktion 
im prapuberalen Alter, aber nach schon vollkommener Ausbildung der genitalen 
Hilfsorgane einsetzt, die weiblichen Individuen nicht konstant, die bisher 
bekannt gewordenen fiinf mannlichen Individuen iiberhaupt nicht hetero
sexuelle Merkmale bekommen, sondern nur die auBeren Erscheinungen der 
Pubertas praecox, freilich meist ohne entsprechende Entwicklung der Keim
driisen darbieten, das erfordert eine besondere Erklarung, die ich hypothetisch 
darin suchen mochte, daB im prapuberalen Alter aus unbekannten Griinden -
vielleicht aber zum Zwecke einer moglichst einwandfreien und storungslosen 
sexuellen Differenzierung des Organismus in der Pubertatsperiode - das kon
stitutionell gegebene Pravalenzverhaltnis der Geschlechtsfaktoren Fund M in 
besonderem MaBe stabil, Beeinflussungen gegeniiber besonders widerstandsfahig 
ist. Wieder stiinden wir da vor dem alten Prinzip der Interferenz anlagemaBiger, 
chromosomaler Potenzen und hormonaler Einfliisse. Widersteht das Pravalenz
verhaltnis von Fund M dem umkehrenden EinfluB des Rindenhormons der 
Nebenniere, kommt ein Pravalenzwechsel in diesem Alter also nicht oder nur 
sehr schwer zustande, dann wirkt sich das Nebennierenhormon trotzdem an 
den gleichen Erfolgsorganen aus, diese reagieren aber dann nicht im hetero
sexuellen, sondern im isosexuellen Sinne, die protektive Wirkung wird analog 
der Wirkung des Keimdriisenhormons, es kommt nur zu abnormer Friihreife 
und nicht oder nur andeutungsweise zur Geschlechtsumstimmung. Das Pra
valenzverhaltnis der Geschlechtsfaktoren entscheidet also iiber den Effekt 
der fordernden Wirkung des Hormons der Nebennierenrinde auf die Geschlechts
charaktere. In diesem Punkte sind wir mit HALBAN einig. Der fundamentale 

1) ASHER, L. U. W. KICHIKAWA: Biochem. Zeitschr. Bd. 163, S. 176. 1925 (Bd. 44, 
S. 172). 
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Gegensatz zu seiner Auffassung besteht darin, daB nach unserer Theorie diese 
protektive Wirkung auf die Geschlechtscharaktere gekniipft erscheint an die 
Tendenz, das bestehende konstitutionelle Pravalenzverhaltnis der Geschlechts
faktoren zum Teil zugunsten des iiberdeckten latenten Faktors im Sinne eines 
Dominanzwechsels zu verschieben. Von der Ansprechbarkeit des Erfolgsorgans 
hangt auch hier der Effekt abo Widersteht die sexuelle Konstitution der 
Erfolgsorgane, also das konstitutionelle Pravalenzverhaltnis von Fund M der 
invertierenden Tendenz des Nebennierenhormons, wie dies namentlich im 
Knabenalter der Fall zu sein pflegt, dann tritt 
nur Friihreife und keine Geschlechtsumstimmung ein. 

Eine unserer Theorie bis zu einem gewissen Grade 
nahestehende Auffassung iiber den EinfluB der Neben
nierenrinde auf die Geschlechtsdifferenzierung hat 
kiirzlich E. SCHWARZ eingehend zu begriinden ver
sucht. Wir diirfen auf eine ausfiihrliche Darstellung 
der SCHWARzschen Lehre schon aus dem Grunde 
verzichten, weil sie sich auf die noch nicht geniigend 
gekHirten Verhaltnisse der Geschlechtschromosomen 
und ihrer Beziehungen zu den iibrigen sog. Auto
somen aufbaut, somit eine Hypothese auf noch allzu 
schwankendem Boden errichtet, vor allem aber des
halb, weil in ihrem Rahmen die Geschlechtsumstim
mung mannlicher Individuen nicht erklarbar ware. 
1m Gegensatz zu SCHWARZ halten wir aber eine 
solche in gewissen Fallen fiir gesichert - man denke 
nur an die oben erwahnten FaIle von Pseudoherm
aphroditismus masculinus mit Wucherungen des 
Rindengewebes der Nebenniere. 

Es gibt demnach einerseits Intersexe zygotischen, 
autochthon-chromosomalen Ursprungs und anderer
seits solche hormonaler Natur durch metagame 
U mstimm ung eines primar normalen Pra valenz
verhaltnisses der Geschlechtsfaktoren. DaB es daher 
Pseudohermaphroditism us mit und ohne Rinden
hyperplasie der Nebenniere gibt, ist somit ebenso 
verstandlich wie das V orkommen morphologischer 
Rindenwucherungen der Nebenniere ohne Inter
sexualitat, denn nur bei einer Gruppe von Fallen 

Abb. 13. Hypertrichosis bei 
14 jahrigem Knabcn. Vor
:r.eitige Geschlechtsentwick
lung. Vorzeitige Ossification 
ncr Epiphysenfugen, nem 
Alter von 17 Jahren ent-

sprechend. KorpergroBe 
143 crn, dcrn Alter von 
12'/2 Jahren entsprechen(l. 
Wird zweirnal wochentlich 
rasiert. Tiefe Stirnrne. Irnbe· 
zillitiit. Blutdruck 106 RR. 

bedeutet die morphologische Hyperplasie der Nebenniere auch eine iibermaBige 
Belieferung des Organismus mit dem morphogenetisch wirksamen Hormon. 
L. FRANKEL hatte einmal die Hypothese aufgestellt, es gebe mannliche und 
weibliche Rindentumoren der Nebenniere und von der Ubereinstimmung oder 
Nichtiibereinstimmung mit der Keimdriise des Tragers hange eben der morpho
genetische Effekt abo Zweifellos gibt es mannliche und weibliche Rinden
tumoren der Nebenniere, sowie jede einzelne Korperzelle mannlich oder weiblich 
ist, die Vorstellung FRANKELS jedoch lauft auf etwas ganz anderes hinaus und 
steht mit erwiesenen Tatsachen der Biologie in Widerspruch. 

Es ist auffallig, daB unter allen morphogenetischen Effekten von seiten 
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der Nebennierenrinde gerade die Hypertrichose ganz besonders in den Vorder
grund tritt. Unter den heterosexuellen Merkmalen bei weiblichen lndividuen mit 
Rindentumoren ist sie ebenso am charakteristischesten wie unter den Zeichen der 
vorzeitigen Reife bei mannlichen lndividuen, und der oben erwahnte mannliche 
Fall BITTORFS mit Erscheinungen von Feminierung behielt seine mannliche, 
dichte Behaarung trotz Hodenatrophie bei. VeranlaBte doch dieses Symptom 
APERT, das ganze genitD-suprarenale Syndrom mit dem Namen Hirsutis
m us zu belegen. Die Annahme, daB das Rindenhormon der Nebenniere unter 
allen anderen sexuell differenzierten Erfolgsorganen gerade zu den Haarbalgen 

Abb.14. Links der 14jiihrige Knabe 
der Allll. 13, reehts gieichalteriger 
Knabe mit linksseitiger Gyniiko
mastic. Die Marko am Maf.lstab gibt 
die N ormalgriif.lc fUr 14 Jahre an. 

eine besondere Affinitat aufweist (FALTA) und 
diese, unbeschadet seiner sonstigen geschlechts
umstimmenden Tende~z, stets im fordernden 
Sinne beeinfluBt, hat meines Erachtens nichts 
Befremdendes an sich, um so mehr als auch die 
Fettsuch t vieler Falle von Hirsutismus auf eine 
sexuell nicht differenzierte, allgemeinere Zell
wirkung des Hormons hinweist. Diese Fettsucht 
bei Uberfunktion der N e bennierenrinde steht 
der Abmagerung und Kachexie nach Wegfall 
der Nebennierenrinde in sehr charakteristischer 
Weise gegenuber (PENDE 1)). Es ist mehr als 
wahrscheinlich, daB die sehr eklatante Beein
flussung des Terminalhaarkleides durch die 
Nebennierenrinde gelegentlich auch in solchen 
Fallen zur Geltung kommt, in denen die lnten
sitat der Rindenfunktion der Nebenniere kaum 
die Grenze ihrer normalen Variationsbreite uber
schreitet, jedenfalls aber zu gering ist, um das 
volle genito-suprarenale Syndrom auszulosen. 
Kurz, die Hypertrichose scheint mir unter Be
rucksichtigung des Prinz ips der mehrfachen 
Sicherungen ein besonders fruhzeitig eintretendes 
und besonders konstantes Zeichen einer inter
renalen Uberfunktion darzustellen, um das sich 
die ubrigen Symptome gruppieren und welches 
in erster Linie den Ubergang herstellt von 

~er Norm liber die rudimentaren FaIle libermaBiger Nebennierenrindenfunktion 
bis zum voll entwickelten genitosuprarenalen Syndrom. Hierher gehoren 
FaIle wie der in Abb. 13-14 dargestellte 14jahrige Knabe, der in der 
GroBe einem 121/ 2 jahrigen entsprach und eine dichte Hypertrichose aufwies 2). 

Hierher gehoren aber wahrscheinlich auch manche der gar nicht seltenen FaIle 
von meist erst nach dem Klimakterium auftretender Gesichtsbehaarung bei 
Frauen, wenn auch aus der relativen Gewichtsverschiebung zwischen Nebenniere 
und Ovarium zugunsten der ersteren, wie sie BERBLINGER 3) in diesen Fallen 

1) PENDE, N.: Rev. frang. d'endoerinol. Tom. 3, p. 9. 1925. 
2) Ein analoger Fall wurde von APERT, E., STEVENIN U. R. BROCA mitgeteilt. Bull. 

et memo de la soc. mea. des hop. de Paris. Tom. 38, Nr. 37, p. 1750. 1922 (Bd. 27, S. 537). 
3) BERllLINGER, W.: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 12, S. 193. 1926. 
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gcfundcn hat, kcinc bindendcll SchluBfolgerungell gezogen werden konnen. 
Darin aber konnen wir BERBLINGER zustimmen, daB die Entfaltung des von der 
Nebennierenrinde ausgehenden fordernden Einflusses auf die Behaarung vielfach 
erst dann moglich wird, wenn die ovarielle Tatigkeit erlischt oder stark abo 
geschwacht wird. Dem entspricht auch eine Beobachtung WERESCHINSKIS 1) 
an einer 29jahrigen Frau mit typischem Pseudohermaphroditismus femininus 
und Hypernephrom. Die Implantation normalen menschlichen Ovarialgewebes 
hatte einen hemmenden EinfluB auf den bestehenden Bartwuchs. Hierher 
konnen wir schlieBlich mit FALTA auch einzelne FaIle von Akromegalie zahlen, 
bei welchen sich eine Hypertrichose entwickelt, wenn auch noch nicht fest
gestellt erscheint, daB dies gerade in jenen Fallen vorkommt, in welchen bei 
der Autopsie eine hyperplastische Nebennierenrinde zu finden ist. 

Andere Organe, denen eine innere Sekretion zugeschrieben wird. 
Hier ist zunachst die sog. Carotisdriise, die Glandula carotidea, 

oder das Glomus carotideum anzufiihren, ein beim Menschen etwa erbsen
groBes Organ, das an der Bifurkationsstelle der Carotis liegt und schon von 
A. V. HALLER beschrieben worden ist. Das Organ entwickelt sich ohne epitheliale 
Anlage aus einer umschriebenen Wucherung der GefaBwand der Carotis interna 
(R. PALTAm' 1891). A. KaHN, der Verbande chromaffiner Zellen in ihm nach
weisen konnte, reihte es den Paraganglien des Adrenalsystems an, indessen 
spricht schon die Embryogenese sowie die Struktur des Organs fiir eine Sonder
stellung. Es iiberwiegen namlich die keine Chromreaktion gebenden Zellen, 
die zum Teil eosinophilen Charakter zeigen {PENDE}. Das Organ enthalt zahl
reiche Nervenfasern und ist reichlich vascularisiert. Exstirpationsversuche 
zur Klarstellung der Funktion wurden wiederholt unternommen. Positiven 
Angaben iiber trophische und Wachstumsstorungen, Osteoporose und mor
phologische Veranderungen an den Hormonorganen 2) stehen jedoch durchaus 
negative Untersuchungen gegeniiber 3}, so daB wir iiber die Rolle der sog. 
Carotisdriise im Organismus gar nichts aussagen konnen. Es ist nicht einmal 
sichergestellt, ob das Organ eher dem chromaffinen System oder vielleicht 
dem Thymus zur Seite zu stellen ist (KLUG). Auch die gelegentlich vor
kommenden Tumoren dieses Organs gestatten keine SchluBfolgerung auf seine 
physiologische Funktion. J edenfalls ist also eine Hormonproduktion durch die 
Carotisdriise nicht erwiesen. 

Ganz unwahrscheinlich ist dies auch bei dem sog. SteiBknotchen, dem 
Glomus coccygeum, welches zum ersten Male von LUSCHKA an der SteiBbein
spitze als ein an den Endverzweigungen der Arteria sacralis media hangendes, 
kleinel'bsengroBes Knotchen gefunden wurde. Auch dieses Organ entwickelt 
sich aus der GefaBwand (v. SCHUMACHER), enthalt aber iiberhaupt keine chrom
affinen Zellen (0. STOERK). PENDE denkt an einen Konnex des Glomus 
carotideum und coccygeum mit dem Sympathicus, es laBt sich aber nicht 
einmal eine Vorstellung iiber die Art dieses Konnexes entwickeln. Nicht ganz 
unwahrscheinlich ist mir, daB das SteiBknotchen an den heftigen Schmerzen 

1) WERESCIDNSKI, A. 0.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 129, S. 810. 1924. 
2) FISCHER, W.: Zeitschr. f. expo Med. Bd. 39, S. 477. 1924 (Bd. 37, S. 48). 
3) KLUG: Beitr. Z. klin. Chirurg. Bd. 131, S. 531. 1924 (Bd. 38, S. 8). 

BAUER, Innere Sekrction. 11 
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der sog. Coccygodynic Schuld tragen konntc, was nur ganz nebenbei bemerkt 
sein mag. 

In der Nahe der Schilddriise und des Thymus, namentlich aber in der 
Hohe der oberen Epithelkorperchen wurden von PENDE 1), PEPERE U. a. kleine 
und kleinste, bis zu 2-3 mm im Durchmesser messende, rotliche Lappchen 
und Inselchen im Zellgewebe beschrieben, die bei Haustieren und auch beim 
Menschen nachzuweisen sind und die histologische Struktur eines endokrinen 
Organs besitzen sollen. PENDE spricht von einer Glandula ins ularis cer
vicalis. In der Tat zeigen PENDES Praparate feingranulierte, polyedrische 
Epithelzellen mit groBem, blaschenformigen Kern und reichlichem Lipoidgehalt. 
Diese reichlich durchbluteten Zellgruppen sind am starksten in den zwei letzten 
Fetalmonaten sowie einige Tage nach der Geburt ausgebildet, urn dann rasch 
sich in Fettgewebe umzuwandeln. Von A. KOHN wurden diese Gebilde mit 
dem sog. braunen Fettgewebe HAMMARs identifiziert. PENDE meint, es handle 
sich urn eine mit dem Fettstoffwechsel eng verkniipfte innersekretorische 
Driise, ahnlich wie etwa das innersekretorische Gewebe des Thymus zum lym
phatischen Gewebe in Beziehung stiinde. Die Funktion dieses Gewebes ist 
uns ganzlich unbekannt, eine inkretorische Tatigkeit durchaus unwahrscheinlich. 

Etwas besser fundiert ist die Anschauung, daB die Speicheldriisen, die 
Parotis und Submaxillaris auch eine hormonale Funktion ausiiben. Gewisse 
Hinweise in dieser Richtung bot zunachst die klinische Beobachtung. Man 
findet eine Hyperplasie der Ohrspeicheldriisen nicht seIten bei fettleibigen 
Mannern (SPRINZELS), ferner gelegentlich bei Hypoplasie der Keimdriisen 
(L. MOHR, J. BAUER 2), HAMMERLI) und im Klimakterium (MOHR, DALCHE), 
selten bei Morbus Basedowii. BAUMSTARK beschreibt eine 27jahrige Frau mit 
Myx6dem, bei welcher unmittelbar nach Implantation einer Schilddriise in die 
Tibia eine doppelseitige Schwellung der Speicheldriisen aufgetreten war. 
HAMMERLI fand einen gewissen Parallelismus zwischen Submaxillardriisen
und Schilddriisengewicht bei endemischem Kropf. Auch die selektive Reaktion 
der Speicheldriisen, Hoden und des Pankreas auf das Mumpsvirus deutet auf 
eine engere Beziehung dieser Organe hin. Freilich lassen aIle diese Tatsachen 
urn so weniger einen SchluB auf die Art einer eventuellen inkretorischen Funktion 
der Speicheldriisen zu, als deren Beteiligung an den oben angefiihrten endokrin 
bedingten Zustanden nichts weniger denn regelmaBig vorkommt, und es auch 
eine konstitutionelle, hereditare Speicheldriisenhyperplasie gibt, die keinerlei 
Beziehungen zu hormonalen Storungen erkennen laBt 2). Nach HAMMETT 3) 
bewirkt die Entfernung der Epithelkorperchen bei albinotischen Ratten regel
maBig eine VergroBerung der submaxillaren Speicheldriisen, die ausbleibt, 
wenn gleichzeitig mit den Epithelkorperchen die Schilddriise exstirpiert wurde. 
Tierversuche von GOLJANITZKI4) ergaben, daB die doppelseitige Entfernung 
der Parotis und Submaxillaris oder Unterbindung samtlicher zufiihrender Ge
faBe dieser Driisen zu Glykosurie, Abmagerung, Krampfen und Exitus innerhalb 

1) PENDE, N.: Arch. f. mikroskop. Anat. Bd. 86. 1914. 
2) Vg1. Lit. bei BAUER, J.: Konstit. Dispos. 1. C. S. 480. - KEHL: Klin. Wochenschr. 

1924. S. 861. 
3) HAMMETT, F. S.: Americ. journ. of anat. Vol. 31, p. 103. 1922 (Bd. 27, S. 443). 
4) GOLJANITZKI, J. A.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 130, S. 763. 1924 (Bd. 38, S. 522) 

u. Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 191, S. 79. 1925 (Bd. 41, S. 256). 
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weniger Tage fuhrt. Bei Transplantation der Drusen in die .Bauchhohle ver
tragen die Tiere die Entfernung der vier Organe von ihrer physiologischen 
Stelle. Hyperglykamie und Glykosurie nach Exstirpation der Speicheldrusen 
war schon fruher mehrlach beobachtet worden 1). 

Der Milz hat man eine hormonale Beeinflussung der Knochenmarkstatigkeit 
und zwar in hemmendem Sinne zugeschrieben (H. HIRSCHFELD) und die Be
rechtigung hierzu aus dem Verhalten des Blutbildes nach Milzexstirpation unter 
normalen und pathologischen Bedingungen abgeleitet. Andererseits hat man 
aber auch Substanzen aus der Milz, wahrscheinlich aus zerstorten Erythl'ocyten 
gewonnen, welche - aktiviert durch die Leber - die Hamatopoese im Knochen
mark anregen 2) und hat Anamien mit solchen Extrakten behandelt. Wie wenig 
gesichert unsere Kenntnisse auf diesem Gebiete sind, geht daraus hervor, daB 
man einerseits auch bei Erythramie schon Erlolge mit Milzextrakten beschrieben 
hat 3), andererseits aber MAyo 2) iiber einen durch Milzexstirpation angeblich 
geheilten Fall von Erythramie verlugt. Fernwirkungen auf die Leber ubt 
die Milz zweuellos aus, so bleibt z. B. bei entmilzten Tieren der autolytische 
EiweiBabbau in der Leber nach parenteraler Darreichung von artfremdem 
EiweiB aus. Die peristaltikfordernde Eigenschaft wasscriger Milzextrakte, 
welche ZULZER zur Darstellung seines Hormonals veranlaBte, wird von ihm 
seIber auf eine bloBe Speicherung jener Substanz zuruckgefiihrt, die aus der 
Schleimhaut des in der Verdauungsarbeit begriffenen Magens und Darmes 
schon von ENRIQUEZ und HALLION extrahiert worden war. Wir haben allen 
Grund anzunehmen, daB - wie schon BAYER betont hat - die Wirkung des 
Hormonals auf seinem Cholingehalt beruht. ASHER hat auf Grund von Unter
suchungen des Stoffwechsels und der Blutbildung einen hormonalen Anta
gonismus zwischen Milz und Schilddruse angenommen, doch wurden seine 
Befunde bezuglich der Umsatzsteigerung nach Splenektomie nicht bestatigt 4) 
und auch seine neueren Ergebnisse 5) scheinen mir nicht im Sinne seiner An
nahme zu sprechen. 

Nachdem schon vor langen Jahren franzosische Autoren (GILBERT, CARNOT 
u. a. 3» Leberpraparate zur Olganotherapie der Lebercirrhose, des Diabetes 
u. a. Erkrankungen herangezogen hatten, ohne die entsprechende, wissen
schaftlich fundierte Grundlage hierliir geschaffen zu haben, wurden in den 
letzten Jahren von physiologischer Seite Befunde mitgeteilt, die die Annahme 
einer hormonalen Funktion der Leber immerhin in Erwagung ziehen lassen. 
E. P. PICK 6) gelangte hauptsachlich auf Grund von Coffein-Diureseversuchen 

1) Vgl. HAMMERLI, A.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd.133, S. 111. 1920 (Bd.14, S. 318). -
CAHANE, T. et M. CAHANE: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 91, p. 1232. 1924 
(Bd. 39, S. 797). 

2) 75. Kongr. d. Americ. med. Assoc. Chicago. 1924. Journ. of the Americ. med. assoc. 
Vol. 83, Nr. 11. 1924. 

3) Vgl. BAYER, G.: 1m Lehrbuch der Organotherapie von BAYER U. WAGNER-JAUREGG. 
1914. S. 437. 

4) MARINE, D. a. E. J. BAUMANN: Journ. of metabolic research. Vol. 2, p. 341. 1922 
(Bd. 30, S. 191). 

5) ASHER, L. U. K. NAKAYAMA: Biochem. Zeitschr. Bd. 155, S. 436. 1925 (Bd. 40, S. 198). 
8) MOLITOR, H. U. E. P. PICK: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 97, S. 317.1923 

(Bd. 28, S. 447). - PICK, E. P. u. R. WAGNER: Wien. med. Wochenschr.1923. S. 695 (Bd. 28, 
S. 448). 

11* 
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an Froschen, die durch Leberexstirpation in entscheidender Weise beeinflul3t 
wurden, zu der Anschauung, daB die Leber nicht nur mechanisch durch Retention 
groBer Fliissigkeitsmengen in ihrem Gewebe, sondern auch durch die Abgabe 
eines Hormons an die Blutbahn den Wasserstoffwechsel reguliere und die Aufgabe 
habe, "den Zustand optimaler Quellbarkeit und Quellung der Gewebs- und 
Blutkolloide zu gewahrleisten". Es ist ja auch bekannt, daB bei Erkrankungen 
des Leberparenchyms eine groBere getrunkene Wassermenge verzogert aus
geschieden wird. Allerdings miissen wir mit MAUTNER 1) auch in Erwagung 
ziehen, daB bei Storungen der Leberfunktion eine Einschrankung in der Bildung 
des diuretisch wirkenden Harnstoffes eintritt und diuresehemmende Substanzen 
yom Typus des Peptons oder Histamins im Blute erscheinen, Umstande, welche 
den geanderten Wasserstoffwechsel bei Leberstorungen vielleicht allein erklaren 
konnen. ASHER 2) kam auf Grund umfangreicher Tierversuche zu der Annahme, 
daB die Leber auf hormonalem Wege die Herztatigkeit beeinflusse. Dieses 
supponierte Leberhormon, welches auch in Leberextrakten enthalten ist, ver
groBert das Schlagvolum des Herzens und wirkt dem vagotropen Cholin ent
gegengesetzt. 

Wir wissen heute, daB die Magensaftsekretion nach Nahrungsaufnahme 
physiologischerweise nicht bloB durch nervose Impulse, sondern auch auf 
humoralem Wege angeregt wird. Am schlagendsten beweisen dies die neuen 
Versuche von IVY 3) und seinen Mitarbeitern, die einen aus dem Magenfundus 
von Runden gebildeten Blindsack in Verbindung mit der zugehorigen Arteria 
und Vena epiploica in die Mamma des Tieres iiberpflanzten, das kurz vorher 
geworfen haben muB, also giinstige Vascularisationsbedingungen darbietet. 
Nach einigen Wochen wurde dann die urspriingliche GefaBverbindung des 
transplantierten Blindsackes durchtrennt. Dieser nunmehr vollstandig isolierte 
Mamma-Magen zeigt 2-5 Stunden nach einer Mahlzeit vermehrte Sekretion 
mit Anstieg der Gesamtaciditat, eventuell auch der freien Salzsaure. Nun hatte 
schon im Jahre 1906 EDKINS gefunden, daB aus Pylorusschleimhaut gewonnene, 
insbesonders salzsaure Extrakte intravenos injiziert die Magensaftsekretion 
anregen. Dieses Gastrin oder Magensecretin sollte nur in der Pylorus
schleimhaut, nicht im Fundusteil des Magens enthalten sein. Wahrend 
POPIELSKI und TOMASZEWSKI diese Spezifitat auf Grund ihrer Untersuchungen 
anzweifelten, wurde sie doch spater weitgehend, wenn auch nicht absolut be
statigt 4). Damit ist aber noch nicht gesagt, daB die als Gastrin bezeichnete 
Substanz auch tatsachlich ein physiologisches Hormon darstellt. Histamin 
z. B. iibt ahnliche Wirkungen auf die Magensekretion aus. Ivy und LIM 5) 
stellten durch Verbindung der Speiserohre mit dem Duodenum einen isolierten 
Magen her, dessen Sekretion 1-3 Stunden nach Nahrungsaufnahme einsetzte. 
Sie beziehen diese yom Darm aus in Gang gebrachte "intestinale Phase" der 
Magensekretion auf die Wirkung der resorbierten Peptone, Aminosauren und 

1) MAUTNER, H.: Wien. med. Wochenschr. 1924. S. 1055 (Bd. 36, S. 154). 
0) ASHER, L.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 209, S. 605. 1925 (Bd. 42, S. 806) 

u. Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 27, S. 1236. 
3) Jvy, A. C. 80. J. J. FARRELL: Americ. jour. of physiol. Vol. 74, p. 639. 1925 (Bd. 43, 

S. 148). 
4) LIM, R. K. S.: Quart. journ. of expo physiol. Vol. 13, p. 79. 1922 (Bd. 31, S. 39). 
5) Ivy, A. C., R. K. S. LIM 80. J. E. Me. CARTHY: Quart journ. of expo physiol. Vol. 15, 

p. 55. 1925 (Bd. 40, S. 541). 
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Amine. Diese Auffassung ist urn so wahrseheinlicher, als Pylorusextrakte eine 
geringere Magensaftsekretion und geringere Blutdrucksenkung hervorrufen, 
wenn sie in den Pfortaderkreislauf, als wenn sie in die J ugularis injiziert 
werden, es ist also anzunehmen, daB die wirksame Substanz in der Leber 
zUriickgehalten wird 1). Es gelingt auch nicht, mit dem Carotis- und Magen
venenblut eines gefiitterten Tieres bei einem hungernden Magensekretion aus
zu16sen 2). Es ist also zwar die humorale Anregung der Magensekretion heute 
erwiesen, ob sie aber durch ein physiologisches Hormon im Sinne von EDKINS 
und nicht bloB durch resorbierte Verdauungsprodukte hervorgerufen wird, 
ist noch sehr fraglieh. 

Ahnlich wie mit dem Secretin des Magens steht es mit dem schon seit 
1902 von BAYLISS und STARLING beschriebenen Secretin des Pankreas. 
Nachdem schon friiher von POPIELSKI festgestellt worden war, daB durch 
Einbringung von Saure ins Duodenum auch nach volliger Durchtrennung 
aller nervosen Verbindungen des Duodenums Pankreassekretion ausge16st wird, 
konnten BAYLISS und STARLING durch salzsaure Extrakte der abgeschabten 
Schleimhaut des oberen Diinndarms eine thermostabile, also nicht ferment
artige Substanz gewinnen, die intravenos injiziert, eine starke PankreasselITetion 
aus16st. Sie stellten sich vor, daB durch hydrolytische Wirkung der ins Duodenum 
gelangenden Saure ein in der Schleimhaut enthaltenes Prosecretin zum Secretin 
aktiviert wird, das auf dem Blutwege die Pankreassekretion anregt. Eine 
wesentliche Stiitze erfuhr diese Anschauung, als ENRIQUEZ und HALLION, sowie 
spater MATSUO an Hunden mit gekreuzter Zirkulation (Anastomose zwischen 
Carotis des Hundes A mit der Vena jugularis des Hundes B und vice versa) 
den Nachweis erbringen konnten, daB Salzsaureinjektion in das Duodenum 
des Hundes A auch beim Hund B Pankreassekretion hervorrief 3). Aber auch beim 
Pankreassecretin wurde die Spezifitat in Frage gestellt, von v. FURTH und 
SCHWARZ wurde es als ein Gemenge mehrerer Stoffe angesehen, unter denen 
namentlich das Cholin bedeutsam sein soll. Es wurde Secretin auch aus anderen 
Organen gewonnen, in Nahrungsmitteln z. B. im Spinat oder in Molke gefunden 
und durch Erhitzen von saurehydrolysiertem EiweiB hergestellt 4). 

Es ist also fraglich, welche Rolle die von BAYLISS und STARLING gefundene 
Eigenschaft des sauren Duodenalextraktes, die Sekretion des Pankreas anzuregen, 
physiologischerweise im Organismus spielt, und es ist sehr zweifelhaft, ob eine 
derartige Hormonwirkung de norma stattfindet, ja iiberhaupt zustandekommen 
kann, wenn mali bedenkt, daB gewiB nicht viel freie Salzsaure mit der Duodenal
schleimhaut in Beriihrung kommen diirfte und daB auch bei Achlorhydrie des 
Magensaftes meistens keine Anzeichen fUr eine mangelhafte Pankreasfunktion 
vorhanden sind. 

Hingegen wissen wir heute dank den Untersuchungen von MAGNUS 5) und 
seinen Schiilern (WEILAND, LE HEUX), daB dem oben erwahnten Cholin 

1) LIM, R. K. S. a. S. E. AMMON: Quart. journ. of expo physiol. Vol. 13, p. 115, 1923 
(Bd. 34, S. 224). 

2) LIM, R. K. S.: Quart. journ. of expo physiol. Vol. 13, p. 79. 1922 (Bd. 31, S. 39). 
3) Vgl. auch IVY, A. C.: Americ. journ. of physiol. Vol. 76, p. 178. 1926 (Bd. 45, 

S.239). 
4) BICKEL, A. u. C. VAN EWEYK: Sitzungsber. d preuB. Akad. d. Wiss. 1921. H. 7, S. 325 

(Bd. 19, S. 229). - Vgl. auch BOENHEIM, F.: Med. Klinik. 1925. Nr. 31. 
5) MAGNUS, R.: Munch. med. Woehensehr. 1925. S. 249 (Bd. 40, S. 58). 
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eme bedeutsame Rolle in der Regulierung der Magen-Darmbewegungen zu
kommt. Es liiJ3t sich aus Magen, Diinn- und Dickdarm gewinnen und wird 
yom isolierten Darm nach auBen abgegeben. Der Cholingehalt in der Wand 
des Magen-Darmkanals wird mit groBer Konstanz festgehalten, es findet sich 
hauptsachlich in der Mucosa und Submucosa 1). Ein gereiztes Darmstiick 
mit intensiven Spontanbewegungen gibt mehr Cholin ab als ein ungereiztes 1). 
Die durch den AUERBAcHschen Plexus vermittelte Automatie des Darmes wird 
durch das Cholin aufrechterhalten. Atropin ist Antagonist des Cholins, das auch 
schon in Form vorsichtiger intravenoser Infusionen in der Therapie Eingang 
gefunden hat 2). Die Quelle des Cholins ist nicht bekannt. Die Darmwand 
selbst scheint nicht die Fahigkeit zu besitzen, Cholin neu zu bilden, wenn 
es durch Auswaschen entfernt worden ist, und auch die Nebennieren haben 
mit dem Cholingehalt des Darmes nichts zu tun 3). 

SchlieBlich haben wir noch kurz auf die schon im Jahre 1869 von BROWN
SEQUARD inaugurierte Lehre von der inneren Sekretion der Niere einzugehen. 
BROWN-SEQUARD hatte mit D'ARSONVAL beobachtet, daB nephrektomierte 
Tiere viel rascher zugrunde gehen, als solche, denen nur die Ureteren unter
bundEm wurden, und bezog diesen Unterschied auf den Wegfall eines an
genommenen renalen Hormons. Injektionen von Nierenextrakten derselben 
Tierart sollten durch Ersatz dieses Hormons zur Folge haben, daB die Erschei
nungen der Uramie spater und in geringerem MaBe auftreten als bei unbehan
delten Kontrolltieren und die Lebensdauer hinausgeschoben wird. Diese Angaben 
haben der Kritik zahlreicher Nachuntersucher nicht stand gehalten (BIEDL). 
Spater wurde festgestellt, daB Nierenextrakte eine blutdrucksteigernde und 
lymphtreibende Wirkung ausiiben. Erstere ist sicher nicht spezifisch und laBt 
sich auch mit anderen Organextrakten erzielen. Beziiglich der letzteren halt 
es BIEDL fiir unentschieden, ob ein Hormon oder nur Zerfallsprodukte des 
Nierengewebes diesen Effekt hervorrufen. Auffallenderweise entfalten Nieren
extrakte auch eine starke diuretische Wirkung, die schon BINGEL und CLAUS 4) 
festgestellt und RICHET fils 5) bestatigt haben, und es ist gewiB zuzugeben, 
daB die auf blutchemische Untersuchungen gestiitzte Hypothese GIGONS 6), 
die Niere hatte vermittels eines Hormons das Blut "harnfahig" zu machen, 
vieles fiir sich hat. GIGON bezieht sogar manche Albuminurien auf die Aus
scheidung von Schlacken nicht harnfahig gemachten Blutes und gibt an, durch 
perorale Darreichung von Nierenpraparaten relativ haufig den EiweiBgehalt 
des Harnes bei Nephrosen betrachtlich vermindert und die Leistungsfahigkeit 
der Niere verbessert zu haben, iibrigens eine Bestatigung von zahlreichen 
Mitteilungen vorwiegend franzosischer Autoren, die auf DIEULAFOY (1892) 
zuriickgehen 7). 

1) ABDERHALDEN, E. U. H. PAFFRATH: Arch. f. Physiol. Bd. 207, S. 228. 1925 (Bd. 40, 
S. 397). 

2) KLEE, PH. U. O. GROSSMANN: Munch. med. Wochenschr. 1925. S. 251 (Bd. 40, S. 58). 
3) 'GIRNDT, 0.: Arch. f. Physiol. Bd. 207, S. 464.1924 (Bd. 39, S. 860) u. Bd. 207, S. 469. 

1925 (Bd. 40, S. 58). 
4) BINGEL, A. U. R. CLAUS: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 100, S. 412. 1910. 
5) RICRET fils, CR.: Cpt. rend. des seances de 130 soc. de bioI. Vol. 91, p. 2. 1924 (Bd. 38, 

S. 176). . 
6) GIGON, A.: Schweiz. med. Wochenschr. 1926. Nr. 2. 
7) Vgl. Lit. bei BAYER, G.: 1. C. 
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Wechselwit'kungen del' Hormonorgane. 
Da cler gesamte hormon1iefernde Apparat des Organismus eine funktionell 

zusammengehorige Einheit darstellt, und wohl fast a.Ile hormonal beeinfluBten 
Gewebe, Organe nnd Funktionen nicht nur dem Einflusse eines einzigen, sondern 
mehrerer Inkrete unterstellt sind, so ist es angesichts der ganzen Organisation 
eines mehrzelligen Lebewesens wohl verstandlich, daB bei Ausfall oder Anderung 
der Arbeitsweise eines einzelnen endokrinen Organs kompensatorische Vorgange 
von seiten der anderen Teile dieses Systems einsetzen, die fur die klinische 
Symptomatologie des Zustandes von Bedeutung sind. Naturlich kann es sich 
da nicht etwa urn die Ubernahme der Funktion eines Hormonorganes durch 
ein anderes handeln, denn wie schon FALTA gebuhrend hervorgehoben hat, 
erfullt ja jede Blutdriise ihre eigenartigen, ganz spezifischen Aufgaben, zu denen 
Imine andere in der gleichen Weise befahigt ist. 

Es ist auch ganz unberechtigt, wie das von klinischer Seite vielfach geschieht, 
bei jedem nachweislich an einem einzelnen Hormonorgan sich abspielenden 
KrankheitsprozeB von einem pluriglandularen Krankheitsbild zu sprechen, nur 
weil sich auch die Arbeitsweise anderer Hormonorgane durch die primare Starung 
in einem von ihnen geandert hat, weil die Beschaffenheit der ganzen Kette 
durch eine Alteration eines einzelnen ihrer Glieder eine andere geworden ist. 
Die Folgeerscheinungen einer solchen monoglandularen Alteration hangen von 
der individuell verschiedenen Reaktionsweise der Erfo1gsorgane, allerdings 
auch von jener der korrelierten ubrigen Hormonorgane abo Daher sieht man 
auch in der Pathologie durchaus verschiedene hormonale Reaktionstypen 
bei monoglandularen Alterationen. Es sei hier nnr daran erinnert, daB nach 
dem Ausfall der weiblichen Keimdrusenfunktion im Klimakterium sehr oft 
hyperthyreoide, nicht gar selten aber auch hypothyreoide Symptome auftreten, 
oder daB bei Akromegalie ein Myxodem (PINELES), mitunter aber auch ein 
Hyperthyreoidismus sich hinzugesellen kann 1). Die verschiedene Ansprech
barkeit der korrelierten Inkretionsorgane, uberschie13ende Reaktionen, Er
schopfung der Leistungsfahigkeit sind fiir die so verschiedenen klinischen 
Effekte maBgebend. Trotzdem gibt es gewisse Gesetzma13igkeiten im Reaktions
bild des gesamten Hormonsystems bei Anderung der Arbeitsweise eines ein
ze1nen seiner Glieder, GesetzmaBigkeiten, die sich morphologisch und funk
tionell erfassen lassen und unter Beriicksichtigung individueller Differenzen 
in der Ansprechbarkeit und dem Reaktionsausma13 doch eine gesicherte Basis 
liefern. 

EpPINGER, FALTA und RUDINGER sind in ihren grundlegenden Unter
suchungen zu einem spater von ASCHNER vervollstandigten, beriihmt gewordenen 
Schema gelangt, in dem die einzelnen Hormonorgane gruppiert erscheinen in 
so1che, die sich gegenseitig hemmen, und solche, die sich fordern. Wir konnen 
ein solches Schema he ute ebensowenig gelten lassen, wie die ZONDEKsche Ein
teilung in Sympabhicus- und Vagus-(Parasympathicus-) Drusen und mussen 
WElL vollkommen beipflichten, wenn er eine schematische Darstellung der 
Wechselwirkungen der innersekretorischen Drusen immer nur in bezug auf 

1) ANDERS, J. M. a. H. L. JAMESON: Transact. of the assoc. of Americ. phys. Vol. 36, 
p. 314. 1921 (Bd. 30, S. 316). 
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eine einzelne, bestimmte physiologische Funktion, nicht aber in einer so 
allgemeinen Form fUr moglich halt 1). Beifolgendes Schema moge das Gesagte 
erlautern. Naturlich kommt einer derartigen, stets ungenauen und anfechtbaren 
schematischen Darstellung bloB ein gewisser didaktischer Wert zu. Wir ver
stehen aber aus dem Schema, daB das Schilddrusenhormon (ASHER und FLACK) 
und' Hypophysenhormon (KEPINOW) die Adrenalinglykosurie verstarken, fur 
das Adrenalin also sensibilisierend wirken 2), daB daher die Adrenalinglykosurie 
bei schilddrusenlosen und hypophysektomierten Tieren herabgesetzt, nach 
Wegfall der Epithelkorperchen oder Keimdrusen dagegen verstarkt sein kann. 
Wir verstehen, daB der nach gleichzeitiger Entfernung von Pankreas und 
Schilddruse entstehende Dia.betes leichter und milder verlauft als bei erhaltener 
Schilddruse (FALTA) - es wurde sagar fUr schwere Diabetesfalle eine Thyreoid
ektomie in Erwagung gezogen 3) -, daB ihn dagegen Epithelkorperchenausfall 
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stoffwechsel, stofIwechsel stoffwechsel tum entwlCklung N ervensystems blldung 

I 

Schilddriise . + + + I + + 
I 

-I -- ---- .- _.- ~~ 

Epithelkorperchen . - - -
I 

----- I 
~~ 

I 
I Thymus 
I 

- + 
- ~~~ ~~ 

1 Hypophyse i + r + I 
I 

T 

---------~----

I 
----- - ~- --~-

Keimdriisen + ! - - + - + I 

I 

---- -------- ~~ 

N ebennieren + + 
---- ~~ 

Pankreas - I 
I 

+ fordernde Wirkung; - hemmende Wirkung. 

ungunstig beeinfluBt. Freilich kann auch ein Myxodem glykosurisch werden, 
wenn sich eine Pankreasschadigung hinzugesellt (FALTA). Wir verstehen schlieB
lich auch, daB Insulin und Adrenalin einerseits, Insulin und Hypophysen
extrakt andererseits 4) sich bezuglich ihrer Wirkung auf den Zuckerstoffwechsel 
entgegenwirken. Aber schon die histologischen Veranderungen, welche POLL 5) 
im Tierversuch nach Insulininjektionen an den Nebennieren fand - Verlust der 
Chromierbarkeit, Hyperamie, Veranderungen der Lipoidverteilung und vollige 
Umgestaltung des Gesamtorgans - zeigen, daB die Beziehungen zwischen 
Pankreas und Nebennieren nicht einfach mit dem Schlagwort Synergismus 
oder Antagonismus zu erfassen sind (POLL). Das Gleiche gilt auch fUr gewisse 
andere einander entgegengesetzte Wirkungen von Insulin und Pituitrin, z. B. 

1) Vgl. auch MENDEL, B.: Miinch. med. Wochenschr. 1925. S. 218. 
2) Vgl. auch ASHER, L. U. K. NAKAYAMA: Biochem. Zeitschr. Bd. 155, S. 387. 1925 

(Bd. 40, S. 198). 
3) FRIEDMAN, G. A. a. J. GOTTESMAN: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 79, p. 1228. 

1922 (Bd. 26, S. 360). 
4) JOACHIMOGLU, G. U. A. METZ: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. S. 1787 (Bd. 39, S. 34). 
5) POLL, H.: Med. Klinik. 1925. Nr. 46, S. 1713. 
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in bezug auf den W asserstoffwechsel 1) oder die Fettspeicherung in der Leber 
unter dem EinfluB von Pituitrin, die durch Insulin gehemmt wird 2), und es 
gilt schlieBlich auch fiir die verschiedenartige Beeinflussung des Insulineffektes 
durch andere Hormone 3). 

Als einigermaBen sichergesteilt lassen sich folgende Wechselwirkungen der 
Hormonorgane bezeichnen. Zunachst einmal liegt beziiglich der Beziehungen 
zwischen Schilddriise und Epithelkorperchen die Erfahrung vor, daB 
sich nach Schilddriisenexstirpation eine Hypertrophie der Epithelkorperchen, 
nach Entfernung der Epithelkorperchen eine Hypertrophie der Schilddriise 
einsteilt und daB Schilddriisenmedikation den Verlauf der parathyreopriven 
Tetanie giinstig beeinfluBt. Es spricht dies trotz der gegensinnigen Beeinflussung 
des Kohlenhydratstoffwechsels und der Erregbarkeit des vegetativen Nerven
systems durch die beiden Organe doch fiir eine gewisse Gleichsinnigkeit ihrer 
Funktion (BIEDL). 

Die Hypophyse erfahrt, wie ROGOWITSCH schon im Jahre 1886 zeigen 
konnte, nach Schilddriisenexstirpation regelmaBig eine Volumzunahme 
durch Hyperplasie der Hauptzellen, zum geringeren Teile auch der Eosinophilen, 
sowie insbesondere der Pars intermedia. Verschiedene Tierspezies zeigen da 
mancherlei Unterschiede. Auch bei Kaulquappen, deren Schilddriisenanlagen 
zerstort wurden, kommt es zu einer starken VergroBerung der Hypophyse und 
des Thymus 4). Bei der Hypothyreose des Menschen sind Hypophysenverande
rungen nicht so regelmaBig zu sehen 5), zum mindesten nicht solche, welche als 
Folgeerscheinungen der Hypothyreose und nicht, wie beim Kretinismus, als 
ihr beigeordnet aufzufassen sind. Allerdings kenne ich aus eigener Beobachtung 
zwei Faile von Hypothyreose, die sich im klinischen Sinn "akromegalisiert", 
das heiBt gewisse charakteristische Ziige der Akromegalie angenommen haben. 
Der eine betrifft den weiter unten erwahnten Fall von infantilem Myxodem, 
der seit 3 Dezennien mit bestem Erfolg unter Schilddriisentherapie steht, der 
andere eine etwa 50jahrige Dame. Auch am Hund mit kropfig entarteter 
Schilddriise wurden analoge Veranderungen wie nach ThYl'eoidektomie in der 
Hypophyse gefunden, und eigene, auffallend groBe "Strumazellen" beschrieben 6). 
Sehr bemerkenswert ist die von L. LOEB beobachtete Tatsache 7), daB die nach 
ausgiebiger Reduktion del' Meerschweinchenschilddriise meist eintretende 
kompensatorische Hyperplasie des Restes ausbleibt, wenn die Tiere mit Hypo
physenvorderlappen gefiittert werden. Es hat also hier del' verfiitterte Hypo
physenvorderlappen die gleiche Wirkung wie Schilddl'iisensubstanz, was die 
Annahme einer bis zu einem gewissen Grade synergistischen Tatigkeit von 
Schilddriise und Hypophyse stiitzt. 

1) Vgl. KLEIN, 0.: Zeitsehr. f. klin. Med. Bd. 100, S. 458. 1924 (Bd. 38, S. 442). 
KLISSIUNIS, N.: Bioehem. Zeitsehr. Bd. 160, S. 246. 1925 (Bd. 41, S. 903). 

2) COOPE, R.: Journ. of physiol. Vol. 60, p. 92. 1925 (Bd. 42, S. 126). 
3) HOUSSAY, B. A.: Endocrinology. Vol. 9, Nl'. 6, p.456. 1925. 
4) SCHULZE, W.: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen. Bd. 52, S. 232. 1922 (Bd. 28, 

S. 298). 
5) ROGGEN, A.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 100, S. 317. 1923 (Bd. 29, S. 531). 
6) ROMEIS, B.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 251, S. 237. 1924 (Bd. 38, 

S.525). 
7) LOEB, L. a. E. E. KAPLAN: Journ. of med. research. Bd. 44, S. 557. 1924 (Bd. 38, 

S.447). 
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Uber die Beziehungen von Schilddriise und Keimdriisen liWt sich sagen, 
daB die Entfernung der weiblichen Keimdriisen eine Anregung der Schild
driisenfunktion bedeutet (ENGELHORN 1)). Dementsprechend kommt es bei 
kastrierten weiblichen Tieren nach Entfernung einer hal ben Schilddriise zu 
einer wesentlich starkeren Gewichtszunahme des Restes, als bei normalen 
weiblichen oder normalen und kastrierten mannlichen Tieren 2). Diese Tier
versuche illustrieren die den Klinikern gelaufige Tatsache, daB nach Kastration 
und im physiologischen Klimakterium hyperthyreoide Symptome und Schild
driisenvergroBerung nicht selten auftreten. Freilich kann unter diesen Umstanden 
bei entsprechender konstitutioneller Insuffizienz des Organs die Anregung der 
Schilddriisentatigkeit auch zu einer iibermaBigen Belastung, ErschOpfung 
ihrer Leistungsfahigkeit und damit zu Myxodem fiihren. In der Schwangerschaft 
kommt es ebenso wie bei manchen Frauen zur Zeit der Menstruation zu einer 
VergroBerung der Schilddriise (ENGELHORN), die von KNAUS 3) als Ausdruck 
herabgesetzter Funktion gedeutet wird, da die Graviditatsstruma durch An
schoppung mit jodarmem Kolloid gekennzeichnet ist. Der Grundumsatz bei 
Schwangeren weicht allerdings nicht von der Norm ab (KNIPPING). Die 
Schwangerschaftsveranderungen der Schilddriise werden durch das Corpus 
luteum ausgelOst. 

Uber das morphologische Verhalten von Schilddriise und Nebenniere 
bei experimenteller Funktionsanderung des einen der beiden Organe liegen 
nicht iibereinstimmende Angaben vor. Man fand nach Schilddriisenexstirpation 
die Nebennieren vergroBert (GLEY), ebenso nach Rontgenbestrahlung der Schild
driise 4), aber auch bei experimentell erzeugtem Hyperthyreoidismus 6). Schild
driisenlose Tiere sollen die beiderseitige Nebennierenexstirpation dreimal so 
lange iiberleben wie andere, wahrend Schilddriisenfiitterung die Lebensdauer 
solcher Tiere herabsetzt 6). 

-aber die Beziehung zwischen Epithelkorperchen und den anderen 
Hormonorganen liegt eine bemerkenswerte Angabe von Mrs. THOMPSON 7) 
vor, die nach alleiniger Entfernung der Epithelkorperchen die gleichen Hypo
physenveranderungen, namentlich die starke Kolloidanhaufung in der Pars 
intermedia nachweisen konnte wie nach Thyreoidektomie. Die Korrelation 
des Thym us zum iibrigen Hormonsystem haben wir schon auf S. 62 besprochen. 
Die Beziehungen zwischen Keimdriisen und Nebennieren finden auf S.154ff. 
und das Verhalten der Keimdriisen bei primaren Lasionen der Hypophyse 
auf S. 80 eine eingehende Wiirdigung. 

Aber auch primare Funktionsanderungen der Keimdriisen fiihren zu 
charakteristischen morphologischen Reaktionen an der Hypophyse. Seit 

1) Vgl. DEMEL, R., ST.lATROU U. AD. WALLNER: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. 
Bd. 36, S. 306. 1923 (Bd. 29, S. 392). 

2) ASHER, L. U. K. FURUYA: Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 425. 1924 (Bd. 37, S. 451). 
3) KNAUS, H.: Arch. f. Gynakol. Bd. 119, S. 459. 1923 (Bd. 33, S. 37). 
4) COULAUD, E.: Cpt. rend. des sea.nces de Ill. soc. de bioI. Tom. 87, p. 1072. 1922 (Bd. 27, 

S.535). 
5) HERRING, P. T.: Endocrinology. Vol. 4, Nr. 4, p. 577.1920. - DAL COLLO, P. G.: 

Policlinico, sez. med. Vol. 32, p. 191. 1925 (Bd. 39, S. 912). 
8) ZWEMER, R. L.: Proc. of the soc. f. expo bioI. a.. med. Vol. 23, p. 31. 1925 (Bd. 43, 

S.52). 
7) Zit. na.ch BIEDL, A. 
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FICHERA>; ('rsten diesbezuglichen Angaben im Jahre 1905 ist von fast allen 
Nachuntersuchern die Volumzunahme der Hypophyse kastrierter Individuen 
festgestellt worden. Die histologischen Befunde an der vergroBerten Kas tr a ten
hypophyse variiel'en je nach der Tierspezies. 1m allgemeinen handelt es sich 
urn eine Hyperamie des Organs und eine Vermehrung d~r eosinophilen Zell
clemente des Vorderlappens. Bei Ratten fehIt die Vermehrung der Eosinophilen, 
uagegen treten eigenartige voluminose, mit Vakuolen versehene "Kastrations
zellen" auf (BIEDL-ZACHERL), die anscheinend durch Umwandlung basophiler 
Zellen entstehen 1). NUKARIYA fand diese Hypophysenveranderungen sonder
barerweise auch nach Kastration ganz jugendlicher Tiere, also nach Entfernung 
der noch unreifen Keimdrusen. Durch subcutane Injektion von Hodenextrakt 
konnte FICHERA die Hypophysenveranderungen bei Kapaunen riickgangig 
machen. Auch bei menschlichen Eunuchoiden und Kastraten beiderlei Ge
schlechts wurde haufig, aber nicht konstant, eine VergroBerung der Hypophyse 
und Vermehrung der Eosinophilen beobachtet (TANDLER und GROSZ, R6sSLE, 
JUTAKA KON 2)). 

Andersartig sind die Veranderungen, welche die Hypophyse wahrend der 
Schwangerschaft erfahrt. Durch ERDHEIM und STUMME wissen wir, daB 
auch in der Graviditat die Hypophyse groBer wird, aber nicht wie nach Kastration 
durch Vermehrung der Eosinophilen, sondern durch Vermehrung und eigen
artige Umwandlung der chromophoben Hauptzellen zu den sog. "Schwanger
schaftszellen". Diese Zellen zeigen groBe, helle, unregelmaBige Kerne und ein 
reichliches, mit Eosin farbbllres, deutlich granuliertes Protoplasma. Mitunter 
imponieren die Ansammlungen dieser Schwangerschaftszellen geradezu als 
adenomaWse Hyperplasien. Nach Ablauf der Schwangerschaft erfolgt eine 
Riickbildung dieser Zellen. Sie erlangen groBtenteils wieder das Aussehen von 
Hauptzellen, deren Vermehrung ein bleibendes Zeichen einer ehemaligen 
Schwangerschaft darstellt. Der Grad der Schwangerschaftsveranderung der 
Hypophyse wachst mit der Zahl der Graviditaten. Bemerkenswert ist, daB 
BERBLINGER durch Injektion wasseriger Extrakte aus Placenten und Feten, 
aber auch von unspezifischen EiweiBabbauprodukten und Witte -Pepton 
ahnliche Hypophysenveranderungen erzeugen konnte, wie sie in der 
Schwangerschaft zu sehen sind 3). 

In jiingster Zeit konnte aueh auf physiologischem Wege die EinfluBnahme 
der Keimdriisen auf die Hypophysenfunktion demonstriert werden. DIXON 4) 
konnte namlich durch Priifung der Cerebrospinalfliissigkeit auf ihren Gehalt 
an Hypophysenhormonen (Uteruswirkl1ng!) zeigen, daB die Hypophyse zur 
Abgabe ihres Hormons an den Liquor veranlaBt werden kann einerseits durch 
ihr eigenes Hormon, andererseits aber durch Ovarialextrakte. Corpus luteum 
hemmt dagegen die Hypophysensekretion. DIXON und MARSHALL 5) fanden 
demnach auch, daB Ovarien trachtiger Tiere bis zum Ende der Graviditat 

1) NUKARIYA, S.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1307. 
2) ROESSLE, R.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 216, S. 240. 1924. -

Vgl. auch den Fall RANDERATH: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 254, S. 798. 
3) Vgl. auch KOYANO, T.: Mitt. a. d. med. Fak. d. Kais. Univ. Tokyo. Bd. 30, S. 385. 

1923 (Bd. 38, S. 526). 
0) DIXON, W. E.: Journ. of physiol. Vol. 57, p. 129. 1923 (Bd. 31, S. 304). 
5) Vgl. FROMHERz, K.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1551. 
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wirkungslos waren, wahrend sie zu dieser Zeit, sowie beim Beginn der Brunst
periode die Hypophysensekretion stark anregten. Ob diese sehr interessanten 
Befunde damit in irgendeinem Zusammenhang stehen, daB die Uteruskontrak
tionen bei der Geburt an eine hormonale Auslosung durch die Hypophyse 
denken lassen, ist allerdings noch durchaus ungewiB. Noch viel weniger als 
die DlxoNschen Ergebnisse gestatten natiirlich die morphologischen Schwanger
schaftsveranderungen der Hypophyse, einen solchen Zusammenhang anzu
nehmen, wie SCHONDUBE 1) gegeniiber hervorgehoben sei. Auch die in der 
Schwangerschaft herabgesetzte spezifisch-dynamische Nahrungswirkung laBt 
keine SchluBfolgerung auf eine geanderte Hypophysenfunktion zu 2). 

IV. Allgemeine Atiologie und Pathogenese inkretorischer 
Storungen. 

Die biologische Sonderstellung des inkretorischen Systems bringt auch 
gewisse Besonderheiten gegeniiber anderen Organsystemen in bezug auf Atiologie 
und Pathogenese seiner Storungen mit sich, die es gerechtfertigt erscheinen lassen, 
sie kurz einer besonderen Betrachtung zu unterziehen.' Was zunachst die 
A tiologie anlangt, so konkurrieren und interferieren auch hier exo- und endo
gene Faktoren miteinander in wechselndem AusmaBe, doch stehen in den 
meisten Fallen die endogenen starker im V ordergrund, als wir es bei anderen 
Organsystemen zu sehen gewohnt sind. Traumatische, toxische und infektiose 
Schadigungen der Hormonorgane sind uns wohl bekannt, aber nur ausnahms
weise sind sie unter den atiologischen Momenten der wohl charakterisierten, 
typischen, mehr oder minder chronisch verlaufenden Erkrankungen dieser Organe 
festzustellen. Viel haufiger gewinnen wir Anhaltspunkte fiir die Annahme, daB 
das erkrankte Hormonorgan schon friiher abnorm beschaffen, konstitutionell 
minderwertig und in besonderem MaBe krankheitsbereit gewesen ist. Wir 
werden im folgenden eingehend auf diese Tatsache zuriickkommen. 

Physische Traumen spielen in der Atiologie inkretorischer Storungen nur 
selten eine Rolle. Am ehesten sind ihnen noch aus topographischen Griinden 
die mannlichen Keimdriisen ausgesetzt, welche in seltenen Fallen auch bei 
Hernienoperationen durch Schadigung ihrer GefaBversorgung in Mitleidenschaft 
gezogen oder durch Torsion des Samenstranges nekrotisch werden konnen 3). 
Die Hypophyse und die iiber ihr Iiegenden basalen Hirnzentren sind schon 
wiederholt durch Kopfschiisse betroffen worden. Blutungen durch das Geburts
trauma kommen in typischer Weise in den Epithelkoi-perchen und Nebennieren 
zur Beobachtung. Es ist interessant, daB scbwere traumatische Scbadigungen 
an beliebigen Korperstellen, wie sie verschiedenartige Operationen darstellen, 
bei vielen Individuen die Funktion der Epithelkorperchen zu beeintrachtigen 
scheinen, wie der Nachweis eines voriibergehenden latent-tetanischen Zu
standes auch nach schilddriisenfernen Operationen zeigt (MELCHIOR und 
NOTHMANN 4)). Selbstverstandlich konnen aber die Epithelkorperchen auch 

1) SCHOENDUBE, W.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 640. 
2) KNIPPING, H. W.: Arch. f. Gynakol. Bd. 116, S. 520. 1923 (Bd. 27, S. 400). 
3) GRUND, W.: Dermatol. Wochenschr. 1924. Nr. 49, S. 1589. 
') MELcmoR, E.: Klin. Wochenschr. 1923. S. 818 (Bd. 30, S. 315). 
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anlaJ3lich einer Kropfoperation, eventuell sogar durch Druck einer machtig 
wuchernden Struma Schaden leiden. Tierversuche zeigten, da.B auch die Keim
driisen durch schwere Verletzung an irgendeiner Stelle des Korpers ganz ebenso 
wie durch anderweitige schwere Aligemeinschadigung des Organismus in Mit
leidenschaft gezogen werden konnen 1). 

Infektionen akuter und chronischer Art konnen den Hormonapparat in 
mehr oder minder schwerem Grade schadigen. Bestimmte Erreger scheinen 
eine besondere Affinitat zu bestimmten inkretorischen Organen zu besitzen, 
so die Erreger des Typhus und Paratyphus zur Schilddriise 2), jene der Par
otitis epidemica zu Hoden und Pankreas, diejenigen des Scharlachs und der 
Diphtherie, sowie die Spirochiiten der RattenbiBkrankheit (Sodoku) 3) zur 
Nebenniere. Die chronisch-embolische Entziindung der Epithelkorperchen, 
welche namentlich bei Endocarditis lenta gefunden worden ist, scheint keinerlei 
Ausfallserscheinungen hervorzurufen 4). Bemerkenswert ist die ausgesprochene 
Erkrankungsbereitschaft der sehr groBen Saugliugsnebennieren gegeniiber 
akuten Infektionen des Organismus, sowie die Involutionstendenz des Thymus 
hei Allgemeininfektionen des kind lichen Korpers. 

Die chronischen Infektionskrankheiten Tuberkulose und Syphilis spielen 
in der Atiologie endokriner Storungen eine bedeutsame Rolle. Der Tuberkulose 
fallen gelegentlich die Hoden sowie die Nebennieren zum Opfer, auch in der 
Hypophyse kann sich ein tuberkuloser ProzeB lokalisieren. Die jedenfalls 
ungewohnliche Lokalisation einer verkasenden Tuberkulose in beiden Neben
nieren sowie in der Hypophyse setzt eine besondere individuelle Erkrankungs
bereitschaft dieser Organe voraus, die in der Regel auf einer konstitutionell 
minderwertigen Anlage beruht 5). Die Syphilis kann insbesondere die Schild
druse, Hypophyse, Nebennieren, KeimdrUsen und das Pankreas befallen. 
Gummose oder entziindlich-cirrhotische Prozesse konnen eine Beeintrachtigung 
der Driisenfunktion bedingen, und es ist, wie wir spater horen werden, in der 
Regel eine prognostisch erfreuIiche Feststellung, wenn die luetische Genese 
eines Myxodems, einer hypophysar-nervosen Dystrophie, eines Diabetes insi
pidus oder mellitus erwiesen erscheint 6). Interessant ist, daB auch Uber
funktionszustande der Schilddriise durch Lues bedingt sein konnen, wie ich 
mich selbst in unzweifelhafter Weise iiberzeugen konnte. Offenbar kann ein 
geringfiigiger syphilitischer ProzeB in der Schilddriise bei gegebener Disposition 
den AnlaB zu krankhaft gesteigerter Funktion abgeben. Wahrscheinlich gilt 
dies auch in seltenen Fallen fiir die Hypophyse. 

Ich habe einmal leichte akromegaloide Veranderungen nach einer Ence
phalitis auftreten gesehen. Selbstverstandlich konnen Infektionen verschiedener 
Natur auch unspezifische, nicht durch Lokalisation der Erreger im betreffenden 

1) Vgl. STIEVE, H.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1153 . 
• ) SABRAZES, J., F. S. MARIE et P. ALAIN: Cpt. rend. des seances de 1110 soc. de bioI. 

Tom. 92, Nr. 2, p. 101. 1925 (Bd. 39, S. 485). 
3) VAN LOOKEREN CAMPAGNE, J.: Nederlandsch maandschr. v. geneesk. Bd. 10, S. 573. 

1921. 
') DIETRICH, H.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 38, S. 114. 1924 (Bd. 38, 

S. 637). 
S) VgI. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition usw. I. c. 3. Auf I. 1924. S. 155 u. 317. 
8) Vgl. LENNMALM, F.: Svenska liikaresiillskapets handlingar. Bd. 48, S. 257. 1922 

(Bd. 27, S. 441). 
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Organ bedingte Blutdriisenveranderungen hervorrufen, so z. B. die Tuberkulose 
in den Keimdriisen 1). Dazn kommen noeh funktionelle Alterationen des 
Hormonapparates, die dureh dessen Beteiligung an der Abwehr der lnfektion 
hervorgerufen sind; hierher gehort wohl aueh die nicht seltene Anschwellung 
der Schilddriise beim akuten Gelenkrheumatismus. 

Tierische Parasiten als Erreger inkretorischer StOrungen, etwa durch 
Lokalisation von Echinokokken oder Cysticercen in gewissen Hormonorganen 
gehoren wohl zu den allergroBten Raritaten. RATNER 2) beschreibt den Riickgang 
von Myxodem, Dystrophia adiposogenitalis und des genitosuprarenalen Syn
droms nach Beseitigung von Helminthen, deren Toxinen er eine atiologische 
Bedeutung zuschreibt. lch habe Ahnliches nie gesehen und bin dieser Auf
fassung gegeniiber hochst skeptisch. 

Von Giftschadigungen des endokrinen Systems spielt in der Klinik 
wohl hauptsachlich die spezifische Jodwirkung auf die Schilddriise eine Rolle, 
von der spater ausfiihrlich die Rede sein wird. Ferner findet man in manchen 
Fallen von Tetanie Vergiftungen verschiedener Art, vor allem aber den GenuB 
schlechten, Secale enthaltenden Mehls (A. FUCHS) als wahrscheinlichen atio
logischen Faktor. Der Alkohol kann, wie schon WEICHSELBAUM, KYRLE, 
STIEVE u. a. gezeigt haben, anatomische Veranderungen der Keimdriisen und 
des Pankreas hervorrufen, im Tierversuch wurden aber auch am iibrigen Blut
driisensystem histologische Veranderungen bei experimenteller Alkoholvergiftung 
gefunden 3). Sehr charakteristisch ist die den endokrinen Apparat und namentlich 
die Epithelkorperchen schadigende Wirkung des Thallium, auf welche BUSCHKE 
und PEISER 4) aufmerksam gemacht haben. 

Eine groBe Bedeutung fUr das inkretorische System kommt zweifellos den 
Ernahrungsverhaltnissen zu, und die Erfahrungen der Kriegs- und Nach
kriegsjahre haben einerseits die Folgen des Hungerzustandes und der chronischen 
Unterernahrung, Forschungen gerade der letzten Zeit die Rolle der Vitamine 
kennen gelehrt. Anatomisch wurden an durch Unterernahrung und Hunger 
Verstorbenen schon in den letzten Kriegsjahren atrophische Veranderungen 
der Schilddriise, der Keimdriisen und anderer endokriner Organe festgestellt 
(PALTAm'), Befunde, die spater in RuBland in groBem MaBstabe bestatigt und 
erganzt werden konnten 5). Die Nebennieren erwiesen sich dagegen nicht als 
verkleinert, im Gegenteil, sie zeigten, wie Mc CARRISON zuerst fand, eine Rinden
hyperplasie. lhr Adrenalingehalt dagegen war herabgesetzt (PEISER). Es ist 
nicht zu zweifeln, daB die Minderwertigkeit der kauflichen Schilddriisenpraparate 
in den ersten. Nachkriegsjahren mit der insuffizienten Schilddriisentatigkeit 
der unterernahrten Rinder zusammenhing, von denen die Praparate gewonnen 
wurden. Auch den Klinikern 6) fiel iiberall das Auftreten hypothyreoider 

1) BRACK, E.: Beitr. z. Klin. d. Tuberkul. Bd. 60, S. 579. 1925 (Bd. 40, S. 27). 
2) RATNER, J.: Med. Klinik. 1925. S. 775 (Bd. 41, S. 35). 
3) HION-JON, V.: Folia neuropathol. estoniana. Vol. 3/4. p. 288. 1925 (Bd. 40, S. 51). 
4) BUSCHKE, A. U. B. PEISER: Klin. Wochenschr. 1923. S. 1458. 
5) STEFKO, W. H.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 252, S. 385. 1924 

(Bd. 39, S. 631) u. Russkaja Klinika. Vol. 3, p. 147. 1925 (Bd. 40, S. 316). - SEDLEZKY, S. K.: 
Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 10, S. 356.1924 (Bd. 39, 
S. 745). 

6) TALLQUIST, T. W.: Acta. med. scandinav. Bd. 56, S. 640. 1922 (Bd. 27, S. 306). -
LICHTWITZ, L.: Verhandl. d. 35. Kongr. d. Deutsch.Ges. f. inn. Med. 1923. S.185 (Bd. 31, 
S. 295). - CURSCHMANN, H.: Munch. med. Wochenschr. 1923. S. 1379 u. 1412 (Bd. 32, S. 79). 
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Symptome, das Haufigerwerden des Myxodems auf, wahrend die Zahl der 
Basedowfalle deutlich abnahm. Auch eine Hungertetanie wurde beschrieben 
und die sog. Kriegsamenorrhoe war wenigstens bei uns in Wien ein iiberaus 
haufiges Vorkommnis. Der Diabetes mellitus wurde offenbar wegen der Hunger
kost seltener und verlief harmloser. Ganz besonders ist es der Mangel an den 
sog. akzessorischen Nahrstoffen, den Vitaminen, der auf das inkretorische 
System deletar wirkt. Bei experimentell erzeugten A vitaminosen wird ana
tomisch eine Atrophie der endokrinen Organe gefunden, nur die Nebennieren, 
und zwar deren Rindensubstanz ist bei Mangel an Vitamin B, also bei experi
menteller Beri-Beri ebenso wie im Hungerzustand auffallend hypertrophisch 
(Mc CARRIS ON 1)). Diese Nebennierenhypertrophie hat aber wohl nichts mit 
einer kompensatorischen Mehrproduktion von Adrenalin gegeniiber der Acidose 
der avitaminotischen Tiere zu tun, wie Mc CARRISON annahm, sondern hangt 
wie beim Hunger wahrscheinlich mit der Lipoidamie solcher Tiere zusammen, 
die durch den vermehrten Gewebsabbau zustande kommt (KELLAWAY). KAWA
KITA und seine Mitarbeiter fanden iibrigens auch eine Hypertrophie der LANGER
HANsschen Inseln des Pankreas an Hunden, die bei Vitamin B-armer Kost 
gehalten wurden. Auch Hunger fiihrt zu Wucherung der LANGERHANsschen 
Inseln (W ATRIN 2)). Dagegen fand SCHEER 3) bei reichlicher B-Vitamin -Fiitterung 
von Ratten auffallende Kleinheit der Nebennieren bei Hyperplasie des Thymus 
und des lymphatischen Apparates. 

VERzAR konnte durch eine sinnreiche Versuchsanordnung unmittelbar 
zeigen, daB die Schilddriise bei Mangel an Vitamin B weniger Hormon 
produziert. An Ratten konnte die Abhangigkeit der Geschlechtsreife und des 
Brunstzyklus von der Ernahrung im allgemeinen und von den Vitaminen A und B 
im besonderen festgestellt werden 4). Es ist verstandlich, daB lnanitions
schadigungen des Blutdriisenapparates auch durch eine primare Verdauungs
und Resorptionsstorung zustande kommen konnen, wie sie im Kindesalter zur 
Beobachtung gelangt 5). Der Mangel an Jodzufuhr mit der Nahrung wird 
bekanntlich von vielen Autoren mit der Entstehung des endemischen Kropfes 
in Zusammenhang gebracht. Erwahnung verdient schlieBlich noch, daB auch 
iibermaBige Nahrungszufuhr. endokrine Organe zu schadigen vermag, wie 
STIEVES Versuche an Gansen zeigen, die er "steril zu masten" vermochte. 

1) MURATA, M.: Tra.nsact. of the Japan. path. Soc. Vol. II, p. 1. 1921 (Bd. 29, S. 224). -
KAWAKITA, SH., S. SUZUKI a. SH. KAGOSHIMA: Ibid. Vol. II, p.23. 1921 (Bd. 29, S. 225). 
- MEYERSTEIN, A.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 239, S. 350. 1922 
(Bd.27, S. 344). - GLANZMANN, E.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 101, S.1. 1923 (Bd. 29, 
S.385). - PLAUT, A.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd.32, S.300. 1923 (Bd. 29, S.277). 
- Mc CARRIS ON, R.: Brit. med. journ. 1923, Nr. 3238, p. 101 (Bd. 28, S. 373). -
HINTZELMANN, U.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 100, S. 353. 1924 (Bd. 33, 
S. 349). - VERzAR, F. U. F. PETER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 206, S. 659. 
1924 (Bd. 40, S. 123). -- VERzAR, F. U. B. VASARHELYI: Ibid. Bd. 206, S. 675. 1924 
(Bd. 40, S. 123). 

2) WATRIN, J.: Cpt. rend. des seances de 1a. soc. de bioI. Tom. 91, p. 788. 1924 (Bd. 39, 
S. 202). 

3) SCHEER, K.: Monatsschr. f. Kinderheilk., Orig. Bd. 31, S. 430. 1926 (Bd. 42, S. 677). 
4) EVANS, H. M. a. K. S. BISHOP: Journ. of metabolic research. Vol. 1, p. 335. 1922 

(Bd. 28, S. 365). 
5) SCIDCK, B. U. R. WAGNER: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 30, S. 223. 1921 (Bd. 22, 

S. 419) u. Bd. 35, S. 263. 1923 (Bd. 30, S. 416). 
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III der Atiologie illnersekretorischer Storungen spielen auch pri mare 
Erk~ankungen anderer Organsysteme des Korpers eine gewisse Rolle, 
die sekundar zu Schadigungen der Hormonorgane fiihren konnen. Ich erwahne 
bloB Erkrankungen des Zirkulationsapparates mit embolischen oder throm
botischen Prozessen etwa in der Hypophyse oder in den Nebennieren, System
erkrankungen des blutbildenden Apparates, wie Leukamie, Lymphogranulom, 
Lymphosarkom mit infiltrativer Schadigung der Hypophyse, wie ich dies 
gesehen habe, der Nebennieren, wie dies mehrfach beschrieben wurde, oder auch 
in anderen Blutdriisen. Eine Amyloidose kann insbesondere die Nebennieren 
zerstoren. Sogar xanthomatose Infiltration der Hypophysengegend mit kon
sekutivem Diabetes insipidus wurde beobachtet 1). 

Geschwulstbildungen kommen an allen Hormonorganen vor, ihre 
Atiologie fallt mit derjenigen anderer Tumoren zusammen. Doch ist an der 
die Lokalisation der Geschwulstbildung determiqierenden besonderen kon
stitutionellen Beschaffenheit des betreffenden innersekretorischen Organs 
kaum zu zweifeln 2). Es ist gar nicht so selten, daB die Koinzidenz eines 
abnormen endokrinen Zustandes und einer Geschwulstbildung in einem Hormon
organ nicht in dem iiblichen Sinne aufgefaBt werden darf, als hatte die Geschwulst 
den abnormen endokrinen Zustand hervorgerufen, sondern gerade umgekehrt, 
der schon Hingst bestehende und unzweifelhaft konstitutionell bedingte abnorme 
endokrine Status kann der Ausdruck einer unter anderem auch zu Geschwulst
bildung disponierenden biologischen Organminderwertigkeit sein. 

Eine solche konstitutionelle Organminderwertigkeit spielt iiberhaupt 
in der iiberwiegenden Anzahl inkretorischer Krankheitsfalle eine mehr oder minder 
bedeutsame Rolle und flieBende Ubergange fiihren von jenen Fallen, in denen 
sie nur die Lokalisation eines bestimmten Erkrankungsprozesses infektiOser, 
toxischer oder neoplastischer Natur determiniert, zu denjenigen, in welchen sie 
allein die eigentliche Ursache des Leidens darstellt, indem sie zur pramaturen 
Seneszenz und Involution des betreffenden Organs fiihrt mit Atrophie des Paren
chyms und bindegewebigem Ersatz des entstehenden Parenchymdefektes. Diesen 
V organg des vorzeitigen Aufbrauchs, der vorzeitigen Funktionserschopfung eines 
Organs oder Organsystems infolge von mangelhafter Lebensenergie, konstitutio
neller Minderwertigkeit bezeichnen wir seit WILLIAM GOWERS als Abiotrophie. 
Er spielt in der Atiologie inkretorischer Erkrankungen keine geringe Rolle. Das 
instruktivste Beispiel ist die meist bei einer ganzen Reihe von Mitgliedern 
einer Familie beobachtete vorzeitige Menopause. Es gibt Familien, deren weib
liche Mitglieder regelmaBig schon mit 40 Jahren und friiher ins Klimakterium 
eintreten, deren Ovarien also gewissermaBen konstitutionell eine gegeniiber der 
Norm verringerte Funktions- und Lebensdauer besitzen. Gelegentlich manifestiert 
sich die konstitutionelle Minderwertigkeit auch schon in dem verspateten 
Einsetzen der Menstruation, in Anomalien derselben oder in den charakte
ristischen Auswirkungen eines Hypogenitalismus im auBeren Korperbau. Ich 
sah einmal eine eunuchoid proportionierte Frau von etwa 27 Jahren ihre Men
struation dauernd verlieren, nachdem sie einen normalen Partus iiberstanden 

1) WEBER, F. P.: Brit. journ. of dermatol. a. syphil. Vol. 36, p. 335. 1924 (Bd. 38, S. 263). 
2) BAUER, J.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 11, 

s. 147. 1925 u. Konstitutionelle Disposition. 1. c. 
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hatte. Die Menses waren bei ihr erst im 20. Lebensjahr eingetreten, stets 
unregelmaBig und diirftig. Die physiologisch gesteigerten Anforderungen der 
Graviditat bedeuteten fiir sie eine komplette Erschopfung der Keimdriisen 
und fiihrten zu einem extrem vorzeitigen Klimakterium. 

Viele Falle von Myxodem haben den gleichen abiotrophischen Mechanismus 
zur Grundlage, ebenso gewisse Falle von familiarem Pankreasdiabetes oder 
Morbus Addisonii. Die von Haus aus hypoplastischen Nebennieren konnen 
geradezu unglaubliche Grade von Atrophie darbieten. Ganz besonders aber 
sind es die Falle von pluriglandularer Insuffizienz, von sog. multipler Blut
driisenatrophie bzw. Blutdriisensklerose, welche in der Regel nicht anders ge
deutet werden konnen als mit der Annahme eines abiotrophischen Unterganges. 
Ich fiihre hier eine sehr lehrreiche Beobachtung von ZONDEK an, der iiber sechs 
Schwestern berichtete, die samtlich urn das 35. Lebensjahr ausgesprochene 
Erscheinungen von Senilismus darboten. Die Menses blieb aus, das Genitale 
atrophierte, die Haare wurden grau, die Zahne fielen aus, die Haut wurde welk 
und trocken. Durch einen Zufall - Tod an operiertem Ulcus pepticum -
konnte bei einer dieser Schwestern der autoptische Befund erhoben werden: 
hochgradige sklerotische Atrophie der Hypophyse, Ovarien und Nebennieren, 
wahrend die Schilddriise nur wenig verandert war. Der Beweis fiir die kon
stitutioneIle Grundlage solcher Zustande liegt in der Hereditat und in dem volligen 
Mangel einer exogenen Atiologie. 

Es kann ein einzelnes Hormonorgan oder es konnen ihrer mehrere kon
stitutioneIl abnorm beschaffen sein, die Konstitutionsanomalie kann sich auch 
bei versehiedenen Mitgliedern einer Familie verschieden auBern. Daher sieht 
man auch gelegentlich Basedow und Diabetes, Akromegalie und Myxodem, 
Basedow und Myxodem, Hypogenitalismus und Myxodem in der gleichen 
Familie alternieren. Uber gleichartige Blutdriisenerkrankungen bei eineiigen 
Zwillingen liegen nur ganz vereinzelte Erfahrungen 1) vor, sie sind dafiir ein urn 
so wichtigerer Hinweis auf die konstitutioneIle Grundlage dieser Leiden. Selbst
verstandlich kann die konstitutionelle Minderwertigkeit eines Hormonorgans 
so weit gehen, daB sie in einer morphologisch erkennbaren Dysplasie oder 
Hypoplasie zum Ausdruck kommt. Wir erinnern an die FaIle, in welchen sich 
der Schilddriisenbestand des Organismus auf die mangelhaft descendierte, 
rudimentare Anlage am Zungengrund beschrankt, die unter Umstanden den 
Bedarf des Organismus an Schilddriisenhormon allein zu decken vermag. Wir 
erinnern an Entwicklungsstorungen der Hypophyse mit konsekutiven Ausfalls
erscheinungen, an solche der Keimdriisen, Nebennieren, der Zirbel. 

Es ist wahrscheinlich, daB inkretorische Anomalien der Mutter sich auch 
am Fetus auszuwirken vermogen und dessen Entwicklung und Beschaffen
heit mitbeeinflussen 2). So hatte ISELIN 3) gezeigt, daB die Nachkommep 
parathyreopriver tetanischer Miitter eine erhohte Disposition fiir die gleiche 

1) SIEMENS, H. W.: Zwillingspathologie. Berlin: Julius Springer 1924 u. Miinch. med. 
Wochenschr. 1924. S. 1789 (Bd. 39, S. 681). - WEITZ, W.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 101, 
S. 115. 1924. - MOLLER, E.: Ugeskrift f. Iaeger. Bd. 86, S. 639. 1924 (Bd. 38, S. 838). 

2) LEIDENIUS, L.: Acta societatis medicorum Fenicae "Duodecim". Bd. 6, S. 1. 1925 
(Bd.40, S. 317). - SEITZ, A. U. L. LEIDENIUS: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. 
f. Konstitutionslehre. Ed. 10, S. 559. 1925 (Ed. 40, S. 317). 

3) ISELIN, H.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 93, S. 397. 1908. 

BAUER, Innere Sekretion. 12 
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Erkrankung und als Ausdruck derselben gestcigertc elektrische Errcgbark<.'it 
der peripheren Nerven aufwciscn. 

SchlieBlich haben wir eines fiir gewisse inkretorische StOrungen hochst 
bedeutsamen atiologischen Faktors zu gedenken und das ist das psychische 
Trauma oder, allgemeiner gefaBt, die Storung del' Innervation des be
treffenden Hormonorgans. Da so gut wie fiir aIle innersekretorischen 
Organe eine mehr odeI' mindel' reichliche Versorgung mit Fasern des vegetativen 
Nervensystems erwiesen ist, da fiir gewisse Hormonorgane wie das Nebennieren
mark die Abhangigkeit ihrer Tatigkeit von innervatorischen Impulsen durch 
das physiologische Experiment sichergestellt ist, wahrend z. B. bei del' Hypophyse 
durch Experiment, Klinik und pathologische Anatomie hochst bedeutsame 
Wechselbeziehungen zwischen gewissen vegetativ-nervosen Zentren an del' 
Hirnbasis und dem Hormonorgan aufgedeckt wurden, so ergibt sich eigentlich 
schon aus diesen Umstanden, daB psychische Vorgange und auch Alterationen 
des vegetativen Nervensystems nicht psychogener Naturan den Hormon
organen sich auswirken konnen. Das Hormonorgan kann also zum Erfolgs
organ einer StOrung del' vegetativen Innervation werden, es kann eine Organ
neurose determinieren. In diesem Sinne habe ich schon im Jahre 1912 von 
Blutdriisenneurosen gesprochen 1), und es ist gar kein Zweifel, daB diesel' 
Mechanismus inkretorischer Storungen nicht selten zur Beobachtung kommt. 
Wir werden VOl' allem bei del' Pathologie del' Schilddriise eingehend davon 
zu sprechen haben. Die Abhangigkeit del' weiblichen Keimdriisenfunktion, 
des Menstruationsrhythmus von psychischen Einwirkungen ist allgemein be
kannt, und STIEVE konnte diese Abhangigkeit nicht nul' fiir die weibliche 
sondern auch fiir die mannliche Keimdriisenfunktion in Tierversuchen nach
weisen und morphologisch belegen. Abel' auch beim Menschen glaubt er schwere 
morphologische Ruckbildungserscheinungen am Hoden Hingerichteter auf hoch
gradige seelische Erregungen beziehen zu mussen 2). LUTZENKIRCHEN 3) teilte die 
sehr interessante Beobachtung an einer 23jahrigen Frau mit, die im AnschluB an 
schweres seelisches Leid eine typische FROHLICHsche Dystrophia adiposogenitalis 
samt einem Diabetes insipidus bekommen hatte und bei del' nach einer gliick
lichen Wiederverehelichung aUe Krankheitserscheinungen wieder schwanden. 

Bezuglich del' Pat hog en e s e inkretorischer Storungen ha ben wir zunachst 
die mangelhafte und die iibermaBige Hormonlieferung, also die Hypo- und 
Hyperfunktionszustande del' Hormonorgane zu unterscheiden. Ob daneben 
auch noch qualitative Storungen del' Hormonproduktion, also Dysfunktions
zustande in dem Sinne vorkommen, daB das Organ ein nicht normales, 
sondern ein qualitativ andel'S beschaffenes, ein pathologisches Hormon produ
ziert, ist eine noch umstrittene Frage. Es scheint mil' abel' doch vieles dafiir 
zu sprechen, daB derartige Dysfunktionszustande tatsachlich vorkommen, daB 
also del' Organismus unter bestimmten Umstanden gewissermaBen mit unfertigen 
und dadurch andel'S wirksamen Produkten inkretorischer Driisen beliefert 
wird. GewiB, das Adrenalin, welches vom chromaffinen System gebildet wird, 
hat immer die gleiche chemische Struktur, ob abel' nicht in gewissen Fallen 

1) BAUER, J.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 107, S. 39. 1912. 
2) STIEVE, H.: 1. c. u. Zeitschr. f. mikrosk.anat. Forsch. Bd. 1, S. 491. 1924 (Bd. 39, 

S. 631). 
3) LUTZENKIRCHEN, S.: Miinch. med. Wochenschr. 1924. S. 1577 (Bd. 39, S. 630). 
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llcben oder statt Adrenalin irgendcine andere, chemisch verwandte, uns aber 
noch unbekallllte Substanz yom chromaffinen System abgegeben wird, wissen 
wir nicht. Fiir das Thyroxin der Schilddriise ist etwas Analoges sogar durchaus 
wahrscheinlich und wurde von KENDALL selbst auf Grund chemischer Unter· 
suchungen angenommen. 1m iibrigen ist der Begriff Hypo., Hyper. und Dys· 
funktion keineswegs immer so einfach zu fassen. Wir sehen doch z. B. bei der 
weiblichen Keimdriise, wie Hypo. und Hypereffekte zusammen vorkommen 
konnen, wenn infolge mangelhafter Ausreifung der Follikel und mangelhafter 
Bildung von Corpora lutea die Hemmung fiir das Heranreifen immer neuer 
Follikel wegfiiHt und infolgedessen die Uterusschleimhaut stiindig unter der 
Einwirkung verstiirkter Hormonbelieferung steht. 

Wie kommen nun die FunktionsstOrungen der inkretorischen Organe zu· 
stande? In erster Linie natiirlich durch eine anatomisch nachweisbare Er. 
krankung oder Anomalie der betreffenden Organe, dann infolge abnormer 
innervatorischer Impulse, welche die Tiitigkeit der betreffenden Organe regu· 
lieren, schliel3lich aber auch dadurch, daB die uns in ihrem Wesen noch hochst 
nnklare Regulation der Organfunktion nach dem jeweiligen Bedarf des Orga. 
nismns an dem betreffenden Hormon Schaden leidet. Wir wissen ja, daB auch 
an den Blutdriisen unter gewissen Bedingungen eine kompensatorische Hyper. 
plasie vorkommt, wir wissen vor aHem von der Schilddriise, wie priizise nach 
einer partiellen Resektion ihres Parenchyms der zuriickbleibende Rest die 
Mehrarbeit aufnimmt, wie aber dieser zuriickbleibende Rest von der erfolgten 
Resektion und dem dadurch eingetretenen relativen Mangel des Organismus 
an Schilddriisenhormon erfiihrt, das wissen wir nicht. Ob diese Regelung der 
inkretorischen Tiitigkeit nach MaBgabe des jeweiligen Bedarfes auf nervosem 
Wege erfolgt, ob eine chemische Vermittlung zwischen Geweben und dem 
Hormonorgan stattfindet, wissen wir nicht. Am ehesten sind wir diesbeziiglich 
noch iiber die Regulation der Insulin· und Adrenalinabgabe an das Blut 
unterrichtet. Absinken des Blutzuckers regt anscheinend die Adrenalin· 
ausschwemmung, Ansteigen des Zuckergehaltes im Blute die Insulinabgabe 
an. Das bedeutet also zugleich, daB Adrenalin und Insulin einander gegen· 
seitig hervorlocken und der Organismus jedenfalls die Fiihigkeit besitzt, einer 
einseitigen, iibermiiBigen Hormonwirkung mit einer kompensatorischen und in 
gewissem Sinne wenigstens entgegengesetzt wirkenden Funktionsanderung eines 
anderenHormonorgans zu begegnen. DaB dabei hormonaleNebeneffekte zum Vor· 
schein kommen konnen, die demgemiiB der pdmiir eingetretenen StOrung fern. 
liegen, ist wohl verstiindlich. Der Tierversnch und die Pathologie haben uns ja 
schon manche Kenntnis der typischen kompensatorischen Veriinderungen des Blut· 
driisenapparates bei Wegfall einzelner bestimmte Glieder vermittelt. PINELES 
gebiihrt das Verdienst, als erster erkannt zu haben, daB in diesem Sinn eigent
lich jede Erkrankung eines Hormonorganes eine pluriglanduliire StOrung bedeutet. 

Doch moge hier mit allem Nachdruck vor der heute iiblichen Verwiisserung 
dieses Terminus gewarnt werden. Klinische Erscheinungen, die zwar einzelne 
Ziige abnormer inkretorischer Vorgiinge aufweisen, sich einem typischen hor
monalen Krankheitsbild aber nicht einordnen lassen, diirfen nicht einfach 
mit der Diagnose "pluriglanduliire Storung" abgefert.igt werden, nur weil man 
die tieferen genet.ischen Zusammenhiinge nicht verst.eht. Hier ist die Kenntnis 
der Konstitutionslehre und wenigstens eihiger Grundbegriffe der Erbbiologie 

12* 
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meist unerHiJ3lich und nur zu oft dient die ebenso bequeme als in jeder Hinsicht 
wertlose Diagnose "pluriglandulare Starung" lediglich zur Maskierung dieses 
Unverstandnisses. Die Genese einer ganzen Reihe derartiger Krankheitszustande 
- wir nennen als markantestes Beispiel bloB die Fettsucht - ist nicht zu ver
stehen, wenn man in der Analyse bei den Hormonorganen halt macht und 
nicht auf die ihnen ubergeordneten konstitutionellen Anlagekomplexe zuruck
greift, in deren Erfassung und Isolierung wir freilich noch am Anfange stehen. 
Hier braucht die Endokrinologie die Konstitutionspathologie, denn ohne sie 
gelangt sie auf ein falsches Geleise, wie das leider so oft geschieht. Die Diagnose 
pluriglandulare Starung ist fUr jene FaIle zu reservieren, in denen eine mehrere 
Hormonorgane gleichzeitig betreffende Unter- oder Uberfunktion in einer 
unseren heutigen Kenntnissen entsprechenden exakten Weise begrundet werden 
kann. Kompensatorische Funktionsanderungen einzelner Hormonorgane bei 
primarer Alteration eines einzelnen Gliedes aus der ganzen Kette gehoren 
zum Bilde dieser primaren monoglandularen Erkrankung, wofern sie eben 
das ubliche und typische AusmaB der kompensatorischen Funktionsanderung 
nicht weit uberschreiten. 

Da also zweifellos eine Regelung der Hormonlieferung sowohl auf nervosem 
als auf hormonalem, bzw. in dem oben erorterten allgemeineren Sinne auf 
chemischem Wege existiert, so muB auch mit einer Storung dieses Regulations
mechanismus gerechnet werden, die nicht das betreffende inkretorische Organ 
direkt betreffen muB, sondern sich nur auf den Regulationsmechanismus 
erstrecken kann. Freilich wird sich die nahere Analyse und Diagnose derartiger 
krankhafter Mechanismen vorderhand noch kaum durchfUhren lassen. 

Die Aufklarung und das Verstandnis endokriner krankhafter Zustande 
erfordert aber nicht nur die Kenntnis der am Hormonapparat sich abspielenden 
Abweichungen, sondern auch die Berucksichtigung des sehr verschiedenen 
Verhaltens und der durchaus variablen Reaktionsweise der Erfolgsorgane 
auf die gestorte Hormonbelieferung. Wenn wir sehen, daB der gleiche Grad 
von Hyperthyreoidismus, soweit er im histologischen Bilde der Schilddriise 
und in der Umsatzsteigerung zum Ausdrucke kommt, bei dem einen das klinische 
Bild des Vollbasedow hervorruft, bei dem anderen nur einige Symptome, bei 
dem dritten etwa bloB ein einzelnes Symptom, wie Tachykardie oder Diarrhoe 
oder hochgradige nervose Erregbarkeit auslOst, so miissen wir zu der SchluB
folgerung kommen, daB der gleiche Hyperthyreoidismus sehr verschiedene 
Zustande zur Folge haben kann, je nach der BeschaHenheit und Reaktionsweise 
der Erfolgsorgane, deren Reizschwelle gegenuber dem Hyperthyreoidismus 
eben individuell und zeitlich durchaus verschieden sein kann. Wenn der Ausfall 
der Keimdriisenfunktion im Knabenalter die kunftige Entwicklung des Habitus 
in so verschiedene Formen lenken kann, wie sie der sog. eunuchoide Fettwuchs 
und der eunuchoide Hochwuchs darstellen, wenn nach der Kastration die einen 
Frauen dick werden und die anderen abmagern, wenn der eine auf die gleiche 
Adrenalininjektion nur mit einer Blutdrucksteigerung, der andere mit Glykosurie, 
der dritte nur mit Tremor,· Blasse und Magensymptomen, ein vierter aber 
uberhaupt nicht reagiert, dann ist wohl die Bedeutung des Erfolgsorgans und 
seiner Reaktionsart evident. 

Die Ursache der verschiedenen Reizschwelle an den einzelnen Erfolgs
organen eines Individuums gegeniiber demselben Hormon, sowie die Ursache 
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der durchaus verschiedenen Reaktionsarten des Gesamtorganismus auf dieselbe 
Anderung der hormonalen Tatigkeit eines einzelnen inkretorischen Organs 
liegt meist in nachweis bar konstitutionellen Differenzen und Besonderheiten 
der betroffenen Inruviduen. Fast regelmaBig ergibt die darauf gerichtete 
Nachforschung, daB die bestimmte Reaktionsweise - etwa die Verfettung, 
Abmagerung oder der Hochwuchs nach Keimdrusenausfall, die Tendenz zu 
Tachykardie oder zu Diarrhoe bei Hyperthyreoidismus usw. - sich in mehr 
oder minder ausgesprochener Form bei anderen Mitgliedern der Familie wieder
findet. Es besteht eine meist nachweis bare heredofamiliare, konstitutionelle 
Anlage zu Fett- oder Hochwuehs, zu Herz- oder Darmbeteiligung aus ver
schiedensten Anlassen. Der konstitutionelle Charakter der Organ
disposition oder, wie man das auch nennen kann, Organminderwertigkeit 
laBt sich meist ohne weiteres demonstrieren. 

Ob sie dagegen, wie manche Autoren in jungster Zeit annehmen, auf Ver
schiedenheiten des Ionenmilieus beruht, indem geringe Verschiebungen 
insbesondere zwischen K und Ca, minimale Differenzen der Aciditat in den 
Geweben die ganz verschiedene Reaktion der gleichen Organe auf das gleiche 
Hormon, bzw. dessen Ausfall bedingen wiirden, das ist vorlaufig noch nicht 
erwiesen und auch die zahlreichen Untersuchungen, die sich mit der Anderung 
der Hormonwirkung unter dem EinfluB verschiedener Ionen beschaftigen, 
sind als Stutze fur diese Hypothese kaum ausreichend, da es doch fraglich 
erscheint, ob derart groBe Differenzen des Ionenmilieus an den einzelnen Organen 
eines Korpers auch tatsachlich vorkommen. Was diese Versuche bisher ergeben 
haben, ist folgendes: Die Adrenalinwirkung wird unter gewissen Bedingungen 
durch Ca verstarkt, durch K gehemmt 1). Indessen ergibt schon eine andere 
Versuchsanordnung (intravenose Adrenalininjektion) ein ganz anderes Ver
halten 2). Auch fur den Hypophysenhinterlappenextrakt wurden wider
sprechende Resultate erhalten 3). Die Thyroxinwirkung wird dagegen ebenso 
wie die Insulinwirkung durch bestimmte Dosen von K verstarkt, von Ca ver
mindert 4). Indessen konnten HASENOHRL und HOGLER 5) fUr Insulin diese 
Angabe nicht bestatigen. AuBerdem beeinflussen aber auch andere Ionen
kombinationen den Effekt des Adrenalins, Thyroxins und Insulins in ver
schiedener Weise 6). Auch andere chemische Substanzen fordern oder hemmen 
den Effekt der einzelnen Hormone. So verstarken Aminosauren den Adrenalin-

1) SCOVILLE, H. D.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 
Bd. 10, S. 625. 1925. - KYLIN, E.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 260 (Bd. 39, S. 565) u. 
Med. Klinik. 1925. S. 1580 (Bd. 42, S. 264). 

2) WEISZ, ST. U. Z. BENKOVICS: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 46, S. 784. 1925 (Bd. 42, 
S. 404). - LEITES, S.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 45, S. 641. 1925 (Bd. 41, S. 341). 

3) KYLIN, E.: I. C. U. ZONDEK, H. U. H. BERNHARDT: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 101, 
S. 312. 1925 (Bd. 40, S. 320). - MARTINESCU, G. U. G. POPOVICIU: Cpt. rend. des seances 
de la soc. de bioI. Tom. 93, Nr. 23, p. 250. 1925 (Bd. 42, S. 862). 

4) ZONDEK, H. U. T. REITER: Klin. Wochenschr. 1923. S. 1344 (Bd. 31, S. 388). -
ZONDEK, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. S. 364 (Bd. 35, S. 49). - SJOLLEMA, B. U. 

L. SEEKLES: Ref. Bd. 35, S. 358 (Orig. holl.). - KYLIN, E.: Med. Klinik. 1925. S. 1262 
(Bd. 41, S. 374). - ZONDEK, H. U. H. VCKO: Klin. Wochenschr. 1925. S. 2014 (Bd. 42, S. 264). 

5) HASENOHRL u. F. HOGLER: Klin. Wochenschr. 1927. Nr. 9, S. 399. 
6) BEUMER, H.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2103. - ZONDEK, H. U. H. VCKO: Klin. 

Wochenschr. 1924. S. 1752 u. 2009 (Bd. 39, S. 130). - ABELIN, J. U. E. GOLDENER: Klin. 
Wochenschr. 1925. S. 2446. - LEITES, S.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 44, S. 319. 
1925 (Bd. 40, S. 102) u. Ref. Bd. 40. S. 489 (Orig. russ.). 
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cffckt und machen unterschwellige Adrenalindosen wirksam 1). ZONDER 2) 
glaubt sogar ganz allgemein von einer Zweiphasenwirkung der Hormone sprechcn 
zu diirfen in dem Sinne, daB der ersten, fiir das betreffende Hormon charak
teristischen Wirkung, etwa der Drucksteigerung auf Adrenalin oder dem Blut
zuckerabfall auf Insulin, eine zweite entgegengesetzte Wirkung nachfolgt, die 
dadurch zustande kommen solI, daB die physiko-chemische Veranderung der 
Zellbeschaffenheit wahrend des Ablaufes der ersten Phase den Effekt des 
betreffenden Hormons nun umkehrt. Allerdings sind auch diese Anschauungen 
noch nicht geniigend begriindet 3). 

Anderungen des Ionenmilieus konnen jedenfalls die Wirkungen eines Hormons 
oder Hormonausfalls verandern. Ob sie aber die Ursache der individuell ver
schiedenen und nachweislich konstitutionell bedingten Reaktionsweise auf 
inkretorische Einfliisse darstellen, ist vorlaufig vollkommen hypothetisch. 

Aus der allgemein biologischen Stellung und funktionellen Bedeutung des 
endokrinen Apparates, wie wir sie im einleitenden Kapite.l erortert habcn, 
ergibt sich eigentlich schon das, was ich als Prinzip der dreifachen Sicherung 
bezeichnet habe. Der regelrechte Ablauf jedes vitalen Mechanismu~ wird durch 
die Tatigkeit des Erfolgsorgans selbst, durch jene des Nervensystems und durch 
die Steuerung von seiten des endokrinenApparates gewahrleistet 4 ). Das Beispiel, 
welches ich schon seinerzeit angefiihrt habe, wird dies am besten verstandlich 
machen. Ein Mensch hat konstitutionell eine ganz auffallende Neigung zum 
Schwitzen, seine Haut ist stets feucht, geringste korperliche Anstrengungen, eine 
maBige Erhohung der AuBentemperatur treiben ihm die SchweiBperlen ins Ge
sicht. Diese funktionelle Besonderheit seiner Konstitution kann zuriickzufiihren 
sein auf eine besondere Leistungsfahigkeit, eine besondere Ansprechbarkeit und 
Reaktivitat der SchweiBdriisen, sie kann aber ebenso gut die Folge einer konsti
tutionellen Reizbarkeit und Ubererregbarkeit des vegetativen Nervensystems oder 
aber die Konsequenz einer iibermaBigen Schilddriisentatigkeit darstellen. Von 
der individuell verschiedenen Valenz der drei Sichcrungen hangen die Folgen bei 
Ausfall oder Storung einer einzelnen von ihnen abo Dieses Prinzip, sowie das 
Einsetzen kompensatorischer Vorgange auf allen Linien und die individuell ver
schiedene Bereitschaft hierzu erklaren die iiberaus differenten klinischen Bilder, 
mit denen wir es bei den inkretorischen Erkrankungen zu tun bekommen. Ich 
erwahne bloB, wovon ja spater ausfiihrlicher die Rede sein solI, wie weitgehend 
das Nebennierenparenchym durch Atrophie oder sonstige Erkrankungsprozesse 
reduziert sein kann, ohne daB manifeste Krankheitserscheinungen zum Vorschein 
kommen, ich erinnere an die eigentiimliche Erscheinung, daB die anatomisch 
vollkommen gleichartige El'krankung des Hypophysenvorderlappens ebenso gut 
zum FRoHLlcHschen Fettwuchs wie zur SIMMONDS schen Kachexie Zlt fiihren 
vermag. All das zeigt, wie nur die Beriicksichtigung und Betrachtung der 
Gesamtpersonlichkeit yom Standpunkt ihrer konstitutionellen Eigenart ein 
richtiges Verst.andnis der Pathogenese inkretorischer Storungen ermoglicht. 

1) ABDERHALDEN, E. u. E. GELLHORN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 206, S. 154. 
1924 (Bd. 39, S. 628). 

2) ZONDER, H. U. H. VORO: Klin. Wochensehr. 1925. S. 6 (Bd. 39, S. 207) u. Zeitschr. 
f. physiol. Chern. Bd. 148, S. 111. 1925 (Ed. 42, S. 426). 

3) KARGER, K.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1165 (Bd. 40, S. 876). 
4) Vgl. auch MOGILNITZRI, B. N.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 257, 

S. 765. 1925. 
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v. Allgemeine Therapie der Inkretionsstorungen. 
Organothera pie. 

Wir wollen in diesem Kapitel zunachst die allgcmeinen Prinzipien der Be
handlung inkretorischer Storungen festlegen, dann die allgemeinen Richtlinien 
fiir die Indikationsstellung zur Anwendung dieser Art von Behandlung erortern 
und schlieI3lich einige grundsatzliche Bemerkungen iiber die Organotherapie 
vorbringen. 

Das prinzipielle Ziel jeder Art von Therapie inkretorischer Storungen ist 
die Anderung der jeweils vorliegenden abnormen Quantitat der Hormon
belieferung des Organismus und die entsprechende Beeinflussung des Reaktions
ausmaBes der peripheren Erfolgsorgane auf das betreffende, in abnormer Quan
titat zuflieBende Hormon. Wir haben also zunachst jene MaBnahmen zu be
sprechen, welche eine mangelhafte Hormonbelieferullg des Organismus zu 
steigern, eine iibermaBige einzudammen geeignet sind, und dann aIle Versuche 
ins Auge zu fassen, welche auf eine Anderung der Reaktionsweise und An
sprechbarkeit der Erfolgsorgane gegeniiber einer gegebenen Hormonmenge 
abzielen. 

I. MaBnahmen zur Steigerung der Hormonmenge. Dieses Ziel laBt sich 
auf zwei verschiedenen Wegen anstreben, erstens durch kiinstlichen Ersatz 
des in zu geringer Menge im Organismus vorhandenen Hormons mittels Zufuhr 
von auGen und zweitens durch Anregung der Funktion des insuffizienten Hormon
organs. Demnach konnen wir unterscheiden: 1. eine Substitutionstherapie 
und 2. eine Stimulationstherapie. 

1. Die Substitutionstherapie. Diese Behandlungsart ist die am langsten 
und meisten geiibte, sie bildet das wohlfundierte Hauptindikat.ionsgebiet der 
Organotherapie. Wie aus unseren folgenden Ausfiihrungen und auch aus den 
friiheren Kapiteln klar hervorgeht, deckt sich aber der Begriff der Organo
therapie nicht mit dem der Substitutionstherapie. Organotherapie kann auch 
in Krankheitsfallen von Nutzen sein, in denen es sich nicht um die Substitution 
in zu geringer Menge vorhandenen eigenen Hormons handelt. Andererseits ist 
aber auch nicht jede Substitutionstherapie Organotherapie im eigentlichen 
Sinne des Wortes, denn zur Substitutionstherapie gehort auch ihre chirurgische 
Form, die Implantation fremder Hormonorgane. Seit den altesten Zeiten der 
Medizin hat man in naiver Weise versucht, die mangelhafte Funktion eines 
erkrankten Organs durch Verfiitterung des betreffenden tierischen Organgewebes 
zu ersetzen. In der heute iiblichen Thyreoidintherapie bei Hypothyreose hat 
dieses Verfahren seine Kronung und Rechtfertigung erfahren, wenn dies auch 
die einzige Form der peroralen Organotherapie ist, die sich bisher tatsachlich 
als erfolgreich und absolut verlaBlich herausgest.ellt hat. Bei andel'en Hormon
organen sind wir auf den Ersatz ihres Produktes in Form von parenteralen 
Injektionen angewiesen und auch da haben wir im Insulin und, wie es scheint, 
im Parathyrin einwandfreie Substitutionsmittel erhalten. Mit Schilddriisen
substanz, Insulin und offenbar auch mit Parathyrin lassen sich die Ausfalls
erscheinungen der betreffenden Hormonorgane, der Schilddriise, des Pankreas 
und der Epithelkorperchen anscheinend fiir eine beliebig lange Zeit kompensieren. 
Bei den iibrigen Driisen mit innerer Sekretion ist eine Substitutionstherapie 
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durch Verabreichung von Extrakten, getrockneten Driisensubstanzcn u. dgl. 
nicht moglich, wenn wir· auch im Hypophysenhinterlappenextrakt und im 
Adrenalin pharmakodynamisch auBerst wirksame Praparate in der Hand haben 
und auch auf dem besten Wege sind, ein verwendbares Ovarialhormon zu 
erhalten. Bisher sind wir aber nicht imstande, Ausfallserscheinungen von seiten 
der Hypophyse, der Keimdriisen oder der Nebennieren durch Organotherapie 
wirklich zuverlassig und prompt zu beheben oder zu verhindern. 

Es ist von groBtem Interesse zu erfahren, wie sich bei Einleitung einer 
Organotherapie die betreffenden eigenen Inkretorgane des behandelten In
dividuums verhalten und wie sie darauf reagieren. Wir diirfen heute als gesichert 
annehmen, daB der insuffizient gewordene Inselapparat der Bauchspeicheldriise 
des partiell pankreatektomierten Hundes oder diabeteskranken Menschen 
durch Insulinbehandlung funktionell entlastet wird und damit Gelegenheit 
findet, sich zu erholen, ja zu regenerieren. Hier wirkt also die substituierende 
Organotherapie zugleich auch als Schonungstherapie giinstig auf das kranke 
Organ. Etwas anders ist es, wenn kleine Schilddriisendosen an ein Versuchstier 
verfiittert werden, dem eine Halfte der Schilddriise entfernt wurde. Hier ver
hindert die Organotherapie die sonst regelmaBig eintretende kompensatorische 
Hyperplasie (BREITNER, L. LOB), d. h. sie schafft den Reiz fiir diese Hyper
plasie fort und stellt das Organ ruhig (vgl. auch S. 46). Ganz anders ist es, 
wenn Keimdriisenextrakte Mausen oder Ratten verabreicht werden. Hier 
findet man nach Ovarialextrakten ausgesprochen atrophische Veranderungen 
der Ovarien (FLORIS 1)), nach Hodenextrakten schwere Schadigungen der 
Hoden (KAUDERS 2)). Auch weitgehend abgebaute EiweiBbestandteile von 
Hoden oder Nebennieren rufen bei den damit injizierten Meerschweinchen in 
spezifischer Weise degenerative Veranderungen in den entsprechenden Organen 
hervor 3). Diese Feststellungen sind deshalb von praktischer Bedeutung, weil 
sie von der wahllosen, unbedachten, ich mochte beinahe sagen reflektorischen 
Verordnung von organotherapeutischen Praparaten abhalten sollten. Ich habe 
da speziell die Anwendung der Organotherapie bei etwas fettleibigen Knaben 
vor dem Pubertatsalter im Auge. Eine Substitutionstherapie ist hier nicht 
angezeigt, eine Stimulationstherapie in der Regel iiberfliissig, aber selbst wenn 
sie beabsichtigt ware, konnte man von der Verabreichung von Hodenpraparaten 
nach den vorliegenden experimentellen Grundlagen das gerade Gegenteil einer 
Stimulation erwarten. Eigentlich ein Gliick, daB die Hodenpraparate allesamt 
nichts taugen und daher ebenso harmlos wie nutzlos sind. 

Die chirurgische Form der Substitutionstherapie stellt die Uberpflanzung 
fremden Driisengewebes in den kranken Organismus dar. Diese Implan
tationstherapie hat heute immerhin schon sehr bemerkenswerte Resultate 
zu verzeichnen. Schilddriise, Epithelkorperchen, Hoden und Eierstocke hat 
man schon mit mehr oder minder eklatantem und anhaltendem Erfolg pra
peritoneal, in die Milz, die Tibia, die Tunica vaginalis u. a. Stellen verpflanzt. 
VerlaBlich und sicher sind diese Erfolge freilich niemals. Wahrend sie z. B. 
LEXER 4) selbst bei Uberpflanzung artgleicher driisiger Organe iiberhaupt III 

1) FLORIS, M.: Wien. klin. Wochenschr. 1923. S. 814 (Bd. 34, S. 283). 
2) KAuDERS, 0.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 877 u. 913 (Bd. 43, S. 369). 
3) SAGGIORO, O. J.: Arch. di bioI. Vol. 1, p. 161. 1924 (Bd. 42, S. 306). 
4) LEXER, E.: 49. Verso d. dtsch. Ges. f. Chirurg. 1925 (Klin. Wochenschr. 1925. S. 993). 
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Zweifel zieht und die Wirkungen einer derartigen Operation nur auf die 
Resorption des Implantates, nicht auf dessen Funktion zuriickfiihrt, haben 
andere erfahrene Chirurgen sogar bei heteroplastischer Uberpflanzung, also 
bei Verwendung artfremder Driisen mitunter selbst anhaltende Erfolge ge
sehen. Beim Hoden scheint aber nur das Gewebe anthropoider Affen einheilungs
Hi-hig zu sein (VORONOFF), wahrend KOCHER Vater und SohnI) sogar mit der 
Transplantation von Schafs- und Ziegenschilddriisen bei kongenitaler Schild
driiseninsuffizienz des Menschen reussiert haben wollen. 

2. Die Stimulationstherapie verfolgt ein anderes, man mochte sagen 
physiologischeres Ziel. Sie versieht den kranken Organismus nicht mit einer 
wenn auch noch so ausgezeichneten Prothese, die ihm sein insuffizientes Hormon
organ ersetzen solI, sondern sie strebt die Wiederherstellung, die Funktions
steigerung dieses Organs selbst an. Das kann geschehen: a) durch Steigerung 
seiner Durchblutung und b) durch unmittelbare Anregung seiner Zelltatigkeit 
mit Hilfe verschiedenartiger Reize. 

a) Die Steigerung der Durchblutung laBt sich am einfachsten durch 
Warmeapplikationen erzielen und ist ja fiir die Ovarien (Moor- und Schlamm
packungen und -Bader) langst in Gebrauch. Diathermie wird nicht nur fiir die 
Ovarien, sondern auch fiir Hoden und insbesondere fUr die Hypophyse (SZENES 2)) 
in Anwendung gezogen. Das chirurgische Verfahren zur Steigerung der Durch
blutung eines Organs, die periarterielle Sympathektomie ist zwar von LERICHE 3) 
auch fiir Driisen mit innerer Sekretion in Erwagung gezogen worden, aber es 
liegen, soviel mir bekannt ist, bisher keine Berichte hieriiber vor. Dagegen 
empfahl DOPPLER 4) die Pinselung der Hodenarterien mit Phenollosungen, 
welche zu einer anhaltenden Hyperamie des Organs fUhrt. Auch fiir die Arterien 
des Pankreas scheint er die Anwendung dieses Verfahrens in Aussicht genommen 
zu haben 5). 

b) Eine un mittel bare Anregung der ZeUtatigkeit laBt sich auf 
verschiedene Weise herbeifiihren. Zunachst kommen da physiologische, mehr 
oder minder adaquate Reize in Betracht, z. B. Sexualverkehr bei hypoplastischen 
Ovarien, oder fleischreiche Kost bei mangelhafter Schilddriisentatigkeit. Ferner 
steht uns das ganze Register der sog. unspezifischen Reiztherapie, also vor allem 
der Proteinkorpertherapie zu Gebote, wenn wir auch in unserem FaIle keine 
groBen Hoffnungen in sie setzen konnen. Zum groBen Teil gehoren wohl auch 
Erfolge der Injektionstherapie mit den verschiedensten Organextrakten zur 
unspezifischen Reiztherapie (R. KOHLER 6)). Wenn nach Quarzlampen
bestrahlung bei Kaninchen eine Epithelkorperchenhyperplasie beobachtet 
worden ist 7), so gehOrt auch diese Wirkung in die gleiche Kategorie. 

Wir verfiigen aber auch iiber Verfahren zur spezifischen und direkten An
regung der Zelltatigkeit gewisser inkretorischer Organe. Die Pharmakologie 
----------_.-

1) KOCHER, A.: Brit. med. journ. 1923. Nr. 3274, S. 560 (Bd. 35, S. 50). 
2) SZENES, A.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 330 (Bd. 40, S. 569). - SZENES, A. U. 

J. PALUGYAY: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 503 (Bd. 41, S. 631). - GRUNBAUM, R.: 
Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 959 (Bd. 42, S. 494). 

3) LERICHE, R.: Presse med. Tom. 30, p. 1105. 1922 (Bd. 27, S. 555). 
4) DOPPLER, K.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 1327 (Bd. 42, S. 635). 
5) DOPPLER, K.: Wien. klin. Wochenschr. 1926, Nr. 16, S. 441. 
6) ZONDEK, B.: Zeitschr. f. Gcburtsh. u. Gynakol. Bd. 86, S. 238. 1923 (Bd. 32, S. 393). 
7) GRANT, J. H. B. a. F. L. GATES: Journ. of gen. physiol. Vol. 6, p. 635. 1924 (Ed. 38, 

S. 638) u. Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 21, p. 230. 1924 (Bd. 38, S. 850). 
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hat uns allerdings in dieser Richtung bisher noch nicht beschenkt. Nur dem Jod 
kommen unter gewissen Bedingungen stimulierende Eigenschaften in bezug 
auf die Schilddriisentatigkeit zu. Mit Hilfe kleinster Rontgendosen gelingt 
es aber, die darniederliegende Funktion mancher Blutdriisen zu heben, wie das 
Auftreten der Menstruation bei mangelhafter Ovarialtatigkeit nach Rontgen
bestrahlung der Ovarien (THALER 1)) odeI' der Hypophyse beweist (WERNER, 
BORAK, SZENES u. a.). Viele Rontgenologen, vor allem HOLZKNECHT und seine 
Schule, lehnen zwar eine Reizwirkung der Rontgenstrahlen prinzipiell ab und 
beziehen alle Rontgeneffekte auf eine lahmende, destruierende Wirkung der 
Bestrahlung 2), Tatsache bleibt aber, daB sich einerseits mit ganz schwacher 
Rontgendosis eine ausgebliebene Menstruation provozieren, also das Gegenteil 
dessen erzielen laBt, was eine groBe Rontgendosis herbeifiihrt 3) und daB anderer
seits der Rontgeneffekt bei Hypophysenbestrahlung mit dem zweifellos stimu
lierenden Diathermie-Effekt iibereinstimmt. An jungen Kaninchen wurde die 
Beobachtung gemacht, daB kleine Rontgendosen, auf die Hypophyse appliziert, 
das Wachstum beschleunigen, groBe es hemmen 4). Auch nach schwacher 
Radiumbestrahlung wurden Reizeffekte von seiten der bestrahlten Blutdriisen 
beschrieben 5). 

Am Hoden und Pankreas hat man versucht, durch Unterbindung der 
Ausfiihrungsgange des auBensekretorischen Driisenanteiles eine Steigerung der 
innersekretorischen Funktion zu erzielen. Am Hoden heiBt dieser Eingriff 
STEINAcHsche Operation. Man weiB heute, daB die dann zu beobachtende 
Hyperplasie der LEYDIGSchen Zellen nicht den Ausdruck gesteigerter Hormon
bildung darstellt, daB es aber nach der Unterbindung des Samenstranges zu 
gesteigerter Resorption des Zellmaterials aus dem der Atrophie verfallenden 
satnenbildenden Hodenanteil kommt, die dann von einer Regeneration der 
Samenkanalchen gefolgt ist. Klinisch machen sich zweifellos oft genug Zeichen 
gesteigerter Hormonbelieferung aus dem ligierten Hoden bemerkbar. Am 
Pankreas kommt es nach Unterbindung des Ausfiihrungsganges zu Atrophie 
des acinosen Gewebes und Hyperplasie des Inselapparates und es hat den An
schein, daB sich auch am Versuchstier auf diese Weise eine Hyperinsulinamie 
hervorrufen und klinisch nachweisen laBt (MANSFELD 6)). 

II. MaBnahmen zur Herabsetzung der Hormonmenge. l. Die medika
mentose Therapie isb auch in diesem Punkte noch nicht sehr erfolgreich, 

-wenn wir von der ausgezeichneten Wirkung des J ods in gewissen Fallen von 
schwerem Hyperthyreoidismus absehen. Von dieser Therapie wird an anderer 
Stelle eingehend gesprochen. Wahrend wir die J odwirkung beim Hyper
thyreoidismus in das Driisenparenchym selbst verlegen miissen, wirken Brom, 
Valeriana, Calcium, Chinin und die verschiedensten Nervina durch die Herab
setzung der nervosen Erregbarkeit in gewissen Fallen von Hyperthyreoidismus 

1) GAL, F.: Strahlentherapie. Bd. 18, S. 573. 1924 (Bd. 39, S. 82). 
0) BORAK, J.: Strahlentherapie. Bd. 20, S. 232 u. 441. 1925 u. Bd. 21, S. 31. 1926. 
3) Vgl. auch WAGNER, G. A. U. CLARA SCHONHOF: Strahlentherapie. Bd. 22, S. 125. 

1926 (Bd. 44, S. 17). 
4) RAHM, H.: Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 126, S. 642. 1922 (Bd. 26, S. 132). 
5) WOLF, W.: Americ. journ. of roentgenol. a. ra.dium therapy. Vol. 15, p. 520. 1926. 
6) MANSFELD, G.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2378 (Bd. 39, s. 207). - NATHER, K., 

R. PRIESEL U. R. WAGNER: Klin. Wochenschr. 1926. S. 932. 
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vielleicht auch hemmend auf die iibermaBige Hormonproduktion der ~child
driise. Was die Anwendwlg der Organotherapie zur Herabsetzung der Hormon
menge anlangt, so kann sie in drei Formen in Betracht kommen. 

Zunachst die Homo- Organotherapit", d. h. die Verabreichung det;
jenigen Hormons, von dem der Organit;mus ohnehin zu viel besitzt. Wenn man 
fiir eine derartige Behandlung iiberhaupt eine theoretische Begriindung sucht, 
so ware es folgende "Oberlegung: Die oben zitierten Tierversuche zeigen, daB 
Verabreichung eines wirksamen Hormons die eigene Produktionsstatte des 
Organismus fiir dieses Hormon ruhig stellt, da der normale Organismus die 
Hormonproduktion seinem Bedarf offenbar sehr genau anpaBt und dieser 
Bedarf bei Verabreichung des Hormons von auBen sinkt oder ganz wegfallt. 
Nun liegen aber in den Krankheitszustanden, welche unser therapeutisches 
V orgehen erfordern, durchaus andere Verhaltnisse vor. Beim Hyperthyreoidismut; 
ist z. B. der normale Regulationsmechanismus der Hormonbelieferung durch
brochen und wenn wir dem Hyperthyreoiden Schilddriisensubstanz zufiihren, so 
drosseln wir damit nicht die eigene Schilddriisentatigkeit, indem wir den Bedarf 
des Organismus an Schilddriisenhormon herabsetzen - dieser Bedarf war ja schon 
vorher bis zum krankhaften "ObermaB gedeckt - sondern wir schiitten nur 01 
in die Flammen und verstarken den schon bestehenden Hyperthyreoidismus. 
Wir diirfen also mit LISSER 1) den Grundsatz aufstellen, daB die Homo
Organotherapie bei inkretorischen "Oberfunktionszustanden kontraindiziert ist. 

Die zweite Form der Organotherapie wollen wir als Hetero- Organo
therapie bezeichnen. Sie bezweckt die indirekte Beeinflussung eines Hormon
organs durch Verabreichung des von einem anderen Hormonorgan gebildeten 
Inkretes. Wenn man z. B. bei Hyperthyreoidismus mit Hypophysenextrakt, ' 
Nebennierensubstanz oder Insulin Erfolge erzielt haben will, so geh6rt diese, 
allerdings noch wenig fundierte Behandlungsmethode in diese Kategorie. 
Ebensowenig zuverlassig ist vorderhand die dritte Form der Organotherapie, 
die wir mit BORCHARDT 2) als hormonale Immunotherapie bezeichnen 
konnen. Es handelt sich da um die Behandlung des Basedow mit dem Serum 
(Antithyreoidin nach MOBIUS) oder mit der Milch (Rodagen nach LANZ) schild
driisenloser Tiere. Man hat auch durch intravenose Vorbehandlung mit wasse
rigem Schilddriisenextrakt bei Schafen ein Serum gewonnen, das an Kaninchen 
Schilddriisenveranderungen hervorrief und bei Basedowkranken giinstig gewirkt 
haben soll 3). 

2. Die physikalisch-diatetische Therapie zum Zwecke der Herab
setzung der Hormonproduktion umfaBt allerhand hydro- und elektro-thera
peutische MaBnahmen, die im allgemeinen geeignet erscheinen, die nervose 
Erregbarkeit herabzusetzen, oder die Durchblutung zu verringern, wie z. B. 
Kalteapplikationen auf die Schilddriise. Galvanisierung der Schilddriise oder 
des Halssympathicus bei Basedow, die auch von manchen kritischen Beobachtern 
warm empfohlen wird 4), gehort ebenso hierher wie die eiweiBarme Kohlen
hydrat-Fettkost, welche eine Schonungstherapie fiir die Schilddriise darstellt. 

1) LrsSER, H.: Endocrinology. Vol. 9, Nr. 1, p. 1. 1925. 
2) BORCHARDT, L.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 18, S. 318. 1920. 
3) COULAUD, E. et SUAU: Bull. et memo de la soc. med. des hOp. de Paris. Tom. 41, p. 52. 

1925 (Bd. 39, S. 679). 
') MURRI, A.: Uber Organotherapie. Wiirzburger Abhandl. a. d. Gesamtgeb. d. prakt. 

Med. Bd. 12, H. 1. 1911. 
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3. Die Rontgentherapie feiert auf diesern Gebiet ihre Triumphe. Bei 
einer Reihe von Hormonorganen gelingt es mit Sicherheit, durch eine ent
sprechend hohe Rontgendosis eine Funktionseinschrankung, ja Atrophie des 
Parenchyms zu erzielen. So bei der Schilddriise, den Keimdriisen, dem Thymus. 
Dabei ist besonders zu beachten, daB sich z. B. die Schilddriise urn so rontgen
empfindlicher erweist, in einem je hohergradigen funktionellen Aktivitats
zustand sich ihr Gewebe befindet, d. h. je starker der Hyperthyreoidismus, 
auf eine desto geringere Rontgendosis spricht er an. Auch eine hyper
funktionierende Hypophyse laBt sich durch Rontgenstrahlen drosseln, wie 
Stoffwechseluntersuchungen THANNHAUSERS 1) an einem Akromegalen ergabcn. 
Von dem die Driisenfunktion herabsetzenden, organspezifischen EinfluB der 
Rontgenstrahlen ist natiirlich der Rontgeneffekt auf Tumoren der Hypophyse 
zu unterscheiden, die, ebenso wie Carcinome der Schilddriise, oft besonders gut 
auf Rontgenstrahlen reagieren. Was die Rontgenbestrahlung der Nebenniere 
anlangt, so hat sie wohl deshalb zu keinem praktisch brauchbaren Resultat 
gefiihrt, weil die Nebennierenrinde weit empfindlicher gegen die Strahlen ist 
als das chromaffine Gewebe 2). Analog den Rontgenstrahlen wirkt das Radium, 
hat aber den groBen Nachteil der schwierigeren Dosierung. 

4. Die chirurgische Therapie ist zur Erzielung einer Verminderung 
der von einem Hormonorgan gelieferten lnkretmenge zweifellos die erfolgreichste 
und verlaBIichste. Freilich scheitert ihre allgemeine Anwendung an dem Gefahren
moment. Die moderne Chirurgie hat sich fast aIle Hormonorgane zuganglich 
gemacht. lhre prinzipiellen Wege zur Einschrankung der inkretorischen Organ
funktion sind die Herabsetzung der Durchblutung des Organs durch Ligatur 
der zufiihrenden Gefal3e, die Sperrung der nervosen Sekretionsimpulse durch 
Unterbrechung der zufiihrenden Nerven und schliel3lich vor allem die Reduktion 
des Parenchyms durch mehr oder minder ausgiebige Entfernung der Driisen
substanz. 

III. Von Mallnahmen, die auf eine Anderung der Reaktionsweise und 
Ansprechbarkeit der Erfolgsorgane abzielen, werden wir zwar keinen durch
schlagenden therapeutischen Erfolg erwarten diirfen, werden sie aber zur 
Unterstiitzung der iibrigen Behandlung in geeigneten Fallen mit heranziehen 
konnen. Vor aHem besitzen wir keine ausreichende Kenntnis dariiber, wie 
und auf welche Weise sich die Ansprechbarkeit der peripheren Erfolgsorgane 
den Hormonen gegeniiber beeinflussen laBt. Von der Bedeutung des lonen
milieus, insbesondere also der H-Ionenkonzentration und dem gegenseitigen 
Verhaltnis zwischen K- und Ca-Ionen war schon friiher die Rede. Therapeutisehe 
Auswertung haben diese experimentellen Feststellungen bisher nicht erfahren, 
sie sind aber zweifellos in Zukunft zu gewartigen. Jedenfalls enthalten die 
hier entdeckten Tatsachen Hinweise auf zweckmaBige diatetische Verordnungen 
und eine eventuell in Frage kommende Balneotherapie. Die Proteinkorper
behandlung nimmt als umstimmende MaBnahme zweifellos auch EinfluB auf 
die Reaktivjtat der Gewebe gegeniiber den ihnen zugefiihrten Hormonen. Die 

1) THANNHAuSER, S. J. u. F. CURTIUS: Dtseh. Arch. f. klin. Med. Bd. 143, S. 287.1924 
(Bd. 33, S. 477). 

2) HOLFELDER, H. U. H. PEIPER: Strahlentherapie. Bd. 15, S. 1. 1923 (Bd. 29, S. 201). -
ZIMMERN, A.: Bull. de l'acad. de mtld. Tom. 91, p. 739. 1924 (Bd. 37, S. 51). 
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praktische Konsequenz ist die kombinierte Schilddrusen-Proteinkorperbehand
lung der Fettsucht nach R. SCHMIDT 1). Offenbar setzt die Proteinkorper
behandlung den Schwellenwert fur die Thyreoidinwirkung gerade am Stoff
wechsel herab 2). Es ist anzunehmen, daB aIle Bestrebungen, die allgemein 
gesteigerte Erregbarkeit des Nervensystems bei Hyperthyreoidismus zu dampfen, 
auch in dem Sinne wirksam sind, daB sie die Ansprechbarkeit des Substrates 
fur das ubermaJ3ig zustromende Hormon herabsetzen. In diesem Sinne wirken 
also die verschiedenen Nervina, allerhand physikalische, hydro- und klimato
therapeutische MaBnahmen. Das Arsen setzt die stoffwechselsteigernde Wirkung 
des Schilddrusenhormons herab (LIEBESNY, KOWITZ 3)), gehort also gleichfalls 
in diese Gruppe. Seeklima steigert den Grundumsatz 4 ), im Hohenklima 
erhoht sich die Toleranz fur Kohlenhydrate 5), Effekte, deren Mechanismus 
vorderhand nicht aufgeklart ist. Wahrscheinlich ist hier auch einzureihen die 
therapeutische Verordnung von Bettruhe einerseits, sportlicher Betatigung 
andererseits, Quarzlichtbestrahlung usw. 

Wenn wir nun die Indikationsstellung fur die Anwendung der die 
Hormonbelieferung und Hormonwirkung beeinflussenden Therapie zu besprechen 
haben, so konnte es scheinen, als ware diese Frage sehr rasch erledigt und ihre 
spezielle Eror',;erung eigentlich uberflussig. Wo das klinische Zustandsbild 
eine mangelhafte oder ubermaBige Hormonwirkung erkennen laBt, dort hat 
die im Vorangehenden besprochene Therapie einzusetzen. Das ist selbst
verstandlich vollkommen richtig, es ist aber nicht alles. Diese Therapie kann 
sich auch bei solchen Erkrankungen bewahren, deren Sitz nicht in einem be
stimmten Inkretionsorgan, ja vielleicht iiberhaupt nicht im Bereiche der 
inneren Sekretion zu suchen ist. In solchen Fallen hat diese Therapie nicht den 
Zweck, ein Zuviel oder Zuwenig an eigener Hormonversorgung zu beheben, 
sondern hier wirkt sie zum Teil als unspezifische, pharmakodynamische Be
handlung, zum Teil als Mittel zur kunstlichen Anderung der Korperverfassung, 
welche Anderung fur den jeweiligen Krankheitszustand des betreffenden In
dividuums vorteilhaft erscheint. Es solI hier nicht unsere Aufgabe sein, etwa 
aIle jene Krankheitszustande Revue passieren zu lassen, in denen man mit 
irgendeiner Art von Hormontherapie mehr oder minder iiberzeugende Erfolge 
erzielt haben will 6), es sollen vielmehr lediglich die prinzipiellen Grundlagen 
einer derartigen Behandlung festgehalten werden. 

Es ist keine Substitutions- oder Stimulationstherapie sondern eine einfache 
pharmakodynamische Therapie, wenn wir Adrenalin gegen eine Blutung oder 
gegen Bronchialasthma, wenn wir Hypophysenhinterlappenextrakte in der 
Geburtshilfe, gegen dyspnoische Zustande verschiedener Art 7), gegen RAYNAUD
sche Gangran oder Obstipation verwenden, oder mit einem Zirbelextrakt einen 

1) LORANT, J. ST.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 9. 1924. 
2) BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 9. 
3) KOWITZ, H. L.: Verhandi. d. dtsch. Ges. f. inn. Med. 34. Kongr. 1922. S. 340 (Bd. 28, 

S. 299). 
4) KESTNER, 0., F. PEEMOELLER u. R. PLAUT: Klin. Wochenschr. 1923. S. 2018. 
5) AGGAZZOTTI, A.: Arch. di scienze bioI. Vol. 5, p. 1. 1923 (Bd. 35, S. 435). , 
6) VgI. WAGNER-JAUREGG u. G. BAYER: Lehrb. d. Organotherapie. G. Thieme 1914. -

BORCHARDT, L.: I. c. 
7) BRUNN, F.: Mod. Klinik. 1924. S. 1497 (Bd. 38, S. 410). 
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abnorm hohen Hirndruck zu bekampfen suchen 1). Das gleiche gilt fUr viele, 
wenn nicht die meisten Falle, in denen eine Schilddriisentherapie gegen Ob
stipation, Aniimie, nephrotische Odeme, Metrorrhagien, Arthritiden, gegen 
Haarausfall, chronische Ekzeme und andere Dermatosen, zur Beschleunigung 
der Wundheilung oder Callusbildung, gegen die Erscheinungen vorzeitiger 
Ergreisung usw. in Anwendung gezogen wird 2). Auch das Indikationsgebiet 
der Parathyrin- und ganz besonders der Insulinbehandlung hat sehr rasch 
die Grenzen der Substitutionstherapie iiberschritten. Von amerikanischen 
Autoren werden die Parathyreoidea-Extrakte gegen verschiedenartige chronisch
entziindliche Zustande, wie varikose Geschwiire, Ulcera des Verdauungstraktes, 
Cysto-Pyelitis, Osteomyelitis u. a. empfohlen 3). Die allerdings mehr als frag
lichen Erfolge einer Epithelkorperchenimplantation bei Paralysis agitans und 
Parkinsonismus 4) gehoren gleichfalls hierher. Das Insulin hat sich bei der 
Behandlung einer ganzen Reihe von Krankheitszustanden bewiihrt, ohne daB 
es hier einen Mangel an Insulin im Organismus zu ersetzen hatte, also nicht 
als hormonales Substitutionsmittel, sondern als pharmakodynamisch wirksames, 
iiberaus wertvolles Medikament 5). An erster Stelle steht hier die Insulinmast 
nach FALTA 6). So groB das Verdienst dieses Autors einzuschatzen ist, diese 
Insulinwirkung entdeckt zu haben, so wenig halte ich seine Argumentation 
fiir berechtigt, den Begriff einer pankreatogenen Fettsucht zu konstruieren. 
Durch die Forderung der KH-Verwertung im Organismus unter dem EinfluB 
des Insulins, sowie durch das im hypoglykamischen Zustand auftretende in
stinktive Hungergefiihl wird der Fettansatz unter gleichzeitiger Wasserretention 
gefordert. Ubrigens gibt es trotz verbliiffender Erfolge in einzelnen Fallen 
auch bei der Insulinmast Versager. Auf gleichem Prinzip beruht auch die 
gelegentlich beobachtete giinstige Beeinflussung Basedowkranker durch Insulin, 
wie sie von verschiedenen Seiten empfohlen wurde 7). Einen durchschlagenden 
Erfolg habe ich freilich nicht erlebt. Symptomatisch bewahrt sich ferner das 
Insulin in Kombination mit Zuckerdarreichung bei der alimentaren Intoxi
kation 8) und bei der Spasmophilie 9) der Sauglinge, vor allem aber bei hepatar
gischen Zustanden infolge von degenerativen und atrophischen Prozessen 
des Leberparenchyms (P. F. RICHTER 10)). Bei hartnackiger Furunculose und 
Pyodermien, bei manchen Ekzemen 11), schwierig heilenden Wunden und FuB-

1) MARBURG, 0.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 1017 (Bd. 39, S. 464). 
2) Vgl. OSWALD, A.: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 35, S. 1618. 
3) HANSON, A. M.: Milit. surgeon. Vol. 55, p. 701. 1924 (Bd. 41, S. 438). - ELLINGSON, 

E. 0., A. W. BELL a. A. M. HANSON: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 21, p. 274. 
1924 (Bd. 36, S. 190). 

4) KUHL, W.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 187, S. 328. 1924 (Bd. 4:J, S. 504). 
BERGMANN, E. ref. Kongre/3zentralbl. Bd. 32, S. 176 (Orig. schwed.). 

5) Vgl. BERNHARDT, H.: Med. Klinik. 1926. Nr. 15, S. 585. 
6) FALTA, W.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 757 (Bd. 41, S. 312). 
7) JAKSCH-WARTENHORST, R.: Wien. med. Wochenschr.1924. S. nOl (Bd. 36, S.144).

LAWRENCE, R. D.: Brit. med. journ. 1924, Nr. 3330. S. 753 (Bd. 39, S. 914), vgl. BERN
HARDT, H.: 1. c. 

8) PRIESEL, R. U. R. WAGNER: Klin. Wochenschr. 1925. S. 489. 
9) ADAM, A.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1551 (Bd. 41, 197). 
10) RICHTER, P. F.: Med. Klinik. 1924, S. 1381 (Bd. 38, S. 453). - KLEIN, 0.: Zeitschr. 

f. klin. Med. Bd. 102, S. 229. 1925 (Bd. 42, S. 337). 
11) STORMER, A.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 477. 
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gcschwiircn 1) hat man von cincr symptomatischcn Insulinbehandlung Nutzcn 
gesehcn. 

Was die Keimdriisen anlangt, so hat hier insbesondere die chirurgische 
Therapie ihr Indikationsgebiet mit mehr oder weniger ausgesprochenem Erfolg 
betdichtlich zu erweitern versucht. Nicht immer geniigend kritisch wurden 
bei verschiedenartigen Psychosen, insbesondere bei der Schizophrenie Kastra
tionen, ebenso aber auch Ovarialtransplantationen oder die STEINAcHsche 
Operation vorgenOnimen. Uber die Zweck- und Sinnlosigkeit derartiger Ein
griffe bei kontrarer Sexualempfindung haben wir an anderer Stelle schon ge
sprochen. Mehr Berechtigung hat die auch experimentell gut gestiitzte Indikation 
zu Keimdriisenimplantation, eventuell STEINAcHscher Operation bei vor
zeitigen und· iibermitBigen Altersbeschwerden 2). Hierher gehoren die Erfolge, 
welche ein norwegischer Autor 3) mit einem Glycerinextrakt aus Eber- und 
Ziegenbockhoden bei Frauen mit Dysmenorrhoe, Hyperemesis gravidarum oder 
klimakterischen Beschwerden, ferner bei afebrilen Tuberkulosen und Rheuma
tismen erzielt haben will. Ahnliches hatte man auch schon friiher beobachtet 4). 
Die einstmals von H. FISCHER empfohlene Nebennierenexstirpation bei Epi
leptikern ist als vollig wertlos allgemein aufgegeben worden. Mit einigem 
Staunen vernimmt man, daB CRILE 5) die Nebennierenexstirpation auch bei 
Fallen von RAYNAUDScher Krankheit und bei schwerer Neurasthenie vornahm -
selbstverstandlich ohne Erfolg. 

Die Organotherapie, soweit sie sich iiber die Anwendung der Schjld
driisenpraparate und des Insulins hinaus erstreckt, erfreut sich keines soliden 
Rufes. Ganz mit Recht! Indikationsstellung und Fabrikation haben es an der 
notwendigen Kritik fehlen lassen und dabei bilden beide einen bosen Circulus 
vitiosus. Mit je geringerem VerstaJ.l.dnis sich der Arzt der Organotherapie 
zuwendet, mit mn so groBerem Erfolg kann die chemisch-pharmazeutische 
Industrie und zwar nicht nur die seriose und verdienstvolle, sondern auch die 
verschiedentliche Winkelindustrie auf Absatz hoffen. Wiirde die Arzteschaft 
den Boden der wissenschaftlich begriindeten und gestiitzten Therapie nicht 
verlassen, dann ware den mannigfachen Auswiichsen der Industrie von vorn
llerein der Boden entzogen. LaBt sich denn iiber Organpraparate wissenschaftlich 
diskutieren,die beispielsweise aus der GefaBwand von Schlachttieren gewonnen 
sind und gegen Arteriosklerose empfohlen werden (Animasa), oder die zur 
Verbesserung von Hoden- und Ovarialextrakten auch noch einen Extrakt 
aus dem Corpus cavernosum penis enthalten 1 Diese ebenso lacherlichen, wie 
bedauernswerten Verirrungen konnen nur durch eine entsprechende Schulung und 
tieferes wissenschaftliches Verstandnis der Arzte beseitigt und verhindert werden. 

1) AMBARD, L. et F. SCHMID: Bull. et memo de la soc. mM. des hOp. de Paris. Tom.4l, 
p. 904. 1925 (Bd. 41, S. 31). 

2) HARMS, W.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 1: Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungsgesch. 
Bd. 71, S. 319.1924 (Bd. 38, S. 7). - PETTINARI, V.: Boll. d. soc. med.-chirurg. di Pavia. 
Vol. 36, p. 163. 1924 (ref. Endocrin. Vol. 9, Nr. 1, p. 90). - STEni-AcH, E.: 1. c. - VORO
NOFF, S.: 1. c. - BENJAMIN, H.: Bruns' Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 135, S. 58.1925 (Bd. 43, 
S. 529). - MUHSAM, R.: Arch. f. Frauenkunde u. Konstit. Bd. 12, S. 181. 1926 (Bd. 44, 
S. 424). 

3) KROGH M. VON: Ref. KongreBzentralbl. Bd. 35, S. 443. 1924 (Orig. norweg.). 
4) STANLEY, L. L.: Endocrinology. Vol. 6, Nr. 6, p. 787. 1922 (Bd. 30, S. 415). 
r,) CRILE, G. W.: Endocrinology. Vol. n, Nr. 4, p. 301. ]925. 
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Aber auch dort, wo es sich urn unentbehrliche Organpraparate hochst ernst 
zu nehmender Firmen handelt, sind noch auBerordentliche Schwierigkeiten zu 
uberwinden, da die biologischen Wertbestimmungen, die ja fur die rein chemisch 
nicht faBbaren Hormone allein in Betracht kommen, nicht immer angewendet 
werden und auch ihre Zuverlassigkeit noch manches zu wiinschen ubrig liiBt. 
Wenn man bedenkt, wie verschieden die Wertigkeit der Organpraparate -
einwandfreie, mikroskopisch kontrollierte Organgewinnung und chemische 
Verarbeitung naturlich vorausgesetzt - je nach dem Alter, dem Ernahrungs
zustand, der Geschlechtsphase der Spendertiere sein muB, so ergibt sich daraus 
allein schon die Notwendigkeit derartiger Wertbestimmungen. 

Fur die Eichung von Schilddrusenpraparaten ist die Steigerung des Grund
umsatzes und die Beeinflussung des Allgemeinzustandes am myxodemkranken 
Menschen das sicherste und zuverlassigste biologische Merkmal. Davon habe 
ich mich an einer Patientin uberzeugt, die seit vielen Jahren standig auf eine 
kleine Menge von auBen zugefiihrter Schilddriisensubstanz angewiesen ist und 
schon geringe Schwankungen im Werte verschiedener Praparate nach lO bis 
14 Tagen selbst bemerkt. Als Ersatz sollten sich meines Erachtens die chemischen 
Fabriken an schilddrusenlose Tiere halten, wenn sie sich nicht besser ein 
menschliches Testobjekt zu verschaffen in der Lage sind. Der Jodgehalt der 
verschiedenen Schilddrusenpraparate schwankt erheblich, er eignet sich aber, 
wie ich mit ZONDEK und SWINGLE 1) gegenuber LIEBESNY 2) betonen mochte, 
nicht zur Wertbestimmung des Praparates, da es nicht auf den absoluten 
Jodgehalt, sondern auf die Art der organischen Bindung des Jods ankommt. 
Auch der Kaulquappenversuch ist vollig ungeeignet (SWINGLE). STRAUB 3) 
beurteilt die Wirksamkeit von Schilddriisenpraparaten nach der Steigerung 
der Acetonitrilresistenz von Mausen. Nach diesem Verfahren sind die Thyreoidea
dispert-Tabletten geeicht. FREUD und NOBEL 4) sind der Meinung, daB die 
Bestimmung der fur Meerschweinchen todlichen Dosis ein geeigneter MaBstab 
des Wirkungswertes ware. Hypophysenhinterlappenextrakte werden gewohnlich 
am Meerschweinchenuterus ausgewertet 5). Fur das Epithelkorperchenhormon 
kommt die Steigerung des Blutkalkes, fur das Insulin die Senkung des Blut
zuckerspiegels und das Auftreten von Krampfen bei Kaninchen als WertmaBstab 
in Betracht, doch sind die erheblichen individuellen Verschiedenheiten der Tiere, 
ihr Ernahrungszustand und ihre wechselnde Empfindlichkeitzu beriick
sichtigen 6). Fur die Wertbestimmung von Ovarialpraparaten eignet sich die 
von DOISY und ALLEN zuerst in Anwendung gezogene Methode. Man bestimmt 
jene minimale Menge des Praparates, welche eben ausreicht, urn an kastrierten 
Mausen oder Ratten den am Scheidenabstrich erkennbaren Brunstzyklus 
wieder auszulosen. B. ZONDEK hielt sich an die den Oz-Verbrauch der kastrierten 
'Frau steigernde Wirkung als WertmaBstab eines Eierstockpraparates. 

Es ist erwiesen, daB eine groBe Reihe von im Handel befindlichen 
und alltaglich verordneten sog. Organpraparaten die an sie zu stellenden 

1) SWINGLE, H. W.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 6, p. 832. 1924 (Bd. 40, S. 319). 
2) LIEBESNY, P. u. E. L1\lNK: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 27. 
3) STRAUB, W.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 4 (Bd. 40, S. 129). 
4) FREUD, P. U. E. NOBEL: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1849 (Bd. 39, S. 36). 
5) TRENDELENBURG, P.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 9 (Bd. 39, S. 7(4). 
8) Vgl. LANGECKER, H. U. W. STROSS: Biochem. Zeitschr. Bd. 161, S. 295. 1925 (Bd. 43, 

S. 357). 
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Anforderungen nicht erfiillen und entweder vollkommen wertlos sind oder bloJ3 
unspezifische pharmakodynamische Wirkungen entfalten, die je nach ihrer 
Herstellungsart verschieden sind (R. KOHLER, B. ZONDEK). In manchen z. B. 
sind Aminosauren, in anderen wieder ihr Cholingehalt wirksam. Wenn aber 
schon die Herstellung einwandfreier Organpraparate solche Schwierigkeiten 
bereitet, wie soIl man dann die verschiedentlichen Gemenge von Organpraparaten 
einschatzen, wie sie z. B. im Lipolysin oder Leptormon zu Entfettungszwecken 
empfohlen werden, oder wie sie in zahllosen Kombinationen als sog. Hormo
glandpraparate im Handel sind? Die "plurihormonalen" Entfettungsmittel 
wirken dort, wo sie iiberhaupt einen Effekt haben, ausschlieBlich durch ihren 
Gehalt an Schilddriisensubstanz, sie sind also zum mindesten entbehrlich. 
Von einer Wirksamkeit der mannigfachen Hormoglandpraparate habe ich mich 
niemals iiberzeugen konnen, wofern nicht ebenfalls bloJ3 ihre Schilddriisen
kompOnente zur Geltung kam. Vor allem aber laJ3t sich, worin ich LISSER 
durchaus beistimme, eine "pluriglandulare" Therapie in der iiberwiegenden 
Mehrzahl der FaIle nicht einmal theoretisch begriinden. Die Zahl der FaIle 
pluriglandularer Erkrankungen ist verschwindend klein gegeniiber den uni
glandularen und die korrelativen Storungen im iibrigen Hormonapparat bei 
Ausfall eines Gliedes in der Kette miiJ3ten ja verschwinden, wenn es gelange, 
eben diesen einen Ausfall zu decken. 

Schliel3lich darf man nicht auJ3er acht lassen, daJ3 wir selbst bei tadellosen 
Hormonpraparaten in der Applikationsweise die physiologischen Verhaltnisse 
mit ihrem prazisen Regulationsmechanismus niemals werden ganz nachahmen 
konnen. Weder auf oralem, noch auf parenteralem Weg konnen wir jemals 
diese Prazision in der physiologischen Hormonbelieferung erreichen. Nebenbei 
bemerkt, hat man ja auch den rectalen, perlingualen 1) und Inhalationsweg 2) 
bei der Anwendung des Insulins beschritten. Aber welch ein Optimismus 
gehort dazu, sogar an spezifische Wirkungen und Erfolge von Hormonsalben 
zu glauben 3), etwa von in die Haut eingeriebenen Thymusextrakten, wo doch 
Thymusextrakte selbs-b in sehr groBen Dosen, oral oder parenteral gegeben, 
spezifische Wirkungen vermissen lassen. 

VI. Spezielle Pathologie und Therapie der 
InkretionFlstorungen. 

Schil ddriise. 
Hypothyreoidismus. Myxodem. 

Nachdem WILLIAM GULL im Jahre 1873 als erster fiinf typische FaIle von 
"cretinoid state supervening in adult life of women" beschrieben und WILLIAM 
ORD einige Jahre spater fiir dieses Krankheitsbild die Bezeichnung "Myxodem" 

1) MENDEL, B., A. WITTGENSTEIN u. E. WOLFENSTEIN: Klin. Wochenschr. 1924. S. 470. 
(Bd. 38, S. 59) u. S. 2341 (Bd. 39, S. 853). - BLUM, L.: Cpt. rend. hebdom. des seances 
de l'acad. des sciences. Tom. 178, p. 1225. 1924 (Bd. 38, S. 60). 

2) HEUBNER, W.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2342. - ROBITSCHEK, W.: Med. Klinik. 
1925. S. 19 (Bd. 39, S. 502). 

") LANGSTEIN, L. u. H. VOLLMER: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 38, S. 415. 1924 (Bd. 41, 
S. 409). 

RAUER, Innere Sekretion. 13 
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vorgeschlagen hatte, waren es in den Jahren 1882-1883 die Schweizer Chirurgen 
REVERDIN und TH. KOCHER, die zuerst den Nachweis eines Zusammenhanges 
dieses Leidens mit dem AusfaU der Schilddriisenfunktion erbrachten, da sie 
dessen volle Ubereinstimmung mit den Folgezustanden erkannten, die sich 
bei einer Reihe ihrer Kropfkranken nach vollkommener Entfernung der kropfigen 
Schilddriise eingestellt hatten. REVERDIN nannte diesen Zustand "Myxoedeme 
postoperatoire", KOCHER "Kachexia strumipriva". Die von M. SCHIFF (1884) 
und VON EISELSBERG inaugurierten Transplantationsversuche am Tier, vor 
allem aber die therapeutischen Erfolge beim Myxodem mit subcutanen In
jektionen von Glycerinextrakten aus der Schilddriise (MURRAY 1891) und bald 
darauf mit peroraler Darreichung von Schilddriisensubstanz (HOWITZ) schlossen 
die Beweiskette endgiiltig. 

Ehe wir uns der Schilderung des Krankheitsbildes der Schilddriiseninsuffizienz 
zuwenden, wollen wir als prinzipiell bedeutsam folgendes festhalten: Das 
Symptomenbild entspricht durchaus und vollkommen den im Tierversuch 
kiinstlich hervorgerufenen Ausfallserscheinungen, wie wir sie in einem friiheren 
Kapitel kennen gelernt haben; es ist naturgemaB different je nach dem Alter, 
in welchem der Ausfall der Schilddriisentatigkeit einsetzt. Dies kann beim voll 
entwickelten, erwachsenen Individuum (Myxoedema adultorum), es kann 
im Kindesalter (Myxoedema infantum) und es kann schlieBlich schon im 
Embryonalleben (Myxoedema congenitum) der Fall sein. Die Unterschiede 
ergeben sich selbstverstandlich aus dem Umstand, daB die der Schilddriisen
regulierung unterworfenen Entwicklungs- und Wachstumsfunktionen nur in 
den beiden letzteren Fallen, und hier in verschiedenem AusmaB, betroffen 
sind. Das Symptomenbild ist aber auch different je nach dem Grade der 
Schilddriiseninsuffizienz, die zwischen Norm und vollkommener Athyreose 
alle Ubergange umfassen kann, und schlieBlich different je nach der Reaktions
weise der Erfolgsorgane auf die mangelhafte Thyroxinbelieferung. 

Natiirlich spielt der letztere Punkt eine um so groBere Rolle, je geringfiigiger 
die Insuffizienz d.er Schilddriisenfunktion ist. Angesichts eines totalen Schild
driisenausfalls versagen die iibrigen Sicherungen des normalen Organbetriebes 
unter allen Umstanden, da spielt die individuelle Reaktionsweise der Erfolgs
organe keine nennenswerte Rolle, aIle erliegen sie der iiberwaltigenden Wirkung 
des Thyroxinmangels, die individuellen Unterschiede im Krankheitsbild sind 
kaum zu merken, die Krankheitsfalle gleichen sich wie ein Ei dem andern. 
Besteht aber nur ein leichtes, eventuell minimales Defizit an Schilddriisen
hormon, dann kommen die individuellen Unterschiede in der Reaktionsweise 
und im Sicherungsmechanismus der einzelnen Erfolgsorgane und ihrer Funktionen 
zum Vorschein, dann beobachten wir die verschiedenartigen Schattierungen 
und Varianten der oligosymptomatischen Krankheitsbilder, die in kontinuier
lichen Ubergangen von der kompletten Athyreose bis zum monosymptomatischen 
Hypothyreoidismus und zur Norm fiihren. Man hat derartige oligosympto
matische, leichte FaIle als Myxoedeme fruste oder Hypothyreoidie 
benigne bezeichnet (HERTOGHE, LEOPOLD-LEVI und H. DE ROTHSCHILD). 
Wir wollen aber gleich hier grundsatzlich feststellen, daB in einem supponierten 
FaIle monosymptomatischer Hypothyreose das Besondere und Krankhafte 
offenbar gar nicht die mangelhafte Schilddriisentatigkeit, sondern die besondere 
Reaktionsweise gerade des jeweils betroffenen Organs darstellt, das anders 
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als aIle iibrigen zu seinem normalen Betrieb mehr Thyroxin benotigt, als der 
Organism us ihm zur Verfiigung stellt. Da a ber fiir die ii berwiegende Mehrzahl 
der Organe diese tatsachlich gelieferte Thyroxinmenge vollkommen ausreicht, 
so handelt es sich demnach gar nicht mehr um eine Hypothyreose, sondern um 
eine konstitutionelle oder konditionelle Besonderheit dieses einen Erfolgsorgans 
und seines Sicherungsmechanismus. Damn andert natiirlich auch nichts, daB 
therapeutische Zufiihrung von Schilddriisenhormon Erfolg hat. Wir konnen 
also sagen, daB wir von monosymptomatischen Formen eines Hypothyreoidismus 
lieber gar nicht sprechen sollen, denn dort, wo wir einen Hypothyreoidismus 
zu diagnostizieren imstande und berechtigt sind, miissen wenigstens mehrere 
Ausfallserscheinungen nachweis bar sein, die die Annahme einer mangelhaften 
Schilddriisenfunktion rechtfertigen. Ohne Beriicksichtigung der gesamten 
Personlichkeit des erkrankten Individuums, seiner konstitutionellen und kondi
tionellen Besonderheit, ist eben, wie wir sehen werden, nicht nur die Klinik 
des Hypothyreoidismus, sondern auch jene der anderen endokrinen Storungen 
und schlieBlich die gesamte Klinik iiberhaupt nicht voll zu verstehen. Allen 
didaktischen Zwecken dienenden Systemen zum Trotz will und muB jeder 
Krankheitsfall individuell analysiert und erfaBt werden. 

In der Symptomatologie des Hypothyreoidismus nimmt die eigenartige 
Veranderung der Ra u t schon deshalb eine hervorragende Stellung em, weil 
nach ihr das Krankheitsbild seinen Namen erhielt. Die Raut verdickt sich 
und nimmt eine ganz charakteristische, pralle und pastose Beschaffenheit an, 
die gelegentlich mit einem chronischen renalen Odem verwechselt werden kann, 
aber bei Fingereindruck nicht wie dieses eine Delle hinterlaBt. Das kommt daher, 
weil die Myxodemhaut nicht nur mit Fliissigkeit durchtrankt ist, sondern eine 
ganz spezifische Strukturveranderung mit Einlagerung einer mucinartigen 
Substanz erfahrt. Dabei wird die Raut trocken, kiihl, schuppt stark und ist 
auf der Unterlage schlecht verschieblich. Am bezeichnendsten sind diese Raut
veranderungen meist im Gesicht, am Nacken, in den Supraclaviculargruben 
und an den distalen Extremitatenabschnitten. Die die Lidspalten verengernden, 
verdickten, oft sackartig vorgewolbten Augenlider, die wulstigen Lippen, die 
plumpe Nase, die ausgefiillten, tief herabhangenden Wangen und das Verstreichen 
der Gesichtskonturierung fiihren zu einer vollkommenen .Anderung der Physio
gnomie, die zusammen mit der geistigen und mimischen Tragheit den Eindruck 
der Schlafrigkeit und Stupiditat hervorruft. Die Stirnfalten treten trotz der 
Rautverdickung meist besonders stark hervor. Die Hand- und FuBriicken 
erscheinen dick ausgepolstert, die Finger plump verdickt und klobig, die Supra
claviculargruben sind mit einem Fettpolster ausgefiillt. Die Raut der Myxodem
kranken ist meist blaB, oft wachsartig durchscheinend, oft aber auch meiner 
Erfahrung nach gelblich bis hellbraunlich pigmentiert. Dabei konnen Nase 
und Lippen mehr oder minder deutlich cyanotisch verfarbt sein. 

Die trockene und schilfernde Raut gibt fiir die Entwicklung chronischer, 
ekzematoser Entziindungsprozesse einen giinstigen Boden ab, besonders aber 
disponiert sie im Verein mit der gestorten Temperaturregulierung dieser Kranken 
zu schweren Frostschaden. Ich konnte vor einigen Jahren in der Wiener 
Gesellschaft der .Arzte drei Myxodemfiille demonstrieren, die durchwegs schwere 
Erfrierungen der Finger aufwiesen, welche seit der Einleitung der Schilddriisen
behandlung schwanden und auch in den folgenden Wintern nicht mehr 

13* 
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wiederkehrten. Die kalten, roten Hande und FuBe der Hypothyreotiker unter
scheiden sich von jenen der nervosen Vasomotoriker nicht nur durch ihre 
Plumpheit und Dicke, sondern auch durch ihre Trockenheit. 

Meist greifen die myxodematosen Veranderungen auch auf die Schleimhaute 
uber und dies fiihrt zu Schwellung und Trockenheit der Mundhohle, der Uvula, 
des Kehlkopfes mit konsekutiver Veranderung der Stimme, zu Verlegung der 
Nasenatmung und infolge Beteiligung der Tuba Eustachii sowie der Pauken
hohle und des Trommelfells zu Schwerhorigkeit (v. WAGNER-JAUREGG). Die 
Zunge kann beim kindlichen Myxodem so stark vergroBert sein, daB sie im 
Munde keinen Platz findet und zwischen den Zahnreihen hervorragt. Auch eine 
myxodematose Schwellung der Schleimhaut der Blase und Urethra mit kon
sekutiven Harnbeschwerden wurde beschrieben 1). 

Die Haare werden am ganzen Korper sprode und trocken und fallen leicht 
aus. Am charakteristischesten ist der groBfleckige Haarausfall oberhalb der 
Ohren und in der Hinterhauptgegend 2), besonders aber der Verlust der Augen
brauen im seitlichen Anteil. Diesem letzteren, auch als HERTOGHES Zeichen 
bezeichneten Symptom kommt aber meiner Erfahrung nach keine gro/3ere 
diagnostische Dignitat zu, denn es findet sich viel haufiger auch ohne Schild
druseninsuffizienz, ja selbst bei Hyperthyreoidismus. Die Nagel werden oft 
bruchig und langs gestreift. 

Nachst den Hautveranderungen treten die psychischen Veranderungen 
am meisten hervor. Die Kranken werden trage im Denken, im Sprechen und 
in den Bewegungen, energie- und willenlos und bruten ohne jede Beschaftigung 
stundenlang vor sich hin. CHARCOT verglich diesen Zustand mit dem Winter
schlaf der Tiere. Eine aufgetragene Arbeit wird nicht beendet. Auch Intellekt 
und Gedachtnis, besonders fur die Ereignisse der letzten Zeit, pflegen bei langerer 
Dauer beeintrachtigt zu sein. Nicht selten sieht man im Verlaufe der Erkrankung 
ausgesprochene Psychosen auftreten, insbesondere halluzinatorische und melan
cholische Zustande, die bei Schilddriisenbehandlung wieder schwinden. Beim 
k~ndlichen Myxodem kann, mu/3 aber nicht die Intelligenzstorung hochste 
Grade erreichen und zu vollstandiger Idiotie fiihren. 

Der klinische Befund am Nervensystem pflegt meist keine Besonderheiten 
aufzuweisen. Nur Geschmack-, Geruch- und Gehorstorungen werden nicht 
selten vermerkt. Die gro/3te Seltenheit stellt eine Neuritis optica dar 3). SODER
BERGH hat ein typisches Kleinhirnsyndrom bei Myxodem beschrieben, mit 
cerebellarer Ataxie, Adiadochokinese, Hypotonie, Asynergie und Dysmetrie, 
das auf Schilddriisenbehandlung schwindet. Ahnliche Beobachtungen wurden 
auch von anderen schwedischen Autoren gemacht 4). Von manchen Beobachtern 
wurde auf den tragen Ablauf der Reflexe hingewiesen. Subjektiv klagen die 
Kranken uber ein Gefuhl der Schwere im ganzen Korper, Druckgefiihl im 
Kopf, besonders an den Schlafen, uber Parasthesien und rheumatoide Schmerzen 
in den Gliedern, im Riicken, im Kreuz. Die Leitfiihigkeit der Haut fiir den 
elektrischen Strom ist infolge ihrer Trockenheit herabgesetzt. Auch die 

1) STERN, H.: Berlin. klin. Wochenschr. 1914. S. 394. 
2) STURGIS, C. C.: Med. clin. of North America. Vol. 5, Nr. 5, p. 1251. 1922. 
3) MUSSIO-FoURNIER, J. C.: Ann. d'oculist. Tom. 156. 1918. 
4) BARKMAN, A.: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 78, S. 293. 1923 (Bd. 31, S. 479). -

LUNDBERG, R.: Acta med. scandinav. Bd. 61, S. 240. 1924 (Bd. 38, S. 705). 
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Erregbarkeit des gesamten vegetativen Nervensystems ist vermindert, daher 
auch die Reaktion auf injiziertes Adrenalin und Pilocarpin gering. Vaso
motorische Reaktionen erfolgen auBerst trage und mangelhaft. 

Was die Kreislauforgane anlangt, so hat man entsprechend den Er
fahrungen des Tierexp~rimentes Ofters auffallende Grade von Atherosklerose 
beobachtet, ebenso besonders auch bei Thyreoaplasie hochgradige GefaBverande
rungen gefunden. In den letzten Jahren hat ZONDEK charakteristische Ver
anderungen des Herzens beschrieben und sie unter der Bezeichnung "Myxodem
herz" zusammengefaBt. Perkutorisch und rontgenologisch laBt sich eine oft 
sehr betrachtIiche Dilatation beider Herzhalften konstatieren, die Kontraktionen 
erfolgen oberflachlich, langsam, fast wurmfOrmig. Die Tragheit des ganzen 
Menschen spiegelt sich, wie ZONDEK sich ausdruckt, in seinem Herzen wieder. 
Die Herztone sind leise, die Pulsfrequenz oft verlangsamt, der Blutdruck meist 
normal. Das Elektrokardiogramm zeigt Fehlen oder nur die Andeutung einer 
Vorhofszacke und Nachschwankung. Unter Schilddrusenbehandlung bildet sich 
die HerzvergroBerung rasch zuruck, die Kontraktionen werden lebhafter, Vorhof
und Nachschwankung treten wieder auf. Gerade diese Herzwirkung des 
Thyreoidins soll zum Unterschied von anderen Myxodemsymptomen eine be
sonders lang anhaltende sein. Als Ursache des Herzbefundes sieht ZONDEK 
einerseits die Abnahme des Sympathicustonus, andererseits eine myxodematose 
Durchtrankung des Myokards an. Die Richtigkeit dieser Angaben ist von 
mehreren Seiten bestatigt worden 1) und auch ich kann mich diesen Autoren 
anschlieBen und den ablehnenden Standpunkt der MAyo-Klinik 2) nicht teilen. 
Die Veranderungen am Elektrokardiogramm will ubrigens NOBEL 3) auf den 
abnorm hohen Hautwiderstand und nicht auf einen pathologischen Arbeits
mechanismus des Herzmuskels zuruckfiihren. Selbst stenokardische Zustande, 
die nur einer Schilddrusentherapie weich en, wurden bei Schilddruseninsuffizienz 
beschrieben 4). 

1m Bereich des Verdauungstraktes fielen auch mir gelegentlich Zahn
veranderungen auf. So sah ich ganz entsprechend einer Beobachtung FALTAS 
bei einem 16jahrigen Myxodemkranken ganz abgeschliffene Zahnkronen, die 
Schneidezahne waren nur mehr ganz kurze Stiimpfe mit breiter Kauflache 
statt mit scharfer Schneide. Oft werden die Zahne raschcarios oder fallen aus. 
Beim fruhinfantilen Myxodem ist die Dentition stark verzogert und mangelhaft., 
haufig bleibt das MilchgebiB mindestens teilweise erhalten. 

Typische Veranderungen der Magensekretion kommen beim Hypothyreoi
dismus anscheinend nicht vor, dagegen ist die gelegentlich hohe Grade erreichende 
atonische Obstipation recht konstant. Namentlich jugendliche bzw. kindIiche 
Myxodemfiille pflegen einen stark meteoristisch aufgetriebenen Bauch zu haben 

1) ASSMANN, H.: Munch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 1, S. 9. - MEISSNER, R.: Munch. 
med. Wochenschr. 1920. S. 1316 (Bd. 16, S. 361). - CORl, G.: Wien. klin. Wochenschr. 
1921. S. 485. - FAHR, G.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 84, p. 345. 1925. -
ZINS, B. U. H. ROSLER: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 47. 

2) WILLIUS, F. A. a. S. F. HAINES: Americ. heart journ. Vol. 1, p. 67 a. 123. 1925 (Bd. 42, 
S. 737). 

3) NOBEL, E.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 29, S. 474.1925. - NOBEL, E., A. ROSEN
BLiiTH U. B. SAMET: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 43, S. 332. 1924 (Bd. 38, S. 819). 

4) LAUBRY, CH., MUSSIO-FoURNIER ct J. WALSER: Bull. et memo de la soc. med. des 
hop. de Paris. Tom. 48, Nr. 34. 1924. 
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mit Hypotonie der Bauchwand, DiastfJ,se der Recti und offenem Nabelring, 
eventuell Nabelhernie. 

Die Harnmenge pflegt vermindert, das spezifische Gewicht hoch zu sein, 
der Harn kann namentlich bei Hinger dauernden schwereren Fallen kleine Mengen 
EiweiB, eventuell auch Zylinder enthalten. Am Geni.talapparat haben wir 
zwischen den kindlichen Fallen und den Erwachsenen zu unterscheiden. Bei 
hypothyreotischen Kindern bleibt haufig, entsprechend der allgemeinen Ent
wicklungsverzogerung, auch das Genitale in seiner Entwicklung gehemmt 
und macht die Pubertatsentwicklung verspatet oder mangelhaft oder auch 
gar nicht mit. Entsprechend der Hypoplasie der Keimdriisen bleiben auch die 
sekundaren Geschlechtsmerkmale unvollkommen. Mitunter sieht man aber 
auch bei hypothyreotischen Zwergen auffallend groBe Geschlechtsorgane und 
lebhaften Geschlechtstrieb. Die Crines pubis sind auch in solchen Fallen meist 
nicht entwickelt. Tritt die Schilddriiseninsuffizienz beim Erwachsenen auf, 
so beschrankt sich die Genitalstorung des Mannes auf das Er16schen der Libido 
und Potenz, die nach Schilddriisenbehandlung wiederkehren konnen, bei der 
Frau treten meist profuse und langdauernde Menstruationsblutungen auf. 
Anscheinend nur bei langer bestehender und hochgradiger Insuffizienz der 
Schilddriisenfunktion kommt es zur Atrophie der Ovarien und Amenorrhoe. 
Ubrigens kann diese im Rahmen einer pluriglandularen Erkrankung der Schild
driisenatrophie voran- oder ihr parallel gehen. Myxodemkranke Frauen 
konnen konzipieren und normale Kinder zur Welt bringen. Die physiologische 
Anregung der Schilddriisenfunktion wahrend der Graviditat solI sogar gelegent
lich eine Besserung der Myxodemsymptome mit sich bringen 1). 

1m BI u te 2) findet man haufig eine Anamie, die aber, wie ich betonen mochte, 
auch in solchen Fallen fehlen kann, die wegen ihrer fahlgelben Hautfarbe darauf
hin untersucht werden. Die Zahl der roten Blutkorperchen kann bis auf 2 Mil
lionen, der Hamoglobingehalt bis auf 40% absinken. Poikilocytose oder Aus
schwemmung unreifer Elemente ist jedenfalls sehr selten. Die Gesamtzahl der 
Leukocyten ist meist vermindert, kann aber auch iiber die Norm erhoht sein. 
Oft begegnet man jenem weiBen Blutbild, das ich als konstitutionell-degenerativ 
bezeichnet habe, das heiBt die Zahl der Granulocyten ist vermindert, die der 
Lymphocyten oder Monocyten mehr oder minder stark vermehrt. Auch die 
Zahl der Eosinophilen kann vermehrt sein. Mit der herabgesetzten Schilddriisen
funktion hat aber dieses Blutbild unmittelbar nichts zu tun; es ist dement
sprechend weder konstant, noch fiir diesen Zustand irgendwie spezifisch, noch 
laBt es sich regelmaBig durch Schilddriisenbehandlung zur Norm bringen 3). 
Das wurde erst kiirzlich wieder von SCH()NBERGER bestatigt. Von KOTTMANN 
stammt die Angabe iiber die beschleunigte Gerinnungsfahigkeit des Blutes 
bei Hypothyreosen. lch habe sie jedoch nicht bestatigen konnen und fand 

1) AUDEBERT et CLAVERIE: Bull. de la soc. d'obstetr. et de gynecol. Tom. 20, p. 79· 
1921 (Ref. Endocrin. Vol. 7, Nr. 3. p. 501). 

2) DEUSCH, G.: Munch. med. Wochenschr. 1921. S. 297. - EMERY, jun. E. S.: Americ. 
journ. of the med. sciences. Vol. 165, p. 577. 1923 (Bd. 30, S. 202). - SCHONBERGER, M.: 
Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 38, S. 688. 1924 (Bd. 39, S. 144). - NIEDERBERGER, A.: 
Schweiz. med. Wochenschr. 1924. S. 886 (Bd. 38, S. 247). 

3) BAUER, J. U. J. HINTEREGGER: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 76, S. 115. 1912. -
BAUER, J.: Konstit. Disposit. 1. c. S. 250. 
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oft genug verzogerte Gerinnung in Fallen mangelhafter Schilddriisenfunktion 1). 
Viscositat und Refraktometerwert des Serums pflegen vermehrt zu sein 
(DEUSCH), dementsprechend findet man auch eine gelegentlich enorm be
schleunigte Sinkgeschwindigkeit der Erythrocyten (SCHONBERGER). AIle diese 
Werte kehren unter dem EinfluB der Schilddriisentherapie wieder zur Norm 
zuriick. Es wurden aber auch unabhangig von der EiweiBkonzentration Ver
anderungen der Serumkolloide festgestellt, die yom Funktionszustand der 
Schilddriise abhangig sein sollen. HELLWIG und NEUSCHLOSZ 2) fanden die 
spezifische Viscositat, d. h. die zu seinem EiweiBgehalt in Beziehung gebrachte 
Viscositat des Blutserums bei Hypothyreoidismus erhoht, bei Hyperthyreoi
dismus herabgesetzt. KOTTMANN hat eine theoretisch sehr interessante Photo
reaktion des Blutserums angegeben, die ebenfalls yom Aktivitatsgrad der 
Schilddriise abhangig sein soIl. Sie beruht auf der Schwarzung einer belichteten 
und mit Hydrochinon reduzierten Jodsilberdispersion in Blutserum. Der 
Grad der Schwarzung ist namlich yom Dispersionsgrad des Jodsilbers ab
hangig, und dasDispergierungsvermogen des Serums fiir Jodsilber soIl eben 
bei Hypothyreoidismus verringert, bei Hyperthyreoidismus verstarkt sein. 
Dementsprechend findet KOTTMANN die Schwarzung bei Hypothyreoidismus 
beschleunigt und verstarkt, bei Hyperthyreoidismus verlangsamt und ab
geschwacht. Wir konnten jedoch auch diese Angabe KOTTMANNS nicht be
statigen 3). Vielleicht wird uns eine Verbesserung und Verfeinerung der Methodik 
noch umstimmen konnen 4). 

Der Stoffwechsel zeigt beim Hypothyreoidismus die interessanteste und 
wichtigste Veranderung. Wie MAGNUS-LEVY im Jahre 1897 zuerst entdeckt 
und die zahllosen Nachuntersucher von STEYRER und v. BERGMANN bis zum 
heutigen Tage bestatigt haben, ist der Stoffwechsel beim Myxodem in einem 
MaBe verlangsamt, wie es bei keiner anderen Erkrankung vorkommt. Der 
Grundumsatz kann urn 40-50 0/ 0 gegeniiber der Norm vermindert sein, MAGNUS
LEVY fand eine solche Herabsetzung urn 58%. Der 02-Verbrauch pro Kilo
gramm Korpergewicht und Minute kann unter 2 ccm absinken. Die spezifisch
dynamische Nahrungswirkung ist normal. Es ist klar, daB bei gleichbleibender 
Nahrungszufuhr und Energieabgabe - diese ist ja sogar infolge der Tragheit 
und Bewegungsarmut solcher Kranker. entschieden herabgesetzt - das nur 
mangelhaft verbrannte Nahrungsmaterial gespeichert und zum Ansatz gebracht 
werden muB. Daher die Neigung zu Gewichtszunahme, die Disposition zur 
Fettsucht. Der N-Umsatz ist vermindert, die taglich im Harn ausgeschiedenen 
N-Mengen betragen nur etwa 5-9 g und steigen auch bei vermehrter N-Zufuhr 
nicht entsprechend an, es kommt also ganz im Gegensatz zum Verhalten des 
normalen Menschen zu N -Ansatz. Dieser retinierte N wird mit einer bestimmten 

1) BAUER, J. U. MARIANNE BAUER-JOKL: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 79, S. 13. 1913. 
2) NEUSCHLOSZ, S. M.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1013. 
3) SCHUR, M.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 9, 

S. 412. 1924. - PIGHINI, G. et G. MATTEI: Biochem. e temp. sperim. Vol. 12, p. 241. 1925 
(Bd. 41, S. 313). - ETIENNE, G., G. RICHARD, KRALL et F. CLAUDE: Cpt. rend. des seances 
de la soc. de bioI. Tom. 94, Nr. 10, p. 667. 1926 (Bd. 44, S. 880) u. Rev. fran9. d'endocrin. 
Tom. 4, p. 175. 1926 (Bd. 44, S. 522). - KASANIN, J. a. E. KNAPP: Arch. of internal med. 
Vol. 38, p. 129. 1926 (Bd. 44, S. 522). 

4) QUERVAIN, F. DE: Ergebn. d. Physiol. Bd. 24, S. 701. 1925. - WALDER, E.: Mitt. 
a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 39, S. 626. 1926 (Bd. 45, S. 45). 



200 Spezielle Pathologie und Therapie der Inkretionsstorungen. 

Wassermenge im Korper des Myxodemkranken zuriickgehalten und laBt sich 
unter Schilddriisenbehandlung mit dieser zusammen prompt wieder hinaus
befordern. Wie BOOTHBY und seine Mitarbeiter 1) gezeigt haben, ist das Ver
haltnis zwischen diesem N und dem Wasser ein ganz konstantes, es ist hoher 
als im Blutserum und entspricht etwa demjenigen des EiereiweiBes (etwa 2%). 
Der qualitative EiweiBabbau scheint gegeniiber der Norm nicht verandert 
zu Seln. 

Die Neigung zur Wasserretention auBert sich auch in der habituellen Oligurie 
und in der mangelhaften Ausscheidung einer Fliissigkeitszulage im VOLHARD
schen Trinkversuch. Auch die Perspiratio insensibilis pflegt betrachtlich herab
gesetzt zu sein. Eine Storung im Salzstoffwechsel, insbesondere in der Eli
mination des NaCl, Ca und Mg ist nicht nachzuweisen. Der verminderten 
VerbrennungsgroBe entspricht die Hypothermie und das lastige, subjektive 
Kaltegefiihl, welches diese Kranken gewohnlich zeigen. Ganz analog den ent
sprechenden Tierversuchen ist auch die Warmeregulationsfahigkeit Myxodem
kranker gegeniiber Schwankungen der auBeren Temperatur' herabgesetzt, sie 
nahern sich also in diesem Verhalten bis zu einem gewissen Grade einem poikilo
thermen Organismus (G. CORl). 

In bezug auf den Kohlenhydratstoffwechsel verhalt sich nur eine gewisse 
Anzahl von Fallen entsprechend den Ergebnissen der Tierversuche, d. h. sie 
zeigen eine erhohte Toleranz, reagieren auch auf hohe Zuckergaben und groBe 
Adrenalindosen nicht mit Glykosurie. In anderen Fallen findet man normales 
Verhalten, nur selten verminderte Toleranz oder gar spontane Glykosurie. 
Mit Recht vermutet FALTA, daB in solchen Fallen keine reine Schilddriisen
insuffizienz, sondern eine Kombination mit einer koordinierten anderen StOrung, 
etwa einer Insuffizienz des Inselapparates vorliegt. Der Blutzucker Myxodem
kranker ist normal. Nach neuesten Befunden englischer Autoren 2) solI aber 
auch die alimentare Hyperglykamiekurve beim Myxodem ebenso wie beim 
Hyperthyreoidismus hoher und langer dauernd sein als bei Normalen. 

Skelettveranderungen und konsekutive WachstumsstOrungen kommen 
nur bei denjenigen Fallen in Betracht, die im Kindesalter einsetzen. Hier sieht 
man eine hochgradige Ent",icklungshemmung im Bereiche des Skelettsystems. 
Die Knochenkernbildung ist stark verspatet, Sechsjahrige konnen diesbeziiglich 
den Entwicklungsstand normaler Neug~borener zeigen, die Fontanellen schlie Ben 
sich spat und konnen mit 20 J ahren noch offen sein, die Epiphysenfugen ver
knochern in seltenen Fallen iiberhaupt nicht, meist erfolgt die Ossification nur 
stark verspatet. Die Wachstumshemmung des Keilbeines fiihrt zu der Ein
ziehung der Nasenwurzel, die dem Gesicht den charakteristischen kretinoiden 
Ausdruck verleiht. Die Knorpelwucherungszone ist verschmalert. Die ver
langsamte Apposition und Resorption bei normalen Verkalkungsprozessen 
bedingt die auffallende Harte der Knochen (DIETERLE). Durch Thyreoidin
behandlung kann der WachstumsprozeB eine bedeutende Anregung erfahren 
und, da die Epiphysenfugen abnorm lang knorpelig bleiben, so kann dies auch 
noch in einem Alter geschehen, in dem normale Menschen nicht mehr wachsen 

1) BOOTHBY, W. M., J. SANDIFORD, K. SANDIFORD U. J. SLOSSE: Ergebn. d. Physiol. 
Bd. 24, S. 72S. 1925. 

2) GARDINER-HILL, H., P. C. BRETT a. J. FORREST-SMITH: Quart. journ. of med. Vol. IS, 
p. 327. 1925 (Ref. Endocrin. Vol. 9, Nr. 6, p. 527). 
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konnen. Leider pflegt sich aber meiner Erfahrung nach unter den Symptomen 
der Schilddriiseninsuffizienz gerade die Wachstumshemmung der Behandlung 
gegeniiber am refraktarsten zu verhalten und so sieht man oft genug behandelte 
FaIle von kindlichem Hypothyreoidismus, die auBer ihrem Minderwuchs bzw. 
Zwergwuchs keine klinischen Symptome der mangelhaften Schilddriisenfunktion 
aufweisen. Nur ausnahmsweise diirfte es geschehen, daB ein seit friihester 
Kindheit andauernd behandelter Myxodemkranker eine iiberdurchschnittliche 
GroBe erlangt, wie ich dies in einem FaIle gesehen habe. Es handelt sich urn 
einen 31jahrigen, groBen, kriiftigen Mann, bei dem schon in seinem 2. Lebensjahr 
von KASSOWITZ die Diagnose Myxodem gestellt und die Schilddriisentherapie 
eingeleitet worden war. Wiederholte Versuche, diese Behandlung auszusetzen, 
fiihrten regelmaBig zum Auftreten eines typischen Myxodems. Das Kind 
entwickelte sich voIlkommen befriedigend, auch die Intelligenz ist durchaus 
normal und so schiitzte den jungen Mann auch sein Zustand nicht vor dem 
Militardienst. Er brachte es zum Fahnrich. Als er wahrend seiner Felddienstzeit 
in Rumanien eine begreifliche Sehnsucht nach der Heimat bekam, warf er 
seinen gesamten Vorrat an Schilddriisentabletten ins Wasser und erreichte 
so das gewiinschte Ziel, da sich sehr bald das Myxodem wieder einstellte. Vor 
kurzem heiratete dieser Mann, der seine Schilddriise gewissermaBen in der 
Tasche tragt. Seine auffaIlende GroBe erklart sich zweifellos durch eine gleich
zeitige Uberfunktion der Hypophyse, die aus den deutlichen akromegaloiden 
Ziigen, den plumpen Akren, der Auseinanderdrangung der Zahne am Unter
kiefer und vor allem aus der bedeutenden VergroBerung der Sella turcica zu 
entnehmen ist. Wir werden auf die Hypophysenveranderungen bei Schild
driiseninsuffizienz sogleich naher zu sprechen kommen. 

Der klinische Befund an der Schilddriise, soweit er sich durch Inspektion 
und Palpation erheben laBt, zeigt in der weitaus iiberwiegenden Mehrzahl der 
schweren FaIle eine Verkleinerung des Organs, d. h. meist ist eine Schilddriise 
iiberhaupt nicht oder nicht deutlich zu tasten. Selbstverstandlich bedeutet 
schon angesichts der verdickten Haut und des meist kurzen, dicken Halscs 
ein solcher Befund nicht, daB auch wirklich keine Driise vorhanden ist. Leichteren 
Graden von insuffizienter Schilddriisenfunktion begegnet man aIlerdings auch 
oft genug bei kropfig entartetem, vergroBertem Organ. 

Der anatomische Befund ist selbstverstandlich je nach der Atiologie 
des Leidens verschieden. Woes sich beispielsweise nach operativer Entfernung 
der ganzen oder fast der ganzen Driise eingesteIlt hat, oder wo etwa traumatisch 
entstandene Eiterungen mit AbsceB- und Narbenbildung in der Schilddriise, 
wie in einem FaIle ZONDEKs, die Ursache eines Myxodems abgeben, dort 
ist ja der Sachverhalt voIlkommen klar. In den meisten Fallen findet 
man atrophische Veranderungen des Parenchyms, die mit einer fibrosen 
Sklerose einhergehen. Bei einem Teil der FaIle handelt es sich urn eine 
reine, primare Atrophie, bei einem zweiten urn entziindliche, degenerative 
Vorgange, wie sie akute und chronische Infektionskrankheiten, insbesondere 
Typhus, akuter Gelenksrheumatismus und Sepsis, sodann Lues, Tuber
kulose und Aktinomykose hervorrufen konnen. Eine nicht geringe Anzahl 
der FaIle von Myxodem ist abiotrophischen Ursprungs, worauf schon ihr 
heredofamiliares Vorkommen, ihre Entwicklung auf dem Boden einer ab 
ovo bestehenden und auch klinisch nachweisbaren konstitutionellen Schild-



202 Spezielle Pathologie und Therapie der Inkretionsstorungen. 

driisenschwache 1), ihre Kombination mit koordinierten, anderweitigen endo
krinen Anomalien, sowie das Fehlen aller exogenen atiologischen Momente 
hinweisen. Bei solchen konstitutionellen Schilddrusenschwachlingen kOnnen 
dann besondere physiologische oder krankhafte Vorgange an den weiblichen 
Geschlechtsorganen, etwa eine Schwangerschaft, sonstige Erkrankungen oder 
selbst seelische Einwirkungen als auslOsender Faktor der Erkrankung in 
Betracht kommen. Manchmal sieht man einen Basedow spontan, nach der 
Operation, insbesondere aber nach einer im iibrigen durchaus sachkundigen 
Rontgenbehandlung in ein Myxodem umschlagen. 

Den kongenitalen Fallen von Myxodem liegt, wie wir durch PINELES (1902) 
wissen, eine Thyreoaplasie zugrunde. THOMAS bezeichnete als dystopische 
Thyreohypoplasie jene FaIle, in welchen rudimentares Schilddriisengewebe 
am Zungengrund den einzigen Bestand des Organismus an Thyreoidea ausmacht. 
Manche derartige FaIle bieten aIle Zeichen des kongenitalen Hypothyreoidismus 
dar, weil dieses Rudiment eben nicht ausreicht, urn den Bedarf des Korpers 
an Schilddriisenhormon zu decken. In anderen Fallen kann das betreffende 
Individuum im Laufe der Entwicklung einzelne hypothyreotische Ziige prasen
tieren oder auch vollkommen normal sein 2). Wird aber, wie ich das gesehen 
habe, eine aus einem solchen Schilddriisenrudiment am Zungengrund sich 
entwickelnde Struma oder Cyste operativ entfernt - und in meinem FaIle 
zwang eine Hamorrhagie in eine derartige Cyste zu raschem Eingreifen -
dann konnen sich mit einem Schlage aIle Symptome des typischen Myxodems 
einstellen. In dem FaIle meiner Beobachtung hatte vor der Operation nur 
ein auffallender Minderwuchs auf eine gewisse Schilddriiseninsuffizienz hin
weisen konnen, manifeste Krankheitserscheinungen bestanden bis zu diesem 
Zeitpunkte nicht, auch die Pubertatsentwicklung hatte sich in normaler Weise 
vollzogen. 

Von Interesse sind die anatomischen Befunde, welche an den iibrigen Hormon
organen Myxodemkranker erhoben werden konnen. Oft, aber keineswegs 
regelmaBig, findet man die Hypophyse vergroBert, wobei ganz besonders die 
Hauptzellen, seltener auch die Eosinophilen wuchern 3). Bei diesen individuellen 
Verschiedenheiten in der Reaktionsweise der Hypophyse auf den Schilddriisen
mangel erscheint es verstandlich, daB gelegentlich einmal diese kompensatorische 
Hyperplasie der Hypophyse einen solchen Grad erreicht, daB sich das Myxodem 
gewissermaBen akromegalisiert. Seit PINELES (1899) sind mehrfach solche Faile 
beschrieben worden und auch ich kenne auBer dem oben angefiihrten einen 
derartigen Fall bei einer etwa 50jahrigen Dame. An den Epithelkorperchen 
kommen keine besonderen Veranderungen bei Myxodem vor. Bei Thyreoaplasie 
leidet ihre Entwicklung keinen Schaden, wie wir seit der ersten diesbeziiglichen 
Feststellung von MARESCH wissen. Dagegen hemmt Schilddriisenmangel das 
Wachstum des Thymus und bringt ihn zu vorzeitiger Involution. Auch die 
Keimschicht der Nebennierenrinde, die Zona glomerulosa, erscheint in ihrem 
Wachstum gehemmt und bindegewebig sklerosiert (WEGELIN). 

1) BAUER, J.: Konstitut. Dispos. I. c. S. llS. 
2) ROSSTEUSCHER, M.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. lS2, S. 217.1923 (Bd. 37, S. 296). 
3) ROGGEN, A.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 100, S. 317. 1923 (Bd. 29, S. 531). - WEGE

LIN, C.: 1m Handb. d. spez. pathol. Anat. u. Histol. Herausg. v. F. HENKE U. O. LUBARSCH. 
S. Bd. Berlin: Julius Springer 1926. 
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Ubel' die verschiedenen Formen des Myxodems brauchen wir nach 
dem Gesagten nicht viel W orle zu verlieren. Das kongenitale und infantile 
Myxodem unterscheidet sich vom Myxodem des Erwachsenen durch die Wachs
tums- und Entwicklungshemmung, sowie die meist weit schwerere Beein
trachtigung der psychischen Funktionen. Eine Trennung zwischen kongenitalem 
(Thyreoaplasie) und infantilem Myxodem ist, wie ich mit FALTA annehmen 
mochte, klinisch haufig undurchfiihrbar, zumal ja an dem Aufbau des kindlichen 
Organismus im Mutterleib seine eigene Schilddriise nicht nachweisbar beteiligt 
ist (THOMAS 1)) und daher auch die Erscheinungen des Schilddriisenmangels 
erst im friihen Kindesalter und nicht schon bei der Geburl manifest werden 
konnen. Wir miissen uns hiiten - und darauf hat speziell THOMAS wieder mit 
Recht hingewiesen - aIle klinischen Besonderheiten, die wir etwa bei einem 
Kinde mit Myxodem vorfinden, auf den Mangel der Schilddriise zuriickzufiihren. 
Es handelt sich vielfach um koordinierle Entwicklungsanomalien und Bildungs
fehler, die von leichtesten degenerativen Stigmen, etwa ungewohnlicher Lanugo
behaarung, irregularer ZahnsteIlung, Kryptorchismus u. a. bis zu schweren 
Entwicklungsstorungen des Gehirns mit aus dieser aIlein schon resultierender 
Idiotie fiihren. Die FaIle von kongenitalem und infantilem Myxodem werden 
auch als sporadischer Kretinismus bezeichnet. 

Wahrend das klassische Myxodem diagnostisch kaum Schwierigkeiten 
bietet, werden leichtere und rudimentare Formen von Schilddriiseninsuffizienz 
oft nicht erkannt, weil man nicht an sie denkt. Klagen iiber auffallende Mattig
keit und Tragheit, Kaltegefiihl, Kopfdruck und rheumatoide Schmerzen, Ge
wichtszunahme, hartnackige Obstipation oder Menorrhagien werden stets das 
Krankheitsbild des Hypothyreoidismus in unseren Gesichtskreis riicken. Die 
eigenarligen Hautveranderungen, auch wenn sie eben nur angedeutet sind 
und nur eine gewisse Verdickung und Trockenheit oder ein gelbliches Gesichts
kolorit zu bemerken ist, werden die Diagnose auBerordentlich uI;lterstiitzen 
oder gar sichern. 

Es gibt Menschen, die mit einem an der untersten Grenze der normalen 
Variationsbreite sich bewegenden AusmaB von Schilddriisenaktivitat aus
gestattet sind, deren minderwertige Schilddriise unter Anspannung ihrer 
ReservekriHte gewissermaBen maximal statt optimal arbeitet, die nicht krank 
sind, aber doch gewisse Besonderheiten ihres Korperbaues, ihres Temperamentes, 
ihrer ganzen Personlichkeit erkennen lassen, die offenbar mit der geringen 
Lebhaftigkeit ihrer Schilddriisenfunktion zusammenhangen und durch sie 
bedingt sind. Wir sprechen in solchen Fallen von einer hypothyreoiden 
Konstitution (WIELAND), einem hypothyreoiden Temperament (LEVI
ROTHSCHILD). Meist sind es kleine, stammige, kurz- und dickhalsige, wohlbeleibte, 
phlegmatische Leute mit kurzen Extremitaten, kurzen, dicken, plumpen Fingern, 
gut ausgepolsterten Handriicken, die in verschiedener Reihenfolge und Kom
bination bald diese, bald jene mehr oder minder charakteristischen Ausfalls
erscheinungen von seiten der Schilddriise darbieten und schlieBlich eines Tages 
auch an einem ausgesprochenen Myxodem erkranken konnen. Immer wird der 
einwandfreie Nachweis eines um mehr als 10-15% herabgesetzten Grund
umsatzes das sicherste objektive Kriterium fiir die Richtigkeit der Diagnose 

1) THOMAS, E.: Innere Sekretion in der ersten Lebenszeit vor und nach der Geburt. 
Jena: G. Fischer 1926. - Zeitschr. f. expo Med. Bd. 50, S. 1. 1926. 
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bleiben, wenn ich auch der Ansicht bin, daB die Bestimmung des Grundumsatzes 
in den meisten FiiJIen entbehrlich sein diirfte und die Diagnose Hypothyreoi
dismus keinesfalls ausschlieBlich auf Grund eines Gaswechselbefundes zu stellen 
ist. Der klinische Befund ist stets wichtiger als eine Laboratoriumsuntersuchung. 
Natiirlich ist auch das Argument ex juvantibus mit den friiher dargelegten 
Einschrankungen diagnostisch von hochstem Wert. 

Die typischen Verwechslungen, die auch mir aus Erfahrung bekannt, aber 
durchwcgs ohne Schwierigkeit zu vermeiden sind, sobald man nur an den Hypo
thyreoidismus denkt, betreffen bei Erwachsenen folgende Zustande: Neur
asthenic mit Riicksicht auf die Klagen der Patienten iiber allerhand Schmerzen, 
Kopfdruck, Mattigkeit, Arbeitsunfahigkeit; Rheumatismus bzw. Myalgie oder 

Abb. 15. Pseudo-;lIyxGdcm. 54 jiihrigc Fraa 
mit Kolloidkropf, gedunsencm Ge:"icht, arte
ricllem Hochdrack, (systo!. tiber 250, dIastoI. 
150 Riva-Rocci), eiweillfreiem Ham. Gewichi 

90 kg. Thyreoidin ohne Erfolg. 

Neuralgie; Anamie, eventuell Chlorose 
oder Anaemia perniciosa; Nephritis mit 
Riicksicht auf die pastose Hautbe
schaffenheit, die Oligurie, die gelegent
liche leichte Albuminurie; primare Herz
muskelerkrankung, welche durch die oft 
betrachtliche Dilatation des Herzens 
mit Dyspnoe und mit gleichzeitiger 
Hautschwellung vorgetauscht werden 
kann; QUINCKE sches angio-neurotisches 
Odem und genuiner arterieller Hoch
druck mit eigenartigen Schwellungen 
des Gesichtes und der Extremitaten, 
wie dies in Abb. 15 zu sehen ist. Be
achtenswert ist in denjenigen Fallen, 
in welchen die Herzerscheinungen das 
fiihrende Symptom darstellen, die meist 
auffallende Pulsverlangsamung. - Bei 
Kindern liegt die Verwechslung mit 
Mongolismus und anderen Minder
wuchs- und Zwergwuehsformen nahe. 
Die Differentialdiagnose gegeniiber die

sen letzteren ergibt sich unschwer aus den Darlegungen spaterer Kapitel. Fiir 
den Mongolismus sind die schriigen Lidspalten, der Epicanthus, das eigentiimlich 
Hache Gesicht mit dem kleinen, knopfformigen Naschen, das Fehlenmyxode
matoser Hautveranderungen, die meist normale Knochenkernbildung und das 
vollkommene Versagen der Schilddriisentherapie charakteristisch. 

Die Prognose des Hypothyreoidismus ist, seit wir die spezifische Sub
stitutionstherapie in Anwendung bringen, durchaus giinstig. Ohne Therapie 
fiihrt allerdings to taler Ausfall der Schilddriisenfunktion in etwa 7 Jahren 
zum Tode (TH. KOCHER). Unbehandelte FaIle von Thyreoaplasie erreichen 
niemals das Pubertatsalter. Das hochste Alter (11 Jahre) scheint der Fall von 
MARESCH erlebt zu haben. Gerade wegen der Zuverlassigkeit und der oft ver
bliiffenden Wirksamkeit der Thera pie ist die rechtzeitige Diagnose und richtige 
Durchfiihrung der Behandlung von groBter praktischer Wichtigkeit. Die 
Sicherheit, mit der wir aIle die oben geschilderten Erscheinungen der Schild
driiseninsuffizienz durch die spezifische Substitutionstherapie zu beheben 
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imstande sind, macht eine langatmige Darstellung der Therapie des Myxodems 
an dieser Stelle uberfliissig. Es gibt eben hier nur ein einziges richtiges Be· 
handlungsverfahren und Schwierigkeiten in seiner Durchfuhrung kommen 

Abb. 16. 20 jilhriges Miidchen mit 
Myxodem vor der Bebandlung. 

(Nach KENDALL.) 

Abb. 17. Dcrsclbc Fall nach 18 tiigigcr 
Bchandlung mit im "anzen weniger als 

25 mg Thyroxin. (Kach KENDAl.T •. ) 

kaum in Betracht. Seit der ersten Schilddrusenuberpflanzung von Mensch zu 
Mensch, die im Jahre 1889 BIRCHER sen. vorgenommen hatte, ist dieses Ver· 
fahren mit den verschiedensten Modifikationen immer wieder versucht worden; 

Abb. 18. Seitlichc Aufnahme des 
Falles Abb. 16. 

Abb. 19. Seitliche Aufnahme des 
FaDes Abb. 17. 

die Erfolge waren zwar unmittelbar nach der Operation oft uberraschend, sie 
erwiesen sich aber meist als nicht dauerhaft, weil das Transplantat doch schlieB· 
Hch der Resorption anheimzufallen pflegt. Die UnverliiBlichkeit des Erfolges, 
das doch immerhin vorhandene Gefahrenmoment des chirurgischen Eingriffes 
und die vollkommen zureichende VerliiBlichkeit der peroralen Substitutions· 
therapie rechtfertigt daher vorliinfig nicht die weitere Anwendung dieser Art 
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der Behandlung. Da ferner das Schilddriisenhormon auf peroralem Wege schon 
in sehr kleinen Gaben voll wirksam ist, eriibrigt sich auch jeder Versuch einer 
parenteralen Injektionstherapie mit irgendwelchen Extrakten oder Produkten, 
wie sie von der chemisch-pharmazeutischen Industrie in den Handel gebracht 
werden. Das injizierbare Thyreoglandol, Thyreoideaopton u. dgl. ist also zum 
mindesten zwecklos, anscheinend aber auch wenig oder gar nicht wirksam 
(ZONDEK). Anorganisches Jod oder irgendwelche organische Jodverbindungen 
sind nicht imstande, die Erscheinungen des Myxodems zu beheben, obwohl 

Abb. 20. 10 jiihriges Miidehen mit MyxOdem vor 
und 6 Monate naeh der Behandlung mit taglieh 
0,4 rug Thyroxin. Kiirpergrol.le vorher 93,6 em, 

naehher 103,7 em. (Naeh K~:NDALL.) 

dem Jod an sich eine gewisse stoff
wechselsteigernde Wirkung zukommt. 
Auch das BAUMANNsche Jodothyrin 
bietet keinen Ersatz fiir den Ausfall 
der Schilddriisenfunktion, wohl aber, 
wie es scheint, das Osw ALDsche Thyreo
globulin und vor allem das KENDALL
sche Thyroxin. Die KENDALL ent
nommenenAbbildungen (Abb.16-21) 
lassen wohl iiber die erstaunliche 
Wirksamkeit dieser Substanz keinen 
Zweifel aufkommen. Wenn kaum25mg 
Thyroxin innerhalb von 18 Tagen 
eine derartige Veranderung im Habitus 
zugleich mit dem Riickgang aller 
iibrigen Myxodemsymptome hervor
rufen, wenn ein lOjahriges myxode
matoses Madchen, das nicht mehr als 
0,4 mg Thyroxin taglich bekommt, 
derartig wachst, alle Myxodemsym
ptome verliert, insbesondere eine 
so erstaunliche geistige Entwicklung 
durchmacht, daB sie die Normalschule 
besuchen kann, so bedarf es keiner 
weiteren Begriindung, daB das zu
gefiihrte Thyroxin tatsachlich das 
mangelnde Schilddriisenhormon er
setzt. Diese wundervolle Tatsache 
ist aber mehr von theoretischer, als 
von praktischer Bedeutung. Wir 

miissen es gar nicht bedauern, daB wir vorderhand noch nicht in der Lage 
sind, unseren Kranken Thyroxin zu verordnen, denn wir besitzen in der getrock
neten Schilddriisensubstanz einen absolut voUwertigen Ersatz, der gegeniiber dem 
Thyroxin nur den einen Nachteil hat, daB er sich schwer exakt dosieren laBt, weil 
die quantitative Auswertung seiner biologischen Wirksamkeit noch manches zu 
wiinschen iibrig laBt. Davon war ja in einemfriiheren Kapitel die Rede. Es gibt 
eben Schilddriisenpraparate von verschiedener Wirksamkeit. Die meist gebrauch
lichen Praparate von Merck, Burroughs-WeUcome & Co., Parke-Davis, Armour, 
bei uns in Osterreich das Thyreosan Sanabo sind aber jetzt fast immer tadellos 
und vollkommen einwandfrei. Das Thyreoidinum siccatum wird durch Pulve-
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rlSIerung von Schafschilddrusen gewonnen, welche bei niederer Temperatur 
getrocknet wurden. Ein Teil dieses Pulvers entspricht etwa ftinf Teilen der 
frischen Druse. Das Thyreoidin ist unbegrenzt haltbar und kommt als Pulver 
oder in Tabletten zu 0,1, 0,3 und 0,5 in Handel. Selbstverstandlich sind aber 
auch die Praparate vieler anderer deutschen und auslandischen Firmen wirksam. 

FaIle von ausgesprochenem Myxocj.em vertragen in der Regel auch hohe 
Dosen von Thyreoidin. Trotzdem' empfiehlt es sich, die Behandlung stets 
mit dem eben erforderlichen Minimum an Schilddrusensubstanz durchzufuhrell, 
um trberdosierungen mit Sicher-
heit auszuweichen. Man beginnt 
bei Erwachsenen mit 0,2 oder 
0,3 Thyreoidin, bei Kindem mit 
0,1 pro Tag und steigert die 
Dosis bei guter Vertraglichkeit 
nach etwa 5 -7 Tagen. Mit 
einer Dosis von 0,6 bei Erwach
senen, von 0,3 bei Kindem wird 
man fast immer sein Auslangen 
finden, uber drei Tabletten zu 
0,3 oder zwei Tabletten zu 0,5 
hinauszugehen besteht niemals 
eine Veranlassung. Fur die Be
handlung myxodemkranker Kin
der hat NOBEL 1) eine Dosierung 
nach der Sitzhohe angegeben, 
sie setzt aber die absolute Gleich
heit im Wirkungswert der Schild
drusenpraparate voraus, die in 
praxi nicht immer vorhanden 
ist. Im Laufe von wenigen Tagen 
ist der Erfolg sichtbar, nach 
2-4 Wochen pflegen die Sym
ptome des Myxodems in be
friedigender Weise beseitigt zu 
sein und nun muG die Dosis des 
verabreichten Praparates herab
gesetzt werden. DieMengeSchild
drusensubstanz, welche aus-

Abb. 21. Dasselbe Mitdehcn wic auf Ahb. 20 vor und 
1 Jahr naeh der Thyroxinbehandlung. Liingenzunahme 

um 15,2 em. (Nacb KENDALL) 

reicht, um das Wiederauftreten neuerlicher Myxodemsymptome zu verhindern, 
sobald einmal der Normalzustand wieder hergestellt ist, pflegt auBerordentlich 
gering zu sein. Taglich 0,1 Thyreoidin oder 2-3 mal in der Woche eine Tablette 
zu 0,3 kann vollstandig genugen, um das Gleichgewicht zu erhalten. Dabei erweist 
sich aber die Fortsetzung dieser Behandlung auf unbestimmte Zeit hin meistens 
notwendig. Schon 2-3 Wochen langes Aussetzen dieser minimalen Thyreoidin
dosen kann das Wiederauftreten von Ausfallserscheinungen zur Folge haben. 

Eine Erholung und Wiederherstellung der eigenen, insuffizient gewordenen 
Schilddrusenfunktion wahrend der Substitutionstherapie habe ich nur dort 

1) NOBEL, E.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 17. 
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gesehen, wo ein postoperatives Myxodem vorlag, wo also das bei der 
Operation eines Kropfes zuriickgelassene Stiick Schilddriise zwar anfangs zu 
gering war, um den Bedarf des Organismus zu decken, wo aber -
ich mochte sagen: trotz der Substitutionsbehandlung der zuriick
gebliebene Schilddriisenrest proliferierte und ein, wenn auch rudimentares 
Kropfrezidiv eintrat. Selbstverstandlich kann man versuchsweise fUr eine 
gewisse kurze Zeit die Schilddriisentherapie' aussetzen, um sich davon zu uber
zeugen, ob die Fortsetzung der Therapie notwendig ist oder nicht. Wo man 
aber nach jahrelanger Beobachtung die Erfahrung gemacht hat, daB die thera
peutische Zufiihrung der Schilddriisensubstanz unentbehrlich ist, dort wird 
sich der Kranke damit abfinden mussen, eventuell bis an sein Lebensende 
den Gebrauch der Tabletten fortzusetzen. Eine Gewohnung an das Thyreoidin 
tritt der Natur dieser Behandlung nach nicht ein. Bei fortgesetztem Gebrauch 
verhalt sich auch der Kranke vollkommen normal und bezuglich· der Prognose 
seiner Lebensdauer nicht anders als ein Normaler. Man kann zwar zur exakten 
Kontrolle des Zustandes und der Dosierung des Thyreoidins die Bestimmung 
des Grundumsatzes heranziehen, in der Praxis ist das aber immer entbehrlich. 
Klinisches Bild und subjektives Befinden sind ein ebenso verlaJ3licher MaBstab. 
Standige Kontrolle der Kranken bis zur Erreichung des Normalzustandes 
und zur Ausprobung und Festsetzung der Erhaltungsdosis, wenn wir diese 
der friiheren Heildosis gegeniiberstellen wollen, ist freilich notig und wirdsich 
vor allem auf die Kontrolle der Pulsfrequenz und des Gewichtes sowie auf den 
Nachweis gesteigerter nervoser Erregbarkeit, vor allem eines Tremors richten. 

Mit solchen Uberdosierungserscheinungen wird man insbesondere in jenen 
Fallen zu rechnen haben, in denen kein ausgesprochenes Myxodem sondern 
nur ein leichter oligosymptomatischer Hypothyreoidismus vorliegt, oder wo 
eine Schilddriisentherapie uberhaupt nicht von vornherein absolut indiziert 
erscheint, sondern nur versuchsweise in Anwendung gezogen wird, also etwa in 
Fallen von Fettleibigkeit, Obstipation, Menorrhagien, Rheumatismus, Anamie, 
bei Dermatosen, usw. In solchen Fallen ist stets mit einer kleinen Dosis, also 
mit 0,2-0,3 g taglich zu beginnen und unter vorsichtiger Kontrolle erst nach 
8 Tagen zu steigen. Die Dosis von zweimal taglich 0,3 g wird man hier 
kaum je uberschreiten, weil sich entweder der gewiinschte Erfolg inzwischen 
einstellt, oder weil Intoxikationserscheinungen, Tachykardie, Palpitationcn, 
Tremor, Nervositat, SchweiBe, Diarrhoen, starke Abmagerung usw. auftreten. 
Bei Sauglingen kann eine Uberdosierung gefahrlich werden, wie gelegentliche 
Todesfalle erweisen 1). Man gibt Schilddriisentabletten am besten auf niichternen 
Magen, also friih beim Erwachen, eventuell auch abends vor dem Schlafengehen. 

Es gibt Ausnahmsfalle, in welchen die Schilddrusentherapie versagt, ja wo 
Uberdosierungserscheinungen auftreten, ohne daB die bestehenden Ausfalls
symptome behoben worden waren. In einem Teil dieser FaIle - vor aHem 
handelt es sich da um das infantile Myxodem - wird mit der Therapie in einem 
so spaten Stadium begonnen, daB inzwischen irreparable Storungen eingetreten 
sind. Es ist ja klar, daB es insbesondere fiir den in Entwicklung begriffenen 
Organismus nicht gleichgiiltig ist, wie lange er mit einer unzureichenden Menge 
Schilddriisenhormons wirtschaften muBte und daB von einer Substitutions-

1) SCHIFF, E.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 27, S. 359. 1924 (Bd. 36, S. 110). 
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therapie niemals auch der volle Ersatz fiir die Vergangenheit erwartet werden 
kann. Wird also die Behandlung zu spat begonnen, dann ist die Unmoglichkeit 
einer vollkommenen Normalisierung nicht der Therapie zur Last zu legen. 
Man beginne also die Behandlung des Myxodems und, wie das NOBEL mit Recht 
gefordert hat, ganz besonders des kind lichen Myxodems, moglichst friihzeitig 
und fiihre sie, wie es die Sachlage erfordert, ununterbrochen durch, dann wird 
man manche Menschen lebenstiichtig machen und erhalten konnen, die sonst 
als Insassen von Pflege- und Idiotenanstalten der Gesellschaft zur Last fallen. 
In einem anderen Teil der therapeutischen Versager handelt es sich gar nicht 
urn ein reines Myxodem, sondern urn koordinierte bzw. konsekutive Begleit
erscheinungen, sei es von seiten anderer Blutdriisen 1), sei es, daB Entwicklungs
hemmungen und Bildungsfehler des Gehirns oder anderer Organe, eine abnorme 
Wachstumsanlagc u. a. das Bild des kongenitalen Myxodems komplizieren. 
Derartige Verhaltnisse liegen, wie wir horen werden, auch beim endemischen 
Kretinismus vor. 

Hyperthyreoidismus. Morbus Basedowii. 

Nachdem schon der englische Arzt PARRY gegen Ende des 18. Jahrhunderts, 
der Italiener FLAJANI im Jahre 1802, GRAVES 1835 Beobachtungen iiber diesen 
eigenartigen Symptomenkomplex mitgeteilt hatten, beschrieb 1840 der Merse
burger Arzt KARL VON BASEDOW in klassischer Weise das nach ihmbenannte 
Krankheitsbild, als dessen charakteristische Merkmale er den Exophthalmus, 
die Struma und die Pulsbeschleunigung erkannte. MOBIUS gebiihrt das Ver
dienst, im Jahre 1886 die Theorie der iibermaBigen Schilddriisenfunktion auf
gestellt zu haben, eine Auffassung, die auch heute unerschiittert und fest 
gestiitzt dasteht, wenn sie auch gewisse Erganzungen erfordert. Nicht nur Tier
versuche, auch Beobachtungen am Menschen haben gezeigt, daB kiinstliche 
Zufuhr von Schilddriisenhormon in gewissen Fallen das charakteristische 
Krankheitsbild erzeugen kann. Am bekanntesten ist in dieser Beziehung ein 
fettleibiger 43jahriger Patient von v. NOTTHAFT 2), der - selbstverstandlich 
ohne arztlichen Rat - im Laufe von 5 Wochen an 1000 Schilddriisentabletten 
zu 0,3 g konsumiert hatte und nun einen ganz schweren typischen Basedow 
einschlieBlich der Augensymptome und der Schilddriisenschwellung bekam. 
Nach Aussetzen der "Kur" bildeten sich die Krankheitserscheinungen allmahlich 
wieder zuriick, Augensymptome und Struma aber blieben ein halbes Jahr lang 
bestehen. Wenn auch dieses Vollbild eines kiinstlich erzeugten Basedow, ebenso 
wie die Quantitat zugefiihrter Schilddriisensubstanz einen hochst seltenen 
Ausnahmsfall darstellt, so begegnen wir doch einzelnen Teilsymptomen aus 
diesem Bilde bei Uberdosierung von Schilddriisentabletten sehr haufig. Wir 
konnen also auf Grund dieser Tatsache, vor allem aber auf Grund klinischer 
Erfahrungen behaupten, daB eine scharfe Abgrenzung des sog. klassischen 
Morbus Basedowii gegeniiber den verschiedenen Graden von Hyperthyreoidismus 
nicht moglich ist, daB vielmehr flieBende Ubergange von der Norm liber diese 
verschiedenen Stufen von Hyperthyreoidismus hinweg zur Basedowschen 

1) FALTA, W.: 1. c. S. 119. - ZONDER, H.: 1. c. S. 95. - FAHR. TH.: Klin. Wochenschr. 
1923. Nr. 23, S. 1109. 

2) v. NOTTHAFT: Zentralbl. f. inn. Merl. 18!J8. Nr. 15. 

BAUER. IU!1cre Sekretion. 14 
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Krankheit hinuberleiten. Aueh der seharfste Verfeehter einer Trennung zwischen 
Hyperthyreoidismus und Basedow, CHVOSTEK, ist nieht imstande, wirklieh 
prinzipielle und verlaBliche Unterscheidungsmerkmale anzufuhren und immer 
wieder begegnet man Krankheitszustanden, in denen weder das momentane 
Krankheitsbild, also gewissermaBen der Quersehnitt, noch die Entwicklung 
und der Verlauf des Leidens, also der Langsschnitt, eine ganz sichere Einreihung 
gestatten. Damit solI freilich nicht gesagt sein, daB sich aIle diese klinisch 
ineinander ubergehenden Zustande lediglieh dureh die Quantitat des Hyper
thyreoidismus, d. h. durch die bloBe Menge des in den Kreislauf abgegebenen 
Thyroxins voneinander unterscheiden. Der Unterschied liegt vielmehr weit
gehend in der individuell verschiedenen Ansprechbarkeit und Reaktionsfahigkeit 
der peripheren Erfolgsorgane auf das uberschussige Thyroxin, liegt in den 
konstitutionellen Verhaltnissen des betroffenen Individuums. 

Symptomatologie. Die Schilddruse kann klinisch die allerverschiedensten 
Befunde aufweisen. Fur den klassischen Basedow charakteristisch ist eine 
mehr minder bedeutende, diffuse VergroBerung des Organs von anfangs 
weich elastiseher, spater derberer Konsistenz mit einem, durch die enorme 
Durchblutung bedingten horbaren GefaBgerausch und fUhlbaren Schwirren 
uber den Seitenlappen. Auf dem GefaBreichtum beruht auch die gelegentlich 
vorhandene sog. Expansivpulsation, sowie der starke Wechsel in der GroBe 
des Kropfes. Diese weiche, blutreiche, parenchymatose Basedowstruma erzeugt, 
wie schon KOCHER mit Recht hervorhob, kaum jemals eine Verengerung 
der Luftrohre. Wenn wir auch behaupten durfen, daB bei Vorhandensein 
eines derartigen typischen Basedowkropfes, als dessen Hauptmerkmal demnach 
der diffuse Charakter, das Schwirren und die GefaBgerausche anzusehen sind, 
immer auch die Erscheinungen eines hohergradigen Hyperthyreoidismus vor
handen sind, so laBt sich dieser Satz doch keineswegs umkehren. Das klinische 
Bild eines gleich schweren Hyperthyreoidismus, eines Vollbasedow, kann auch 
in Fallen vorhanden sein, in denen Schwirren und GefaBgerausche nicht zu finden, 
in denen nur ein Seitenlappen (und zwar haufiger der rechte) vergroBert, ein 
adenomatoser Knotenkropf vorhanden, oder aber uberhaupt keine Schild
drusenvergroBerung naehzuweisen ist. In letzteren Fallen wird man allerdings 
bcachten mussen, ob eine solche VergroBerung nicht fruher vorhanden war, ob 
sie sich nicht durch willkurliche Steigerung des intrathorakalen Druckes doch 
sichtbar machen laBt, oder ob nicht eine substernal gelegene Struma vor
handen ist. 

Das anatomisch-histologische Substrat der typischen Basedow-Schilddruse 
ist ganz konform dem klinischen Zustand des hochgradigen Hyperthyreoidismus 
ein hyperrhoisch-hypertrophischer Kropf im Sinne BREITNERS. Zum erstenmal 
wurden die histologischen Veranderungen der Basedow-Schilddruse anscheinend 
von F. MULLER im Jahre 1893 beschrieben, der auch schon auf ihre auBer
ordentliche Ahnlichkeit mit dem Bilde des kindlichen Organs hinwies. Der 
Kolloidgehalt ist vermindert, das vorhandene sparliche Kolloid ist verflussigt, 
das Epithel der Drusenblaschen in Proliferation begriffen und WIlt stellenweise 
das Blaschenlumen mit papillomatosen Wucherungen aus. Aueh desquamierte 
Epithelien sind in den Blaschen reichlich zu sehen. Durch die UngleichmaBigkeit 
dieser Veranderungen kommt eine sehr charakteristische Polymorphie der 
Blaschen zustande. Im Interstitium findet man die hochgradige Hyperamie 



Schilddriise: Hyperthyreoidismus. Morbus Basedowii. 211 

und Wucherungen von lymphatischem Gewebe. Dieser histologische Befund 
ist durchaus nicht in allen Fallen von Basedow zu erheben. Oft sieht man den 
hyperrhoischen Charakter, dann wieder die Hypertrophie zuriicktreten, es kann 
der Befund einer Kolloidstruma, oder einer adenomatOs-nod6sen Struma erhoben 
werden, vor allem aber kann der histologische Charakter an verschiedenen Stellen 
desselben Organs variieren. Trotz dieses Mangels an Einheitlichkeit im histo
logischen Bilde stellt eine krankhaft veranderte Schilddriise den einzigen kon
stanten, in jedem Falle fa13baren und anscheinend ausnahmslos wiederkehrenden 
anatomischen Befund bei Morbus Basedowii dar (KOCHER, WEGELIN 1)). Einem 
verminderten Kolloidgehalt entspricht chemisch die Herabsetzung des Jod
gehaltes der Basedow-Schilddriise. Die nicht konstante Kongruenz zwischen 
histologischem und klinischen Bild zeigt einerseits die Grenzen der Leistungs
fahigkeit der morphologischen Untersuchung bei der Beurteilung des funktionellen 
Aktivitatsgrades eines Organs und weist andererseits darauf hin, da13 offenbar 
nicht nur der Grad der Hyperaktivitat der Schilddriise, sondern auch die 
Reaktionsweise der Erfolgsorgane auf die iibermaJ3ige Hormonbelieferung fiir 
das Zustandekommen des klinischen Bildes ma13gebend ist. 

Die wichtigsten und am meisten hervortretenden Manifestationen eines 
Hyperthyreoidismus finden wir im Bereiche des Nervensystems und des Stoff
wechsels. Die Erregbarkeit des Nervensystems kannenorme Gradeerreichen 
und in verschiedenen Abschnitten in besonderem Ma13e zum Ausdruck kommen. 
Das objektiv am leichtesten nachweisbare und wohl konstanteste Symptom 
dieser Ubererregbarkeit ist der meist sehr feinschlagige Tremor der ausgestreckten, 
gespreizten Finger, eventuell auch der Zunge, der Augenlider oder gr613erer 
Muskelgruppen. Die gro13e Unruhe und Rastlosigkeit dieser Kranken, die 
au13erordentliche Labilitat ihrer Stimmung, die Reizbarkeit und Schlaflosigkeit 
sind typische Au13erungen eines Hyperthyreoidismus. In selteneren Fallen 
kann sich diese affektive Labilitat und Ideenflucht zu maniakalen Erregungs
zustanden steigern. Auch depressive Verstimmungen, Halluzinationen, Ver
wirrtheitszustande, Angstzustande und verschiedenartige andere psychische 
St6rungen kommen bei Basedowkranken zur Beobachtung, doch sind sie hier 
wohl weniger Ausdruck des Hyperthyreoidismus an sich, als einer besonderen 
Veranlagung zu der geistigen StOrung, die durch den Hyperthyreoidismus 
blo13 manifest geworden ist. Wahrend der Tremor nach kiinstlicher Zufuhr 
von Schilddriisensubstanz einen sehr haufigen Befund darstellt, hat man den 
Ausbruch von Psychos en unter diesen Umstanden auch nur ganz ausnahmsweise 
beobachtet (FALTA). Schmerzen aller Art, oft rheumatoiden Charakters, Kopf
schmerzen, neuralgiforme Zustande sind gleichfalls Ausdruck der Uberempfind
lichkeit und lassen sich auch durch Thyreoidin (FALTA, NEWBURGH und NOBEL) 
bzw. Thyroxin experimentell erzeugen. Die tiefen Reflexe k6nnen gesteigert 
sein. Choreatische Unruhe, Epilepsie, Hysterie, allerlei Lahmungszustande 
und Myatrophien sind dort, wo sie sich zum Bilde eines Basedow gesellen, 
gr613tenteils koordinierte Begleiterkrankungen und nicht Folgen des Hyper
thyreoidismus. Dagegen geh6rt zum Bilde des Basedow das au13erordentliche 
Schwachegefiihl insbesondere in den Beinen. Wahrscheinlich hangt es in diesen 
Fallen nicht unmittelbar yom Hyperthyreoidismus, sondern von der sekundaren 

') SAUER. H.: Virchows Arch. f. pathoi. Anat. u. Physioi. Bd. 254, S. 354. 1925 (Bd. 40, 
S. 52). 

14* 
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Beteiligung der Nebennieren und des Thymus ab, die wir weiter unten noch 
erortern werden. 

Ganz besonders markant ist die nervose Ubererregbarkeit im Bereiche des 
vegetativen Nervensystems. Sie ist zum groilten Teil auch die Ursache der 
mannigfaltigen Organsymptome (Augen, Zirkulations-, Verdauungsapparat 
usw.), von denen im folgenden die Rede sein solI. Dabei handelt es sich um 
eine Ubererregbarkeit sowohl des Sympathicus als des Parasympathicus. 
Dementsprechend fallen auch die pharmakodynamischen Funktionspriifungen 
des vegetativen Nervensystems aus. In Amerika hat sich vor einigen Jahren 
die Priifung der Reaktionsweise auf kleine Adrenalindosen als sog. GOETSCHS 
test zum Nachweis eines Hyperthyreoidismus eingebiirgert. Das einzige, was 
an dieser bei uns Hingst bekannten Priifung neu ist und mit GOETSCHS Namen 
verkniipft werden diirfte, ist falsch; denn eine auf diese Art festgestellte Uber
erregbarkeit auf Adrenalin beweist durchaus keinen Hyperthyreoidismus; sie 
kann, muil aber nicht hyperthyreoiden Ursprungs sein, in den meistert Fallen 
ist sie es jedenfalls nicht, sondern ist bloil Ausdruck der allgemeinen reizbaren 
Schwache konstitutioneller Neuropathen. 

Zu den eindruckvollsten Symptomen des Basedow gehoren die Augen
symptome und unter dies en vor allem der Exophthalmus, der dem Leiden 
auch die Bezeichnung Glotzaugenkrankheit eingetragen hat. Das Vorstehen 
der Augapfel (Protrusio bulbi) kann in einzelnen Fallen so hochgradig sein, 
daB es zu Ulceration der Cornea, ja zu einer Luxatio bulbi kommt. In der 
iiberwiegenden Mehrzahl der Falle ist der Exophthalmus doppelseitig, seltener 
ist er asymmetrisch oder gar nur einseitig. Subjektiv empfinden die Kranken 
mitunter einen Druck in del' Augenhohle. Uber die Erklarung des Phanomens 
gehen die Meinungen noch auseinander. BASEDOW selbst hatte eine Vermehrung 
des retrobulbaren Fettgewebes, GRAFE, SATTLER U. a. eine Erweiterung der 
retrobulbar gelegenen Venen der Orbita, KOCHER, F. KRAUS U. a. eine Er
weiterung der arteriellen GefaBe in der Orbita mit sekundarer Hypertrophie 
des orbitalen Fettgewebes als Ursache des Exophthalmus angesprochen. Gegen 
aIle diese Theorien spricht das Fehlen entsprechender Gefailveranderungen 
am Augenhintergrund, vor allem aber die Tatsache, daB ein Exophthalmus 
in Ausnahmsfallen ganz p16tzlich, gewissermaBen iiber Nacht zur Entwicklung 
kommen kann. Es muB auch beriicksichtigt werden, daB wir seit CLAUDE 
BERNARDS wiederholt bestatigten Versuchen wissen, daB sich durch experi
mentelle Reizung des Halssympathicus bei Hunden, Katzen und Kaninchen 
eine Protrusio bulbi erzeugen laBt und daB auch der sehr treffende Vergleich 
von MOBIUS mit dem Gesichtsausdruck dauernden Entsetzens eine derartige, 
unmittelbare Sympathicusreizwirkung nahelegt, zumal eine Lahmung des 
Halssympathicus regelmaJ3ig mit einem Einsinken des Bulbus, einem Enophthal
mus einhergeht. Wir werden also schon durch diese Erwagung auf eine muskulare 
Theorie des Exophthalmus gelenkt, wie sie anscheinend zuerst von JABOULAY 
geauBert worden ist. Zunachst dachte man an eine Contractur der sympathisch 
innervierten glatten Muskelfasern, welche H. MULLER im Jahre 1858 an der 
Fissura orbitalis inferior als Musculus orbitalis beschrieben hatte und die den 
Bulbus nach vorne drangen sollte. Einleuchtender war da schon die Wirkung 
der 1907 von LANDSTROM beschriebenen, ebenfalls sympathisch innervierten 
glatten Muskelfasern, die zylinderfOrmig den vorderen Bulbusabschnitt ein-
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schlie Ben, indem sie vorne am Septum orbitale, also an der Aponeurose der 
Lider, hinten am Aequator bulbi inserieren. Dieser sog. LANDSTROMsche Muskel 
ware somit ein Antagonist der vier geraden, quergestreiften Augenmuskeln 
und wiirde den Bulbus nach vorne ziehen. Die LANDSTRoMsche Theorie erfuhr 
aber durch sorgfiiltige anatomische Untersuchungen von W. KRAUSS 1) eine 
starke Erschiitterung, da der Verlauf dieser in den Lidern und am vorderen 
Abschnitt des orbitalen Bindegewebes eingelagerten glatten Muskelfasern nicht 
den LANDSTRoMschen Angaben entspricht und nicht geeignet ist, eine Vor
drangung des Bulbus als Kontraktionsfolge erscheinen zu lassen. Uberdies be
stehen hier sehr wesentliche Unterschiede in den anatomischen Verhaltnissen 
der gewohnlichen Laboratoriumstiere einerseits, des Menschen und Affen 
andererseits. Dementsprechend lieB sich daher weder beim Affen, noch beim 
Menschen durch elektrische Reizung des Halssympathicus jemals Exophthalmus 
hervorrufen. So kam man denn zu der Auffassung, es konne sich beim Exoph
thalmus des Basedowkranken nur urn ein Odem im retrobulbaren Zellgewebe 
handeln, das nach Art des QUINcKEschen angioneurotischen Odems durch 
unmittelbare Einwirkung des "Basedowgiftes" entstehen und den Augapfel 
nach vorwarts drangen sollte (FR. MULLER, SATTLER, KLOSE). Dafiir sprache 
auch das von SANGER bei Basedow beschriebene Symptom des Lidodems, 
sowie der Erfolg der DOLLINGERSchen Operation bei hochgradigem Exophthal
mus, die in einer Resektion des auBeren Orbitalrandes besteht und dem sekundar 
hypertrophierten und indurierten Zellgewebe Platz schafft. Diese sekundaren 
Veranderungen des primar odematOsen Gewebes wiirden auch erklaren, warum 
sich der Exophthalmus auch nach Abklingen der iibrigen Basedowsymptome 
meist nicht vollstandig oder selbst gar nicht zuriickbildet. 

Aber wiederum stellen sich die oben angefiihrten Argumente zugunsten 
einer muskularen Entstehung des Exophthalmus entgegen, zumal wenn wir 
bedenken, daB erstens Zustande, die zu hochgradiger Stauung und Odem des 
Kopfes fiihren, etwa Kompressionen der oberen Hohlvene durch Tumoren 
oder N ephropathien, kaum jemals einen Exophthalmus hervorrufen, daB zweitens 
ein wirkliches, akutes, angioneurotisches Odem dieser Lokalisation zu den 
allergroBten Seltenheiten gehort, das retrobulbare Zellgewebe also keine besondere 
Disposition zu einem solchen besitzen diirfte, daB drittens die sonderbare und 
absolute Elektivitat gerade dieses Gewebes dem "Basedowgift" gegeniiber 
nicht gut zu verstehen ware und daB schlieBlich viertens die Persistenz des 
Odems einer besonderen Aufklarung bediirfte. So mochte ich mich denn 
entschiedenst der schon von KRAUSS angedeuteten Anschauung anschlieBen, 
daB eine durch Sympathicusreizung bedingte Contractur der glatten Orbital
muskulatur, insbesondere des die Fissura orbitalis inferior iiberdeckenden 
MULLERschen MuskEls, zwar weniger unmittelbar durch Vortreibung des Bulbus, 
wie man sich dies urspriinglich vorgestellt hatte, wohl aber durch Versperrung 
der Lymphbahnen und kleineren Venenstamme zum Exophthalmus fiihren 
diirfte. Die anatomische Untersuchung von KRAUSS hat ja ergeben, daB durch 
die muskulOse Platte iiber der Fissura orbitalis inferior die orbitalen Lymph
bahnen und kleineren orbitalen Venen hindurchtreten, urn in die Fossa pterygo
palatina zu gelangen und KRAUSS selbst hatte schon darauf hingewiesen, 

1) KRAUSS, W.: Munch. med. Wochenschr. 1911. S. 1993. - Arch. f. Augenheilk. Bd.71, 
S. 277. 1912 u. Bd. 72, S. 20. 1912. 
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daB eine Contractur dieses MULLERschen Muskels eine Stauung der orbitalcn 
Fliissigkeit erwarten HiBt. Unsere Anschauung erklart, warum ein Exophthalmus 
zwar sehr rasch zur Entwicklung kommen und den Gesichtsausdruck des starren 
Entsetzens fixieren kann, warum aber die etwa im Verlauf einer Kropfoperation 
ausgefiihrte kurz dauernde elektrische Sympathicusreizung doch nicht aus
reicht, eine Protrusio bulbi zu erzielen 1). Diese Theorie scheint mir die vor
liegenden Tatsachen jedenfalls am besten erklaren zu konnen, weil sie die neuro
muskulare und die Odemtheorie in sich vereinigt und yom anatomischen sowie 
physiologischen Standpunkt durchaus gut begriindet ist. 

Der Exophthalmus kann auch bei schweren und schwersten Basedowfallen 
vermiBt werden und nur durch eine auffallende Weite der Lidspalten und 
starken Glanz der Augen ersetzt sein. Das Klaffen der Lidspalten, auch 
DALRYMPLEs Symptom genannt, ist die Folge eines erhohten Tonus jener 
sympathisch innervierten glatten Muskelfasern, die H. MULLER als M. tarsalis 
in den Augenlidern beschrieben hat und deren oberer mit dem Levator palpebrae 
verlauft. Bei Fixierung eines Gegenstandes in gerader Blickrichtung sieht man 
haufig ein ruckartiges Zuriickweichen des oberen Augenlides. Das sog. GRAFE
sche Zeichen besteht darin, daB beim Blick nach abwarts das obere Augenlid 
dem Bulbus nicht wie normalerweise gleichmaBig, sondern ruckweise nach
folgt, so daB zwischen Lidrand und oberem Hornhautrand ein mehr oder minder 
breiter Streifen weiBer Sclera sichtbar wird. Diese Dissoziation zwischen 
Abwartsbewegung von Bulbus und Lid beruht wohl gleichfalls auf dem 
erhohten Spannungszustand des glatten Lidhebers, ebenso die gelegentlich 
vorkommende gleichsinnige Dissoziation beim Blick nach aufwarts, wobei das 
Lid dem Bulbus vorauseilt. Als JOFFROYS Zeichen ist eine andere Form 
einer gestorten Synergie bekannt: wahrend der Normale beim Aufwartsblicken 
durch gleichzeitige Kontraktion des Musculus frontalis die Stirn runzelt, fehlt 
diese Mitbewegung bei Basedowkranken nicht selten. Allerdings fehlt sie auch 
gelegentlich bei Menschen ohne Hyperthyreoidismus. Der als STELLWAG;; 
S y m p tom bekannte seltene Lidschlag ist meiner Erfahrung nach bei hochstens 
einem Drittel der FaIle von Basedow zu sehen (vgl. auch EpPINGER, LUCIEN
PARISOT-RICHARD), gelegentlich beobachtet man sogar auffallend haufiges 
Blinzeln. Ebenso inkonstant und unspezifisch ist das M6BIussche Symptom 
der Konvergenzschwache. Bei Fixation eines nahen Gegenstandes, also etwa 
des vorgehaltenen Fingers, weicht der eine oder andere Bulbus sehr bald von der 
Blickrichtung nach auBen abo Es ist, soferne keine hohergradige Myopie seine 
Ursache darsteIlt, ebenso wie der mitunter beobachtete Nystagmus als 
konstitutionell-degeneratives Stigma und nicht als Symptom eines Hyper
thyreoidismus anzusehen (J. BAUER). Die Schwierigkeit der Umstiilpung des 
oberen Augenlides findet man auch als CLIFFORDS Zeichen in der Literatur 
registriert 2). Das L6wIsche Symptom, die auf Adrenalininstillation in den 
Bindehautsack eintretende Mydriasis ist Ausdruck der Ubererregbarkeit der 
sympathischen Nervenendigungen. Eine zuweilen erhohte Bulbusspannung 
wird auch von SATTLER angegeben. In manchen Fallen klagen die KrankC'u 

1) WOLFFLIN, E.: Monatsbl. f. Augenheilk. Bd. 68, S. 460. 1922 (Bd. 27, S. 125). -
UNVERRICHT, H.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 878 (Bd. 41, S. 200). 

2) BRAM, J.: Goiter. Nonsurgical types and treatment. New York: The Maemillan 
Compo 1924. 
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tiber Triinentriiufeln, in anderen tiber abnorme Troekenheit der Augen. 
Stauungspapille und Opticusatrophie gehoren jedenfalls zu den groBten Selten· 
heiten. 

Am Kreislaufapparat kommt die hochgradige Ubererregbarkeit des 
vegetativen Nervensystems besonders eklatant zum Ausdruek. Die PuIs· 
beschleunigung, die in manehen Fallen enorme Grade, 160 und mehr erreichen 
kann, gehort ja zu den regelmaBigsten Erscheinungen auch des ktinstlich er· 
zeugten Hyperthyreoidismus. Eine Pulsfrequenz von 100-120 kann bei vielen 
Menschen viele Jahre lang fortbestehen. Mir ist es immer wieder aufgefallen, 
daB die hyperthyreoide Tachykardie zum Unterschied von der primar nervosen 
eine nur geringe BeeinfluBbarkeit durch Lageweehsel zeigt, ja es kann der 
PuIs beim Niederlegen frequenter werden. DerReizzustand des Sympathieus 
ist so betrachtlich, daB auch die bei tibererregbarem Herzvagus sonst zu PuIs· 
verlangsamung ftihrende tiefe Kniebeuge oder Nachvornbeugen (ERBEN), bzw. 
Druck auf die geschlossenen Bulbi (ASCHNER) kaum eine Verlangsamung, letzterer 
gelegentlich sogar noch eine weitere Beschleunigung des Pulses hervorruft. 
Auch das Fehlen der respiratorischen Irregularitat des frequenten Pulses kann 
mit einigem Vorbehalt als Unterscheidungsmerkmal zwischen hyperthyreoider 
und primar.nervoser Tachykardie verwertet werden. 

Das Herz zeigt auBerordentlich lebhafte Pulsationen, also einen erethischen 
Aktionstypus. Dementsprechend auch die physikalischen Symptome, also vor 
all em ein verstarkter SpitzenstoB, verstarkte Pulsationen prakordial, im Epi. 
gastrium, an del' Bauchaorta, an den HalsgefaBen. Diese Erscheinungen werden 
noch verstiirkt durch den geringen Spannungszustand der peripheren GefiiBe 
mit der konsekutiven Erhohung des Stromgefalles vom Herzen zur Peripherie 
(F. KRAUS). Dadurch kommt ein Pulsus celer, eventuell sogar ein Netzhautpuls 
oder eine pulsatorische Erschtitterung des Kopfes wie bei Aorteninsuffizienz 
(sog. MUSsETsches Zeichen) zustande. Der systolische Blutdruck ist meist 
normal (J.' DONATH), nul' selten steigt er, wofern nicht Komplikationen vor· 
handen sind, tiber 140 mm Hg an. Dagegen ist der Pulsdruck, d. h. also die 
Amplitude zwischen systolischem und diastolischem Druckwert, wiederum 
iihnlich wie bei Aorteninsuffizienz, oft erhoht 1). Akzidentelle systolische Ge· 
rausche tiber dem Herzen gehoren zur Regel. Auch eine funktionelle Pseudo· 
mitl'alstenose, wie sie BICKEL 2) bei Basedow beschreibt, habe ich mehrmals 
gesehen. Nur in einem verhaltnismaBig nicht groBen Prozentsatz del' langer 
dauernden Basedowfiille sieht man Veranderungen des Herzmuskels, vor allem 
eine mitunter sehr betrachtliche Dilatation, seltener Hypertrophie, beides 
Veriinderungen, die als Folgen der ganz unzweckmaBigen Arbeitsweise des 
tibermiiBig angepeitschten Herzens wohl verstandlich sind. Von der individuell 
verschiedenen konstitutionellen Beschaffenheit des Hel'zmuskels selbst, sowie 
von den begleitenden toxischen Schadigungen des Herzmuskels wird es dann 
abhangen, ob das monate· und jahrelang jagende Herz die zwecklose Mehr· 
arbeit zunachst mit einEI' Arbeitshypertrophie beantwortet, odeI' ob es versagt 
und dilatiert. In diesem Sinne entscheiden die konstitutionellen Verhaltnisse 

1) WAHLBERG, J.: Das Thyreotoxikosesyndrom und seine Reaktion bei kleinen Jod· 
dosen. Helsingfors 1926. - TROLL, A.: Zentralbl. f. inn. Med. 1926. Nr. L S. 2 (Bd. 43, 
S. 144). 

2) BICKEL, G.: Presse med. 1925. p. ll54 (Bd. 41, S. 456). 
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des Kranken tiber sein SchicksaI 1), denn sicherlich sterben Basedowkranke, 
wie das schon MOBIUS ausgedriickt hat, an ihrem Herzen. Derarl bedrohliche 
Schwachezustande von seiten des Herzmuskels haben aber immer Vorlaufer 
in Gestalt von Rhythmusstorungen, die wir seit WENCKEBACH nicht mehr bloB 
als Folgen, sondern auch als Ursachen des versagenden Kreislaufmechanismus 
anzusehen gewohnt sind. Hartnackiges V orhofflimmern, seltener Extrasystolien 
vermitteln so den durch die nervose Ubererregbarkeit angebahnten Zusammen
bruch des Herzens. Welche Bedeutung dem Hyperthyreoidismus am Zustande
kommen des Vorhofflimmerns zukommt, beleuchtet eine AuBerung F. MULLERS 2), 
nach der etwa ein Drittel aller FaIle von Arhythmia perpetua in Mtinchen 
thyreogenen Ursprungs sein solI. Da in einem FaIle von Herzblock unter der 
Einwirkung des Hyperthyreoidismus nur die Vorhoffrequenz zunahm, die 
Ventrikel aber im gleichen Rhythmus weiterschlugen, so ist der Angriffspunkt 
des Thyroxins wohl in den Sinus zu verlegen 3). Mitunter kann diese thyreogene 
Sinustachykardie auch paroxysmal gesteigert auftreten 4). Es ist wohl kein 
Zweifel, daB die meisten p16tzlichen Todesfalle bei Basedow durch Ubergreifen 
des Flimmerns von den Vorhofen auf die Kammern zu erklaren sein diirften 5), 
ein Ereignis, das G. BICKEL 6) auch im Tierversuch durch groBe, intravenos 
verabreichte Thyreoidindosen imitieren konnte. 

Ubrigens zeigt auch bei leichteren Fallen das Elektrokardiogramm eine 
Besonderheit: Vorhof- und Nachschwankung sind im geraden Gegensatz 
zum Verhalten des Myxodemherzens oft auffallend hoch (ZONDEK). Neben diesen 
neurogenen Storungen der Herzarbeit diirfte die toxisch bedingte organische 
Myokardschadigung eine geringe Rolle spielen. Es kommen da degenerative 
Veranderungen der Muskelfasern, herdformige Nekrosen und lymphocytare 
Infiltrate in Frage 7), wie sie auch durch Schilddriisenverfiitterung an Tieren 
experimentell erzeugt werden konnten. 

Die subjektiven Beschwerden, welche durch diese Veranderungen im 
Zirkulationsapparat hervorgerufen werden, hangen natiirlich weitgehend von 
der individuell verschiedenen Empfindlichkeit, von der Reizschwelle gegeniiber 
den durch diese Veranderungen bedingten Sensationen abo Dazu gesellen 
sich noch die Folgeerscheinungen der enorm erhohten vasomotorischen Erreg
barkeit mit dem konsekutiven Wechsel zwischen Erroten und Erblassen, den 
lastigen Wallungen und Hitzewellen, den SchweiBausbriichen. Herzklopfen und 
das Fiihlen der Pulsation am Hals, im Kopf, im Bauch, gehort zu den haufigsten 
Klagen bei Hyperthyreoidismus. Dennoch sieht man gar nicht selten hyper
thyreoide Individuen mit erheblicher Tachykardie und hochgradigem Dermo-

1) Vgl. CHIARl, R.: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd.l, S. 280.1914. - CHVOSTEK, 
F.: 1. C. 

2) MULLER, F.: Therapie d. Gegenw. 1925. S. 1, 49 u. 97. 
3) AUB, J. C. a. N. S. STERN: Arch. of internal med. Vol. 21, p. 130. 1918. 
4) BICKEL, G. et E. FROMMEL: Arch. des maladies du coeur, des vaisseaux et du sang. 

Tom. 18, p. 378. 1925 (Bd. 41, S. 54). 
6) Vgl. OSWALD, A.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. S. 50 (Bd. 39, S. 913). 
6) BICKEL, G. et E. FROMMEL: Arch. des maladies du coeur, des vaisseaux et du Dang. 

Tom. 18, p. 451. 1925 (Bd. 41, S. 382). 
7) Vgl. WEGELIN, C.: 1. C. - BICKEL, G. U. E. FROMMEL: Schweiz. med. Wochenschr. 

1926. S. 251 (Bd. 43, S. 487). - TAKANE, K.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 
Bd. 259, S. 737. 1926 (Bd. 44, S. 748). 
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graphismus, denen diese Anomalien niemals subjektive Sensationen verursacht 
haben. Es gibt iibrigens seltene FaIle von Basedow, bei denen iniolge einer 
konstitutionellen Besonderheit gerade dieses Erfolgsorgans (konstitutionelle 
Bradykardie) der Hyperthyreoidismus keine Tachykardie verursacht. 

Von seiten der Atmungsorgane beobachtet man bei Basedowkranken 
haufig eine auffallend frequente, oberflachliche und ungleichmaBige Respiration, 
die mit dem Gefiihl der Kurzatmigkeit einhergehen kann. Als BRYSONSches 
Zeichen wird auch die Unfahigkeit zur normalen inspiratorischen Ausdehnung 
des Brustkorbes solcher Kranken bezeichnet. Offenbar handelt es sich urn ein 
Symptom der allgemeinen Muskelschwache, die auch die lnspirationsmuskeln 
betrifft. Haufig begegnet man einem trockenen, lastigen Reizhusten, wohl 
nur ganz ausnahmsweise einer iibermaBigen Expektoration yom Charakter 
einer Bronchorrhoe (MURRAY), die sicherlich als nervoses Reizsymptom den 
wasserigen Diarrhoen oder dem SpeichelfluB mancher Kranken zur Seite zu 
stellen ist. Auch die Kombination mit Bronchialasthma kommt gelegentlich 
zur Beobachtung 1). 

1m Bereich des Verdauungsapparates sind die haufigste Manifestation 
des Hypertbyreoidismus Diarrhoen. Extreme Grade dieser Storung sind aller
dings nicht oft zu sehen, wo 20-30 wasserige Stuhlentleerungen im Tage 
vorkommen und ahnlich wie bei Cholera zu kahnformiger Einziehung des 
Abdomens fiihren. In seltenen Fallen wurden Blutbeimengung, etwas haufiger 
Fettstiihle (SALOMON, FALTA) beobachtet. Charakteristisch ist das refraktare 
Verhalten dieser oft paroxystisch auftretenden und spontan wieder schwindenden 
Diarrhoen gegen therapeutische MaBnahmen. Dagegen lassen sich die Fett
stiihle, die auch ohne Diarrhoen vorkommen, durch Pankreon leicht bekampfen. 
Psychische Emotionen pflegen die Diarrhoen zu steigern. Gleichzeitig mit den 
Diarrhoen tritt gelegentlich auBerst hartnackiges und qualvolles Erbrechen 
schleimig-wasseriger Massen auf. Gegen diese, an tabische Krisen erinnernden, 
die Kranken auBerst schwachenden, mitunter auch lebensbedrohlichen gastro
intestinalen Paroxysmen ist die spater zu besprechende Jodtherapie die 
Behandlung der Wahl. Der Appetit ist meist ungestort, ja oft auffallend groB, 
ebenso das Durstgefiihl. Die Saurewerte des Magens sind ganz uncharakteristisch. 
Neben superaciden und normalen Werten findet man auch haufig Achlorhydrie; 
hierfiir sind konstitutionelle Verhaltnisse maBgebend 2). SchlieBlich gibt es auch 
hartnackig spastisch obstipierte Basedowkranke. Man hat in manchen Basedow
fallen Storungen der Leberfunktion beschrieben 3), doch ist es unsicher, ob etwa 
eine Herabsetzung der Galaktosetoleranz hier als Ausdruck einer insuffizienten 
Lebertatigkeit im Sinne von R. BAUER gewertet werden darf 4). Der in der 
Literatur in ganz seltenen Fallen erwahnte lkterus beruht wohl stets auf Kom
plikationen mit anderen Erkrankungen, oder, wie ich das gesehen habe, auf 
hochgradiger kardialer Stauung. Sicherlich ist er prognostisch hochst ungiinstig 

1) DANIELOPOLU, D.: Bull. et memo de la soc. med. des hOp. de Paris. Tom. 41, p. 234. 
1925 (Bd. 40, S. 393). 

2) Vgl. BAUER, J.: Konst. Disp. 1. C. - HERZFELD, E.: Dtsch. med. Wochenschr. 1923. 
S. 1436 (Bd. 32, S. 85). 

3) WARFIELD, L. M. a. J. B. YOUMANS: Transact. of the ass. of Americ. physic. Vol. 39, 
p. 130. 1924 (Bd. 39, S. 863) u. Arch. of internal med. Vol. 37, p. 1. 1926 (Bd. 43, S. 154). 

4) Vgl. BAUER, J.: Konst. Disp. 1. C. S. 283 u. 537. 
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zu bewerten, wenn auch der von mir beobachtete, eben erwahnte Fall durch 
eine Operation und zwar die durch v. HABERER ausgefiihrte Thymusreduktion 
gerettet werden konnte. Die anatomische Untersuchung des Verdauungstraktes 
ergibt in schweren Fallen von Basedow entziindliche Schwellung der Schleimhaut 
mit Blutungen, ganz ahnlich, wie sie sich im Tierversuch durch Schilddriisen
verfiitterung erzeugen laBt. In leichteren Fallen ist sicherlich die nervose 
Hyperperistaltik und Hypersekretion die Ursache der Diarrhoen. 

Die H aut der Basedowkranken ist stets feucht, leicht gerotet und meist zart. 
Manche Kranke sind kontinuierlich in SchweiB gebadet. Der elektrische Haut
widerstand ist entsprechend der starken Durehfeuchtung herabgesetzt (Symptom 
von VIGOUROUX). In manchen Fallen entwickelt sich eine addisonahnliche Pig
mentierung besonders urn die Augen, am Hals, an den Brustwarzen, entsprechend 

A bb. 22. Lcuk(lIl)'chie bei :.\Iorbu8 Bascllo\\'ii. 

der Linea alba, am Genitale, aber 
auch an der iibrigen Korperober
£lache. Nur hochst selten ist sic 
auch an den Schleimhauten wahr
zunehmen, wie ich dies einmal in 
ausgesprochenster Weise gesehen 
habe. In rudimentarer Form, nur 
an den Augenlidern lokalisiert, ist 
diese nicht seltene Pigmentierung als 
JELLINEKsches Symptom bekannt. 
Die von SANGER beschriebene Schwel
lung der Lider, welche spater zu 
einem schlaffen, sackartigen Herab
hangen derselben fiihren kann, wurde 
oben schon erwahnt. Mitunter findet 
man bei Basedowkranken eine derb
elastische Schwellung an der Haut 
der Extremitaten, besonders der 
Beine, die keinen Fingereindruck 
hinterlaBt. Zum Teil handelt es sich 
urn Lipomatosen, zum Teil urn 

Trophodem oder sklerodermatische Veranderungen. Manche Basedowkranke 
werden von Pruritus oder Urticaria gequalt. Leichter bis maBiger Haar
ausfall am Kopf gehort zu den haufigen Symptomen, in schweren Fallen 
kann es aber sogar zu £leckweiser Kahlheit, zum Ausfall des Bartes, der 
Augenbrauen, Wimpern und Korperbehaarung kommen. In einem ganz 
schweren Fall von Jodbasedow bei einem etwa 35jahrigen Mann meiner 
Beobachtung war das Kopfhaar an jenen Stellen, welche dem Kissen aufliegen, 
biischelweise vollkommen ausgefallen, urn aber, wie fast immer in solchen 
Fallen, mit der Besserung des Zustandes wieder zu wachsen. Friihzeitiges 
Ergrauen sieht man bei Basedowkranken nicht selten, es ist aber nicht die 
Folge des Basedow, sondern eine koordinierte Manifestation einer allgemeinen 
degenerativen Konstitution und findet sich oft genug schon vor der Erkrankung, 
vor allem aber regelmaBig auch bei basedowfreien Familienmitgliedern. Die 
Nagel werden mitunter briichig, zweimal sah ich die in Abb. 22 dargestellte 
Leukonychie. Ubrigens konnen auch die Zahne rasch carios werden. 
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Zu den wichtigsten und· charakteristischesten AuJ3erungen des Hyper
thyreoidismus gehoren die Veranderungen des Stoffwechsels. Schon die 
bloJ3e klinische Beobachtung dieser Kranken, die trotz reichlicher Nahrungs
zufuhr an Gewicht abnehmen, deutet auf die Steigerung der Stoffwechsel
vorgange hin. In manchen Fallen kommt es periodenweise zu rapiden Gewichts
stiirzen, die zu hochstgradiger Kachexie fiihren konnen. In der Tat zeigt die 
Untersuchung des Stoffwechsels bei Basedowkranken eine derartig hochgradige 
Steigerung des Verbrennungsprozesses, wie sie bei keiner anderen Erkrankung 
vorkommt. Der Grundumsatz kann, wie das F. MULLER (1893), sowie MAGNUS
LEVY als erste gezeigt haben, gegeniiber der Norm eine Steigerung bis zu 100% 
und weit dariiber erfahren, der 02-Verbrauch pro Minute und Kilogramm, 
der bei Normalen etwa 3,5-4 ccm betragt, wird oft genug mit 6-7 ccm bestimmt. 
Der Hyperthyreoide verhalt sich also in der Ruhe so wie ein schwer arbeitender 
Normaler. Es ist klar, daJ3 unter diesen Umstanden ceteris paribus Abmagerung 
eintreten muJ3 und nur eine sehr betrachtliche Uberernahrung der forlschreitenden 
Abmagerung vorbeugen kann. Von F. MULLER war auch eine Steigerung des 
EiweiJ3umsatzes mit einer gegebenenfalls negativen N-Bilanz festg¥stellt 
worden. Nun wissen wir heute, daJ3 sich diese Umsatzsteigerung nur auf das 
sog. Vorrats- oder DepoteiweiJ3 der Zellen erstreckt, das fiir den Zellbetrieb 
unumganglich notwendige MinimumeiweiJ3, die sog. Abniitzungsquote dagegen 
unberiihrl laJ3t 1). Schon RUDINGER 2) und erst in letzter Zeit wieder LAUTER 3) 
konnten zeigen, daJ3 es auch beim schwersten Basedowkranken gelingt, bei 
auJ3erst N-armer Kost und sehr reichlicher Kohlenhydrat- und Fet-tzufuhr 
die tagliche N-Ausscheidung durch den Harn auf dasselbe Minimum, den sog. 
LANDERGREENSchen Minimalstickstoff von 4-5 g pro Tag herabzudriicken 
wie beim Normalen. Allerdings dauert es beim Basedowkranken langer, ehe 
dieses Minimum erreicht ist. Der qualitative EiweiJ3abbau des Basedowikers 
unterscheidet sich nicht von dem des Normalen 4). Die spezifisch-dynamische 
Wirkung der Nahrung iiSt gelegentlich besonders hoch, vor allem aber erfordert, 
ganz entsprechend den Erfahrungen im Tierversuch, jede Muskelarbeit mehr 
Energieaufwand als bei Normalen. Der durch Muskelarbeit bedingte 02-Mehr
verbrauch des Hyperthyreoiden iibersteigt den des Normalen oft sehr erheblich 5), 
vor allem weil die Riickkehr zu den Ruhewerten langer dauert 6). Der Steigerung 
der Verbrennungsprozesse entspricht auch die Neigung Basedowkranker zu 
Hyperthermie. Subfebrilen Temperaturen begegnet man bei Hyperthyreoiden 
gar nicht selten, vor aHem aber reagieren solche Kranke aus den geringfiigigsten 
Anlassen oder bei interkurrenten Erkrankungen vie I leichter und ausgiebiger 
mit Fieber als Normale. 

Auf Abweichungen im Kohlenhydratstoffwechsel Basedowkranker haben 
zuerst F. KRAUS und LUDWIG (1891) sowie CHVOSTEK aufmerksam gemacht, 

1) BOOTHBY, W., J. SANDIFORD, K. SANDIFORD a. J. SLOSSE: I. C. 
2) RUDINGER, K.: Wien. klin. Wochenschr. 1908. Nr. 46. 
3) Vgl. MULLER, F.: Therapie d. Gegenw. 1925.1. C. 
4) BOOTHBY, W. M. a. J. SANDIFORD: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 81, p. 795. 

1923. 
5) BOOTHBY, W. M. a. SANDIFORD: 1. C. - KISCH, F.: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 16. 

S. 697 (Ed. 45, S. 347). 
6) GLOSE, W.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 102, S. 1. 1925 (Bd. 41, S. 802). 
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die auf die Haufigkeit einer alimentaren Glykosurie bei diesem Leiden hin
gewiesen haben. Seltener findet man spontane Glykosurie bei gewohnlieher 
Kost_ Der Blutzuekerwert ist in der Regel normal, die alimentare Hyper
glykamiekurve aber meistens hoher und protrahiert 1). Aueh auf Adrenalin 
steigt der Blutzueker besonders hoeh an. GROTE hat auf die meist gesteigerte 
Phlorizinglykosurie bei Hyperthyreoidismus im Gegensatz zum Verhalten 
bei Hypothyreoidismus hingewiesen, ein Befund, den ieh im allgemeinen 
bestatigen konnte 2). AIle diese Veranderungen des Kohlenhydratstoffweehsels 
sind aueh bei nieht thyreogener Ubererregbarkeit des vegetativen Nervensystems 
gelegentlieh zu erheben, erklaren sieh also wohl auf diese Weise. In manehen 
Fallen handelt es sieh allerdings urn eine Kombination von Basedow mit eehtem 
Diabetes, wie dies aueh die anatomisehen Befunde am Pankreas erweisen. 

Polyurie mit konsekutiver Polydipsie als Gegenstiiek der Oligurie der 
Myxodemkranken ist bei Badesow haufig zu finden, dagegen sind leiehte Albu
minurie oder Funktionsstarungen der Niere 3) ein seltenerer Befund. 

DaR BI u t bild zeigt bezuglieh der roten Blutkorperehen keine typisehen 
Veranderungen. Bei der von ZONDEK an einer Reihe von Mitgliedern derselben 
Famiiie beobaehteten Kombination von Basedowerseheinungen und Erythramie 
handelt es sieh urn zufalliges Zusammentreffen zweier krankhafter Anlagen, 
wie es in dem degenerativen Milieu des Basedow wohl verstandlieh ist. Das 
weiBe Blutbild weist sehr oft, aber nieht konstant und in zeitlieh sehwankender 
Intensitat die von KOCHER 1908 besehriebenen Merkmale auf: Neutrophile 
Leukopenie bei relativer oder aueh absoluter Vermehrung der Lymphoeyten, 
eventuell aueh der Monoeyten. Aueh die Eosinophilen konnen veImehrt sein. 
Wie ieh zeigen konnte, handelt es sieh hier urn ein nieht fUr die Sehilddrusen
starung irgendwie spezifisehes, konstitutionell-degeneratives Blutbild, wie es 
unter den versehiedensten anderen Umstanden angetroffen werden kann 4). 
Aueh die von KOTTMANN zuerst gefundene herabgesetzte Gerinnungsfahigkeit 
des Blutes gehort in den Rahmen der allgemeinen 'Konstitutionsanomalien 
dieser Kranken, ebenso die groBen Tonsillen und die Neigung zu lymphatisehen 
Hyperplasien, die sieh insbesondere an den Drusen in der Nahe der Sehilddruse, 
am Thymus, gelegentlieh aueh an der Milz dokumentieren. Eine lcicht bis 
maf3ig vergroBerte Milz gehort bei Basedowkranken meiner Erfahrung naeh 
zu den haufigeren Befunden. Die Viseositat des Blutserums ist auch unter 
Beriieksiehtigung seines EiweiBgehaltes oft herabgesetzt (HELLWIG und NEU
SCHLOSZ), also ein Gegenstiiek zum Rypothyreoidismus. 

Mit der Bespreehung der Genitalsymptome kommen wir zu den Aus
wirkungen des Hyperthyreoidismus auf den iibrigen Hormonapparat. Abnahme 
der Libido und Potenz ist in den sehweren Fallen die Regel. Bei Frauen werden 
oft die Menses unregelmaf3ig oder bleiben monatelang ganz aus, nur selten 
werden sie abnorm stark. Zweimal habe ieh gesehen, daB die Menstruation 
erst im AnsehluB an die operative Reilung des Basedow ausblieb und zwar in 
dem einen Fall sieben Jahre lang, im anderen, bei einer etwa 30jahrigcn Frau, 

1) Vg1. WAHLBERG, J.: 1. c. 
2) BAUER, J. U. F. KERTI: Klin. Wochenschr. 1923. Nr. 20. 
3) ETIENNE, G., M. VERAIN et R. PETITJEAN: Rev. franc;. d'endocrin. Tom. 4, p. 85. 

1926 (Bd. 43, S. 672). 
4) Vgl. BAUER, J.: Konstit. Disposit. 1. c. 



Schilddriise: Hyperthyreoidismus. Morbus Basedowii. 221 

dauernd. Hier kam es auch zu einer vorzeitigen Atrophie der Geschlechts
organe. In manchen Fallen beteiligen sich die Mammae in besonderem MaBe 
an dem allgemeinen Gewebsschwund. Zweifellos hangen auch die Genital
symptome oft weniger von der gestorten Schilddriisentatigkeit, als von der 
praexistenten, konstitutionellen Beschaffenheit abo Spates Einsetzen und 
irregulares Auftreten der Menses schon vor der Erkrankung, sowie anatomische 
Hypoplasie der Keimdriisen fiigen sich in das allgemein degenerative konstitu
tionelle Milieu dieser Kranken ein. 

Wahrend der Schwangerschaft tritt bei vielen Frauen eine Schwellung der 
Schilddriise mit hyperthyreotischen Symptomen auf, auch die Symptome 
eines bestehenden Basedow pflegen durch die Schwangerschaft eine gelegentlich 
bedrohliche Verschlimmerung zu erfahren, so daB die Unterbrechung der 
Schwangerschaft notwendig werden kann. Von einer Verallgemeinerung in 
dieser Richtung kann aber gar keine Rede sein und es gibt Basedowkranke, 
die eine Graviditat sehr gut iiberstehen. Ich kenne eine Frau, die seit vielen 
Jahren an einem ausgesprochenen Hyperthyreoidismus mittleren Grades leidet 
und sich immer in den Zeiten ihrer mehrfachen Schwangerschaften am wohlsten 
befunden hat. Hier muB individualisiert und vor aHem auch das psychische 
Moment beriicksichtigt werden. Es ist ein ganz gewaltiger Unterschied, ob sich 
etwa eine basedowkranke junge Ehefrau in guten materieHen Verhaltnissen 
sehnlichst ein Kind wiinscht, oder ob einem unverheirateten, auf seine Arbeits
kraft angewiesenen Madchen eine uneheliche Schwangerung widerfahrt. Etwas 
anderes ist es freilich mit der Eheberatung vor eingetretener Graviditat. Hier 
wird man schon aus eugenischen Riicksichten von der Zeugung von Nach
kommen abraten, wofern es sich urn einen schweren Basedow handelt, der 
entweder einmal bestanden hat oder noch besteht. 

Einer der haufigsten anatomischen Befunde bei schweren Basedowfallen 
ist eine VergroBerung des Thymus. Es ist auf Grund der vorliegenden Stati
stiken gewiB nicht zu hoch gegriffen, wenn wir annehmen, daB etwa 75% der 
auf der Hohe der Krankheit, etwa im AnschluB an die Operation verstorbenen 
Basedowkranken eine Hyperplasie des Thymus aufweisen. Diese Tatsache 
verdient urn so groBere Beachtung, als mitunter sehr bedeutende VergroBerungen 
dieses Organs mit Gewichten von weit iiber 100 g auch bei sehr abgemagerten 
Kranken vorkommen konnen. Wenn es auch feststeht, daB ein konstitutioneller 
Status thymicus in vielen Fallen von Basedow schon vor der Erkrankung bestanden 
hat (HART, CHVOSTEK U. a.), so ist doch meines Erachtens kaum zu bezweifeln, 
daB diese hochgradige Hyperplasie des Thymus erst im Laufe der Basedow
erkrankung vor sich geht, daB sie also in irgendeinem unmittelbaren, kausalen 
Zusammenhang mit dem Hyperthyreoidismus stehen muB und, wie wir horen 
werden, in manchen Fallen auch fiir die Ausbildung des klinischen Krankheits
zustandes von Bedeutung ist. Man hat die Thymushyperplasie als kompen
satorische, entgiftende GegenmaBnahme des Organismus, man hat sie auch 
gerade umgekehrt als dem Hyperthyreoidismus funktionell gleichsinnige Ver
anderung aufgefaBt. Es ist aber MATTI 1) beizupflichten wenn er sie nicht als 
bloBe korrelative Folge des Hyperthyreoidismus, sondern als eine dem Hyper
thyreoidismus koordinierte Erscheinung ansieht, die zweifellos geeignet ist, 
das Krankheitsbild zu beeinflussen, es zu steigern und gefahrlicher zu gestalten. 

1) MATTI, H.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. II 6, S. 425. 1912. 
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Ich will allerdings hinzufugen, daB diese Hyperplasie des Thymus offenbar 
nur auf Grund einer besonderen konstitutioneIlen Bereitschaft des Organs, 
also wohl auf Grund eines praexistenten Status thymicus zur Entwicklung 
kommt, dessen iibrige konstitutionell-degenerative Begleitsymptome bei Base
dowkranken ja geradezu regelmaBig zu finden sind (CHVOSTEK, BAUER 1)). 
Aus unseren spateren Ausfuhrungen wird hervorgehen, daB die Thymushyperplasie 
als solche nicht die unmittelbare Schuld an den unerwarteten TodesfaIlen 
Basedowkranker tragt und es sind mehrfach FaIle von plotzlichem Tode nach 
der Operation einer Basedowstruma beobachtet worden, die eine VergroBerung 
des Thymus vermissen lieBen. 

Die Nebennieren sind bei vielen Fallen von Basedow hypoplastisch und 
zwar im Mark- und Rindenanteil. Das entspricht ja durchaus den gegenteiligen 
Befunden am Thymus. Ganz ausnahmsweise kann sich auch ein echter Morbus 
Addisonii mit Zerstorung des Nebennierenparenchyms zu einem Basedow 
hinzugesellen. Es ist moglich, daB die hochgradige Adynamie und Muskel
schwache der Basedowkranken, die sich in manchen Fallen, wie auch ich das 
mehrmals gesehen habe, zu einer regelrechten Myasthenia gravis gestalten 
kann, mit den Veranderungen des Thymus und der Nebennieren in Zusammen
hang steht. Haben doch SCHUMACHER und ROTH in einem FaIle von Myasthenia 
gravis mit Basedow nach Thymusexstirpation die myasthenischen Erscheinungen 
schwinden gesehen. Freilich ist da auch an die degenerativen und atrophischen 
Veranderungen der quergestreiften Muskulatur mit den Rundzellenanhaufungen 
zu denken, wie sie fur Basedow typisch sind 2). Sie stehen in einer Reihe mit 
den degenerativen Prozessen am Herzmuskel, aber auch in Leber und Nieren 
und sind offenbar toxischer Natur. 

Am Pankreas wurden wiederholt atrophische Veranderungen insbesondere 
des Inselapparates beschrieben und auch die Hypophyse zeigt nicht selten, 
zwar sicher unspezifische, aber deutliche Veranderungen. Sie pflegt verhaltnis
maBig klein zu sein, sparliche Eosinophile und reichlich HauptzeIlen zu ent
halten (E. J. KRAUS). Adenome der Hypophyse bei Morbus Basedowii sind eine 
Raritat (CUSHING). 

1m iibrigen begegnen wir bei Basedowkranken vielfachen Symptomen und 
begleitenden Krankheitszustanden, die nur in losem oder ga.r keinem kausalen 
Zusammenhang mit der Schilddrusenstorung stehen und lediglich die kon
stitutionell-degenerative Grundlage mit ihr gemeinsam haben. Aus16send und 
verschlimmernd kann dann allerdings der Hyperthyreoidismus auch auf solche, 
neben ihm hergehende Erkrankungen einwirken. Hierher gehoren: Hysterie, 
Epilepsie, Chorea, die namentlich den kindlichen Basedow relativ haufig 
begleitet, Tetanie, Akromegalie, Chlorose, Osteomalacie, sowie chronische 
deformierende Gelenkserkrankungen, die mitunter durch den Ruckgang der 
Basedow-Erkrankung giinstig beeinflul3t werden 3). 

Atiologie. Als atiologische Faktoren eines Leidens durfen wir aIle jene 
Einwirkungen und Einflusse ansehen, die mit einer gewissen RegelmaBigkeit 

1) Vgl. auch BITTORF, A.: Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 131, S. 317. 1924. 
2) SCHUTZ, H.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd. 71, S. 451. 1923 (Bd. 34, 

S. 220). 
3) DEUSCR, G.: Klin. Wochenschr. U)22. S. 2226. ~ CURSCRMANN, H.: Dtsch. Zeitschr. 

f. Chirurg. Bd. 192, S. 13. 1925. 
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dem AuslJruch dieses Leidens vorauszugehen pflegen, deren kausaler Zusammen
hang mit dem Leiden auf Grund des vorliegenden pathologisch-anatomischen 
und pathologisch-physiologischen Tatsachenmaterials verstandlich erscheint und 
eventuell ex juvantibus sich erharten laBt. Beim Hyperthyreoidismus kommen 
da recht verschiedene Vorgange in Betracht: akute Infektionskrankheiten, 
insbesondere akuter Gelenkrheumatismus, Typhus, Scharlach, septische Zu
stande u. a., ferner Tuberkulose, Lues, dann medikamenWser Jod- oder 
Thyreoidingebrauch, Neoplasmen der Schilddriise und zwar primare oder auch 
metastatische, ferner besonders physiologische und pathologische Vorgange im 
Bereiche der weiblichen Geschlechtsorgane, wie Pubertat, Graviditat, Klimak
terium, Kastration, Uterusmyom und schlieBlich seelische Erschiitterungen 
und Traumen. So verschieden diese atiologischen Faktoren sind, und es konnen 
noch andere hinzukommen 1), so wenig spezifisch sind sie gerade fUr den Hyper
thyreoidismus. Nur bei einer sehr geringen Minderheit der Menschen sind sie 
tatsachlich von einem Hyperthyreoidismus gefolgt, es ist also sicherlich eine 
besondere Beschaffenheit gerade dieser Menschen erforderlich, urn unter der 
Einwirkung der angefiihrten atiologischen Faktoren an einem Hyperthyreoidis
mus zu erkranken. Mit anderen Worten: alle die angefiihrten atiologischen 
Faktoren sind lediglich auslosendes Moment, fakultative Bedingung; obligate 
Bedingung ist eine besondere Beschaffenheit des Organismus. Die besondere 
konstitutionelle Disposition zum schweren Hyperthyreoidismus, also zum 
Basedow, hatten schon CHARCOT, EULENBURG, TH. KOCHER u. a. vorausgesetzt, 
in jiingerer Zeit hat insbesondere CHVOSTEK ein groBes Belegmaterial zusam
mengetragen und zeigen konnen, daB wir diese besondere Veranlagung der 
Basedowkranken aus einer Haufung konstitutionell-degenerativer Stigmen und 
Erkrankungen an den Betroffenen selbst und in ihrer Blutsverwandtschaft wohl 
regelmaBig nachzuweisen in der Lage sind. Insoweit also die Disposition zur 
Basedowkrankheit in den Rahmen eines allgemeinen Status degenerativus fallt, 
teilt sie diese Eigenschaft mit den allerverschiedensten anderweitigen Erkran
kungen, die dem Boden einer konstitutionellen Abartung zu entsprieBen pflegen. 

Wir konnen aber oft genug eine speziellere Form dieser Abartung konstatieren, 
die sich einerseits auf eine besondere nervose UbererregbarkeH (konstitutionelle 
Neuropathie), andererseits auf eine besondere Reaktionsweise der Schilddriise 
erstreckt. Was den letzteren Punkt anlangt, so laBt sich fast immer feststellen, 
daB in der betreffenden Familie eine solche besondere Reaktionsweise, oder, 
wie wir es nennen konnen, eine Organminderwertigkeit der Schilddriise, in 
gewissem Sinne eine reizbare Schwache derselben sich forterbt. Gehaufter Kropf 
verschiedener Art in der Familie ist fast die Regel, mehrfache Basedowerkran
kungen durchaus keine Seltenheit (vgl. Abb. 23), aber auch Myxodomen 
begegnet man gelegentlich bei den Angehorigen 2). So erwahnt z. B. ZONDEK 
einen 22jahrigen Basedowkranken, dessen Vater an schwerem Myxodem leidet, 
wahrend eine Schwester des Vaters ebenfalls an schwerem Basedow erkrankt war. 

Eine im Rahmen des Status degenerativus vorkommende konstitutionelle 
Minderwertigkeit der Schilddriise, zusammen mit einer neuropathischen Ver
anlagung bilden die konstitutionelle Grundlage, auf welcher die oben angefiihrten 

1) Vgl. STARLINGER, F.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Me(l. u. Chirurg. Bd. 35, S. 480.1922 
(Bd. 29, S. 56). 

2) Vgl. BAUER, .T.; Konst. Disp. 1. e. S. 123. 
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atiologischen Faktoren wirksam werden konnen. Ihre Bedeutung und ihr Anteil 
an dem Zustandekommen der Erkrankung steht naturgemal3 in umgekehrtem 
Verhaltnis zu dem Grade der konstitutioneIlen Veranlagung. Was Wunder, 
wenn diese oft genug allein schon ausreicht, bloB unter dem auslOsenden EinfluB 
der gewohnlichen Lebensvorgange und normaler Erlebnisse der Erkrankung 
zum Ausbruch zu verhelfen. Und das ist eigentlich das aIlerhaufigste. Der 
konstitutionelle Faktor ist so weitaus iiberragend, dal3 die vielfachen und ver
schiedenen banalen auslOsenden Momente neben ihm meist ganz in den Hinter
grund geraten. Wenn wir uns aber vor Augen halten, wie TH. KOCHER die 
seiner Erfahrung nach zum Basedow disponierende Konstitutionsbeschaffenheit 
beschrieben hat, so haben wir eigentlich schon vor der Erkrankung eine hyper
thyreoide Einstellung des betreffenden Menschen vor uns, auf die wir im folgenden 
als die "hyperthyreoide Konstitution" nochmals zuriickkommen werden. 

Abb. 23. Sehwestern mit Morbus Basedowii. 
Links: 36 Jahre alt, G.U. + 35,8%; reehts : 28 J ahre alt, G.U. + 88,7%. 

"Diese Basedowkonstitution ... stellt in reinster Form dasjenige dar, was man 
friiher als sanguinisches Temperament bezeichnet hat. Die leicht beweglichen, 
leicht erregbaren, stets unruhigen Typen von Individuen, bei welchen bei 
geringster Gelegenheit das Blut in das Gesicht schiel3t, die Augen glanzen, der 
SchweiB austritt und Zittern eintritt, geringe Ursachen starke psychische 
Reaktionen hervorrufen, haben die Anlage zur Basedowkrankheit und je mehr 
Falle ich sehe, desto deutlicher wird es mir, dal3 gewisse Nationen und Rassen 
mehr Falle der Krankheit aufweisen als andere." Frauen werden wesentlich 
Mufiger befallen als Manner. Das VerMltnis diidte etwa 1: 5 bis 6 betragen. 

Fonnen des Hyperthyreoidismus, ihr Verlauf, ihre Prognose und Pathogenese. 
Wenn wir gleich eingangs die Behauptung aufgestellt haben, dal3 keine 
prinzipiellen, schaden Grenzen zwischen Norm, leichten und schweren Hyper
thyreosen bis zum klassischen Basedow zu ziehen sind, so soIl damit beileibe 
nicht gesagt sein, dal3 aIle diese, durch flieBende Ubergange miteinander 
verbundenen Zustande gleicher Genese, und prognostisch sowie therapeutisch 
auch nur annahernd gleich zu bewerten sind. Der Kliniker muB hier eine Reihe 
von Typen auseinanderhalten, die an sein arztliches Handeln durchaus ver
schiedene Aufgaben stellen, wenn auch die pathologischc Physiologie ihre 
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Zusammengehorigkeit und Einheitlichkeit lchrt. Wir werden als Einteilungs
prinzip der Hyperthyreosen 1. die Schwere des klinischen Bildes, 2. den primiiren 
Angriffspunkt der atiologischen Faktoren, also den primaren Sitz der Storung, 
3. den morphologischen Befund an der Schilddriise wahlen. 

1. Nach der Schwere des klinischen Bildes konnen wir unter
scheiden: 1. den klassischen oder Vollbasedow, 2. die formes frustes 
des Basedow, 3. die hyperthyreoide Konstitution. 

Zum klassischen oder Vollbasedow gehort vor alIem die sog. Merseburger 
Trias, Exophthalmus, Struma und Tachykardie, ferner das von P. MARIE 
hinzugefiigte Kardinalsymptom, der Tremor. Natiirlich kommen alIe die oben 
geschilderten Symptome des Hyperthyreoidismus, vor alIem die Stoffwechsel
storungen und die Ubererregbarkeit des vegetativen Nervensystems hinzu. 
Aber schon mit der Merseburger Trias hat es seine Schwierigkeit. Fehlt doch 
der Exophthalmus in 20-30% der sonst vollig typischen schweren Basedow
falIe und auch die Struma kann gelegentlich, wenigstens fiir die klinische Unter
suchung,nichtnachweisbarsein. Die formes frustesoder unvollkommenen 
Formen des Basedow im Sinne P. MARIES betreffen Kranke mit mehr oder 
minder ausgesprochenen Symptomen des Hyperthyreoidismus, die aber nicht 
das so typische, klassische Vollbild darbieten, insbesondere keinen Exophthalmus 
aufweisen. Es ist verstandlich, daB bei diesen oligosymptomatischen leichteren 
Typen des Hyperthyreoidismus der individuelI verschiedenen konstitutionellen 
OrgankonstelIation ein weiterer Spielraum gesteckt erscheint. So sehen wir 
denn diese formes frustes bald unter dem Bild eines sog. KRAusschen thyreo
toxischen Kropfherzens, bald unter dem einer vegetativ-vasomotorischen 
Neurose, alIgemeiner Neurasthenie, hartnackiger Diarrhoen, unmotivierter 
hochgradiger Abmagerung usw. verlaufen. AlIe diese klinisch so verschiedenen 
Manifestationen eines maBigen bis leichten Hyperthyreoidismus sind als Ausdruck 
der konstitutionelI verschiedenen Reaktionsfiihigkeit der betreffenden Erfolgs
organe anzusehen und oft genug ist man in der Lage, aus der Familienanamnese 
diesen Nachweis zu erbringen. Individuen mit dem hyperthyreoiden KRAusschen 
Herzen stammen fast immer aus Familien, in denen mehrere Familienmitglieder 
mit nervosen oder organischen Herzstorungen zu tun hatten, hyperthyreoide 
Diarrhoen sieht man bei Mitgliedern von Familien, in denen auch sonst eine 
Minderwertigkeit des Verdauungstractus evident ist. Andere deutliche oder 
mehr unscheinbare Symptome des Hyperthyreoidismus, die sich urn den be
treffenden fiihrenden Symptomenkomplex (kardial, vascular, gastrointestinal, 
cerebral usw.) gruppieren, ermoglichen die Agnoszierung derartiger oligo
symptomatischer Hyperthyreosen. 

Hatten wir es bisher jedenfalIs mit Kranken zu tun, die arztliche Hilfe in 
Anspruch nehmen muBten, so handelt es sich bei der hyperthyreoiden 
Konstitution zuniichst um Gesunde. Es sind in bestimmter Richtung gekenn
zeichnete und zu hyperthyreoiden Krankheitszustanden, wie schon oben gesagt, 
disponierte Menschen, in deren Inkretionssystem die Schilddriise die fiihrende 
Rolle spielt und die Neigung hat, die durch die wechselseitige Zusammenarbeit 
gebotene Harmonie der Hormonorgane durch iibermaBiges Hervortreten zu 
storen. Diese Menschen sind meist groB und grazil, mager, nervos und reizbar, 
haben eine warme, feuchte und oft reichlich pigmentierte Haut, neigen zu 
SchweiBen, Tachykardie und Diarrhoen, fie bern leicht aus geringfiigigen Anliissen, 

BAUER, Innere Sekretion. 15 
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haben groBe, glanzende Augen mit weiten Lidspalten und haufig wahrend 
eines angeregten Gespraches iiber den oberen Cornealrand ruckweise sich retra
hierenden Oberlidern. Sie haben ein lebhaftes Temperament und ein unstetes 
Wesen, sind mehr hitze- als kalteempfindlich, haben ein iibererregbares animales 
und vegetatives Nervensystem, oft genug auch eine deutliche VergroBerung 
der Schilddriise. 

II. Nach dem primaren Angriffspunkt der atiologischen Fak
toren, also dem primaren Sitz der Storung, haben wir zu unter
scheiden: 1. den autochthonen Hyperthyreoidismus; 2. den nervosen 
Hyperthyreoidis m us; 3. den dysregula torischen Hyperthyreoidis m us. 
Es gibt seltene Falle von Basedow, die sich im Verlaufe einer akuten infektiosen 
Thyreoiditis, eines primaren oder metastatischen malignen Neoplasmas in der 
Schilddriise entwickeln. In derartigen Fallen liegt der autochthon-thyreo
gene Ursprung des Leidens auf der Hand. Aus dem Umstande,. daB auch 
metastatische Geschwiilste, etwa Hypernephromknoten in der Schilddriise den 
AnlaB zu einer Basedow-Erkrankung abgeben konnen 1), diirfte der SchluB 
erlaubt sein, daB vielleicht auch die primaren Carcinome nicht selbst die unmittel
bare Quelle der Mehrproduktion des Hormons darstellen, sonden nur als Reiz 
fiir das iibrige Organ wirken. DaB es allerdings auch Schilddriisenkrebse gibt, 
die Hormon produzieren, zeigt in schonster Weise der vielzitierte Fall v. EISEL
BERGS mit postoperativem· Myxodem nach vollkommener Entfernung der 
krebsigen Schilddriise, bei dem das Myxodem schwand, als sich eine Metastase 
entwickelt hatte, und wieder auftrat, als diese Metastase operativ entfernt 
worden war. Wir haben die Basedowfalle auf Grund einer infektiosen Thyreoi
ditis ausdriicklich als selten bezeichnet, urn damit speziell TROLL 2) entgegen
zutreten, denn weder die lymphocytare Infiltration, noch die Schwellung der 
perithyreoidealen Lymphdriisen ist fiir die Annahme einer infektiosen Thyreoi-
ditis beweisend. . 

Auch der in der letzten Zeit so haufig gewordene Jodbasedow ist zweifellos 
autochthon-thyreogenen Ursprungs. Seit COINDET in Genf im Jahre 1820 
das Jod in die Therapie eingefiihrt und selbst schon iiber das eigenartige Ver
giftungsbild des Jodhyperthyreoidismus berichtet hatte, hat man erfahren, 
daB manche kropfige Individuen schon auf winzigste Joddosen mit einem 
gelegentlich sogar todlichen Jodbasedow reagieren konnen, daB diese Jod
empfindlichkeit mit der Verbreitung des Kropfes regionar wechselt (P. FLEISCH
MANN) und ganz besonders neuropathisch veranlagte (PINELES, OSWALD) 
Menschen von hyperthyreotischer Konstitution gefahrdet. Die den Hyper
thyreoidismus auslosenden bzw. extrem steigernden Jodmengen konnen minimal 
sein. Ganz kurzer Gebrauch einer Jodsalbe, Mund- oder Wundspiilung mit 
PREGLScher Losung, eine Kur in Hall, vielleicht sogar jene winzigen Jodmengen, 
welche in dem zur Kropfprophylaxe verwendeten sog. Vollsalz 3) enthalten 
sind (etwa 2,5-5 mg JK pro Kilogramm NaCl, entsprechend einem Tages
konsum von etwa 50 ')' taglich), konnen fUr disponierte Individuen ausreichen, 
urn die Erscheinungen des Hyperthyreoidismus hervorzurufen. Gelegenheit 
zum unbewuBten Jodgebrauch ist iibrigens infolge des verschleierten Jodgehaltes 

1) KLOSE, H.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 134, S. 439. 1925 (Bd. 40, S. 53). 
2) TROLL, A.: Ref. KongreJ3zentralbl. Bd. 40, S. 794. 1925 (Orig. schwedisch). 
3) WIESEL, ,J.: Med. Klinik. H125. S. 1445 (Hd. 42, S. 39). 
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vieler Praparate 1) haufig gegeben. Ein derartiger, selbst todlich verlaufender 
Jodbasedow kann auch bei Individuen zum Ausbruch kommen, die friiher 
Jod ohne Schaden vertragen haben 2). Es ist also offenbar der jeweilige Funk
tionszustand der Schilddriise mal3gebend fiir die Folgen des Jods 3), das in eim'r 
kropfig veranderten Schilddriise gespeichert wird 1), und das eine Mal zur raschen 
Verfliissigung und Resorption des aufgestapelten Kolloids fiihrt bei Verkleinerung 
des Organs und den eventuellen klinischen Zeichen des Hyperthyreoidismus, 
das andere Mal aber in parenchymreichen, iibermal3ig funktionierenden und 
koHoidarmen Driisen eine Abfuhrhemmung, Speicherung und Eindickung des 
KoHoids mit Abflaehung der Epithelien und Verminderung der Durchblutung, 
also Vergrol3erung des Organs und Riickgang hyperthyreoider Symptome 
bewirkt 5). Diese differenten Jodeffekte auf die normale und in verschiedener 
Weise krankhaft veranderte Schilddriise sind histologisch vollkommen sieher. 
gestellt und praktisch, wie wir noch horen werden, von allergrol3ter Bedeutung. 
Dazu kommt wahrscheinlich auch noch eine Jodwirkung aul3erhalb der Schild
driise an den peripheren Geweben, die im Sinne einer Aktivierung der Thyroxin
wirkung gedeutet werden konnte 6). 1st doch der Nachweis erbracht worden, 
dal3 auch am schilddriisenlosen Tier Jodzufuhr eine Umsatzsteigerung hervor
ruft, wenn es in grol3eren Dosen gegeben wird, wahrend es in kleinen den Umsatz 
noch hemmt (HILDEBRANDT 7)). 

Bei diesen komplizierten Verhaltnissen, wo direkte Gewebswirkung und 
Schilddriisenwirkung des Jods miteinander interferieren, die ihrerseits wiedtlr 
von der Dosis des Jods und vor aHem vom jeweiligen Funktionszustand der 
Driise abhangig ist, wird es verstandlich, warum das Jod das eine Mal so 
gefahrlich werden und einen schweren Basedow erzeugen kann, wahrend es das 
andere Mal, wie wir spater erfahren werden, zu den segensreiehsten Mitteln in 
der Therapie der Schilddriisenerkrankungen gehOrt. Selbstverstandlich ist die 
konstitutionelle Ansprechbarkeit der Erfolgsorgane fiir das Hormon, sowie 
die Giite und Verlal3lichkeit des die Schilddriisentatigkeit den 'Bediirfnissen 
des Organismus nach Moglichkeit anpassenden Regulationsmechanismus auch 
hier von mal3gebender Bedeutung, vor aHem aueh dafiir, ob ein Jodhyperthyreoi
dismus naeh Aussetzen des Jods in kurzer Zeit abklingt, oder ob er die Jodzufuhr 
viele Monate iiberdauert, oder selbst todlieh endigt. 1m aHgemeinen lal3t sieh 
sagen, dal3 altere Mensehen mit Kropf durch J od viel starker gefahrdet werden 

1) KOFLER, L.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. S. 386 (Bd. 43, S. 659). 
2) ROTH, 0.: Schweiz. med. Wochenschr. 1924. S. 741 (Bd. 36, S. 454). 
3) BREITNER, B.: Wien. klin. Wochenschr. 1923. Nr. 34. 
4) Vgl. TOBLER, TH.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 37, S. 622. 1924 

(Bd. 36, S. 453). 
5) ASCHOFF, L.: Vortrage iiber Pathologie. Jena: G. Fischer 1925. S. 290 u. 304. -

RIENHOFF, W. F.: Bull. of Johns Hopkins hosp. Vol. 37, p. 285. 1925 (Bd. 43, S. 145). -
CATTELL, R. B.: Boston med. a. surg. journ. Vol. 192, p. 989. 1925 (Ref. Endocrinology. 
Vol. 9, Nr. 6, p. 526). - JACKSON, A. S.: Ann. of cHn. med. Vol. 3, p. 487.1925 (Bd. 40, 
S. 200). - HELLWIG, A.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 2356 (Bd. 45, S. 687). - GIOR
DANO, A. S.: Arch. of pathol. a. labor. med. Vol. 1, p. 881. 1926 (Bd. 45, S. 347). -
Eigene Beobachtungen. - Vgl. auch NAKAMURA, H.: Transact. of the Japan. pathol. 
soc. Vol. 11, p. 45. 1921 (Bd. 29, S. 228) u. dieses Buch S. 247. 

6) DE QUERVAIN, F.: Ergebn. d. Physiol. Bd. 24, S. 709. 1925. 
7) HESSE, E.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 102, S. 63.1924 (Bd. 35, S. 87).·

HILDEBRANDT, F.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1634 (Bd. 39, S. 475). 
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als jugendliche, wenn auch ROTH selbst bei einer 21jahrigen Kropfkranken 
einen tadlichen Jodbasedow beschrieben hat, nebenbei bemerkt auch mit 
Exophthalmus, der nur beim ganz schweren Jodbasedow vorzukommen pflegt, 
und mit Status thymolymphaticus, einschlieBlich einer Hypoplasie von Herz 
und Aorta. 

Anders liegt der pathogenetische Mechanismus in einem FaIle von mehr 
oder minder schwerem Hyperthyreoidismus, der sich rasch und unmittelbar 
nach einem schweren psychischen Trauma entwickelt hat. In derartigen Fallen 
von "Schreckbasedow" ist der primare Angriffspunkt des atiologischen Faktors, 
also der primare Sitz der Starung selbstverstandlich im Nervensystem zu 
suchen. Hier handelt es sich um einen nervosen Hyperthyreoidismus, 
dessen Mechanismus unserem Verstandnis keinerlei Schwierigkeiten bereitet, 
da wir wissen, daB die Schilddriise unter Nerveneinfliissen steht, also ein Erfolgs
organ des vegetativen Nervensystems darstellt und demzufolge bei entsprechender 
Veranlagung als Auswirkungsort einer neurotischen Storung in Betracht kommen 
kann. In solchen Fallen, wo die Schilddriise das bevorzugte Erfolgsorgan 
darstellt, welches die Lokalisation einer primaren vegetativ-neurotischen 
Starung determiniert, habe ich von einer Schilddriisenneurose gesprochen 1) 
und damit, wie ich glaube, als erster im Jahre 1912 die Streitfrage in 
befriedigender Weise geklart, ob der Basedow eine Neurose (CHARCOT) oder eine 
Schilddriisenerkrankung (MOBIUS) ist. Eigentlich erscheint es unbegreiflich, 
wie auch heute noch iiber diesen Punkt debattiert werden kann. Der Basedow 
ist zweifellos eine Schilddriisenerkrankung, aber das eine Mal eine autochthone, 
das andere Mal eine nervose Erkrankung dieses Organs. Freilich ist diese Dnter
scheidung in praxi nicht immer zu treffen, wenn nicht gerade ein J odbasedow, 
eine Thyreoiditis oder ein Neoplasma der Schilddriise vorliegt, oder eine evidente 
psychische Atiologie, eine schwere seelische Erschiitterung, etwa Sturz ins 
Wasser, rauberischer Uberfall, Granatschock u. dgl. in der Anamnese nach
zuweisen ist. Dnd was ist denn eigentlich eine "schwere" seelische Erschiitterung ~ 
1st denn der Begriff dieser Schwere nicht durchaus subjektiv und von der 
individuell-konstitutionellen Reaktionsweise abhangig ~ 1st fiir den einen nicht 
AniaB zu hachstgradigen Affektausbriichen, was einen andern seelisch kaum 
beriihrt ~ So erklart sich auch die Verschiedenheit der Angaben iiber die Haufig
keit eines psychischen Traumas in der Anamnese Basedowkranker. Zweifellos 
spielt es oft eine groBe Rolle 2), aber behalten wir im Auge, daB die Basedow
kranken von Haus aus nicht nur zum Basedow, sondern auch zu dessen psycho
gener Atiologie besonders disponiert erscheinen! 

Einen ungewohnlichen Fall von klassischem Basedow mit ausgesprochen 
psychogener Auslosung und nachweis barer £amiliarer Disposition habe ich 
kiirzlich gesehen. Es handeIte sich um eine 30jahrige, stets sehr nervose Russin, 
die iiber den Anblick ihrer schwer an Basedow erkrankten und spater auch von 
KOCHER operierten Cousine derart entsetzt war, daB sie £ortan in standiger 
Angst lebte, gleichfalls an diesem Leiden zu erkranken. Wiederholt am Tage 
wurden Hals und Augen sorgfaltig im Spiegel betrachtet und zweimal Professor 

1) BAUER, J.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 107, S. 39. 1912. - Fortschritte in der 
Klinik der Schilddriisenerkrankungen. Med. Klinik. 1913. Beiheft Nr. 5. 

2) MARANON, G.: Ann. de med. Tom. 9, p. 81. 1921. - LIEK, E.: Dtsch. Zeitschr. f. 
Chirurg. Bd. 193, S. 246. 1925 (Bd. 43, S. 415). 
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MINOR in Moskau konsultiert, der von dem befiirchteten Leiden gar nichts 
nachweisen konnte und die Dame beruhigte. Eine spatere dritte Konsultation 
ergab aber schlieBlich doch einen ganz regelrechten Basedow mit Struma, 
Exophthalmus, 120 Pulsen und rascher Abmagerung. 

Nur die Anamnese, nicht das klinische Bild vermag also in der Regel die Ent
scheidung autochthoner oder primar nervoser Hyperthyreoidismus herbei
zufiihren, denn wenn einmal die Erkrankung entwickelt und der Circulus 
vitiosus geschlossen ist, dann unterscheiden sich die beiden Formen von Hyper
thyreoidismus nicht mehr voneinander. Die Schilddriise stellt ja gewissermaBen 
einen Multiplikator dar, der in den Stromkreis des vegetativen Nervensystems 
eingeschaltet.ist, in dem sie einerseits yom vegetativen Nervensystem aus zur 
Tatigkeit angeregt und eventuell angepeitscht wird, andererseits durch ihr 
Hormon die Erregbarkeit des vegetativen und animalen Nervensystems wiederum 
steigert. Fiir die Therapie wird es aber oft nicht gleichgiiltig sein, wo dieser 
einmal entstandene Circulus vitiosus am zweckmaBigsten zu unterbrechen ist, 
an der Schilddriise oder am Nervensystem, und da eigentlich die Mehrzahl der 
FaIle von Hyperthyreoidismus gemischter, neuro-thyreogener Genese ist, wie 
ja aus unseren obigen Ausfiihrungen iiber die Atiologie hervorgeht, so ergibt 
sich schon daraus die auBerordentliche Wichtigkeit, auch dem Seelenleben 
der Basedowkranken sein Augenmerk zuzuwenden. 

Unsere eben dargelegte und seit 14 Jahren vertretene Auffassung wird auch 
von OSWALD, GOLD SCHEIDER 1) u. a. geteilt. Es ist meines Erachtens ebenso 
unrichtig, den nervosen Ursprung des Basedow auf Grund von pathologisch
histologischen Untersuchungen des Nervensystems oder ganz ungeeigneter 
Tierversuche in Abrede zu steIlen, wie das HOLST 2) getan hat, wie die Beteiligung 
der Schilddriise als nebensachlich und uncharakteristisch hinzusteIlen, weil 
man sich nur an das ,vegetative Nervensystem 3) oder nur an die degenerative 
Konstitution halt. Auch hier ist eben eine umfassende Betrachtung und patho
logisch -physiologische Analyse der Gesamtpersonlichkeit erforderlich. 

Wir haben im Kapitel iiber die Physiologie der Schilddriise erfahren, daB 
die normale Schilddriise ihre Tatigkeit nach dem Bedarf des Organismus an 
Thyroxin einstellt und daB sie wahrscheinlich auf dem Blutwege von diesem 
Bedarf Kenntnis elhalt, wenn wir es in dieser Weise ausdriicken diirfen. Es 
muB ein sehr praziser Regulationsmechanismus iiber diese Anpassung an den 
Bedarf wachen und es ist a priori zu erwarten, daB auch dieser Regulations
mechanismus einmal krankhaft veriindert sein wird. Es muB also wohl einen 
Zustand geben, bei dem sowohl Schilddriise, als auch vegetatives Nervensystem 
im Rahmen der konstitutionellen Variationsbreite an sich gesund sind und 
dennoch ein Hyperthyreoidismus entstanden ist, weil die Tatigkeit der Schild
driise dem Bedarf des Organismus eben nicht angepaBt ist, ihn mehr oder minder 
erheblich iibersteigt, sei es, daB die Erfolgsorgane weniger Thyroxin benotigen, 

1) GOLDSCHEIDER, A.: Dtsch. med. Wochenschr. 1923. S. 335 u. 371 (Bd. 29, S. 87). 
2) HOLST, J.: Acta med. scandinav. Vol. 58, p. 396.1923 (Bd. 31, S. llI). - Vgl. auch 

SCHILF, E. U. K. A. HEINRICH: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. S. 1756 (Bd. 31, S. 53). -
REINHARD, W.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 254, S. 507. 1925 (Bd. 31, 
S. 52). 

3) KESSEL, L., CH. C. LIEB, H. T. HYMAN a. H. LANDE: Arch. of internal med. Vol. 31, 
p. 433. 1923 (Bd. 31, S. 301). 
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oder weil falsche Alarmnachrichten iiber einen in Wirklichkeit nicht bestehenden 
Mehrbedarf die Schilddriise erreichen. Das ware ein dysregulatorischer 
Hyperthyreoidismus, dessen fiktive Konstruktion eine ebensolche logische 
Notwendigkeit, wie seine sichere diagnostische Erfassung vorlaufig eine Un
moglichkeit darstellt. Manche seltenen Basedowfalle ohne histologische Zeichen 
einer hyperaktiven Schilddriise, viele Hyperthyreoidismen der Pubertatsjahre, 
in der Graviditat, im Klimakterium, lassen an eine derartige Genese denken. 
Ein Gegenstiick ware eine histologisch ganz typische Basedowschilddriise ohne 
die geringsten Zeichen von Hyperthyreoidismus, wie sie z. B. HOLZWEISSIG 1) 
bei einer graviden Frau beobachtete. 

III. Nach dem morphologischen Verhalten der Schilddriise 
wird namentlich in Amerika 2) eine scharfe Unterscheidung in 1. ech ten 
Basedow und 2. das sog. toxische Ad·enom vorgenommen. Diese Differen
zierung ist fiir das therapeutische Vorgehen, vor aHem fiir die Beurteilung der 
Jodtherapie, von Wichtigkeit. Die Unterscheidungsmerkmale sind aber, wie 
schon aus der folgenden Tabelle zu entnehmen ist, nicht absolut verlaBlich und 
es ist haufig ganz unmoglich zu sagen, in welche Kategorie ein Fall gehort. 
Es gibt Falle mit Knotenkropf, die alle fiir den echten Basedow als charak
teristisch angefiihrten Merkmale aufweisen, und es gibt gefaBreiche, diffuse, 
parenchymatose Kropfe ohne Adenome mit allen sonstigen Merkmalen des 
toxischen Adenoms. Es 1st auch die urspriingliche Voraussetzung PLUMMERS 
gewiB nicht zutreffend, daB der Ausgangspunkt des Hyperthyreoidismus beim 
toxischen Adenom eben nur dieses Adenom sei, wah rend die restliche Schild
driise normal funktioniere, weshalb in diesen Fallen die Ausschalung des 
Adenoms die einzig richtige Therapie ware. 

Echter Basedow. 
Struma diff. parench. vascul. (Mit 

Schwirren und GefaBgerauschen.) 
Durchschnittsalter 30 Jahre. 
Struma erst wahrend der Erkrankung ent

standen. 
Rasche Entwicklung im Laufe weniger 

Monate. 
Exophthalmus regelmaBig vorhanden. 
Psychische Veranderungen haufig. 
Gastrointestinale Krisen haufig. 
Trachealkompression sehr selten. 
Blutdruck meist nicht erhOht. 

Toxisches Adenom. 
Struma nodosa (nicht pulsierend, ohne 

Schwirren und GefaBgerausche). 
Durchschnittsalter 44 Jahre. 
Struma seit Jahren bestehend. 

Langsame, allmahliche Entwicklung im 
Laufe von Jahren. 

Exophthalmus regelmaJ3ig fehlend. 
Psychische Veranderungen fehlen. 
Gastrointestinale Krisen fehlen. 
Trachealkompression haufig. 
Blutdruck oft erhOht. 

1m iibrigen sind meist alle Symptome des Hyperthyreoidismus, wie ins
besondere die Steigerung des Grundumsatzes, der Gewichtsverlust, die Tachy
kardie, die SchweiBausbriiche, die vasomotorische Ubererregbarkeit, der Tremor 
usw. beim toxischen Adenom weniger hochgradig als beim echten Basedow. 
Alle diese Kriterien lassen aber, wie gesagt, oft genug im Stich, ebenso wie die 
praktische Konsequenz dieser Gruppierung keinen sicheren VerlaB bietet; 

1) HOLZWEISSIG, H.: Dtsch. Zeitsohr. f. Chirurg. Bd.193, S.276. 1925 (Bd. 43, S.143). 
2) MAYO, CR. H.: Ann. of surg. Aug. 1920. - BRAM, J.: Goiter. Non surgical types 

and treatment. New York 1924. - JACKSON, A. S.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 4, p. 525. 
1924 (Bd. 37, S. 294) u. Goiter and other diseases of the thyroid gland. New York: P. B. 
Hoeber 1926. 
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der echte Basedow wird durch eine entsprechende Jodtherapie bis zu einem 
gewissen Grade gebessert; das toxische Adenom durch Jod von vornherein 
verschlechtert. 

Die Einteilung in echten Basedow und toxisches Adenom deckt sich nicht 
ganz mit der von MOBIUS in primaren und sekundaren Morbus Basedowii, je 
nachdem sich der Hyperthyreoidismus in einer vorher normalen oder in einer 
kropfig veranderten Schilddriise entwickelt, denn diese kropfige Veranderung 
braucht nicht immer adenomat6ser, sie kann auch kolloider Natur sein. Dem 
MOBIusschen sekundaren Basedow entspricht dagegen der Begriff der "goitre 
basedowifi6" (REVILLIOD, P. MARIE), der Struma basedowificata (TH. KOCHER). 
Es ist kein Zweifel, daB die haufigste Ursache der Basedowifizierung eines 
bestehenden Kropfes das J od ist, wie dies schon KOCHER, EpPINGER u. a. 
angenommen haben. 

Wie gestaltet sich nun der klinische Verla uf und die Prognose der 
verschiedenen Formen von Hyperthyreoidismus? 1m allgemeinen laBt sich 
mit den aus den folgenden Ausfiihrungen sich ergebenden Einschrankungen 
sagen: je akuter das Einsetzen, desto schwerer und ernster das Krankheitsbild, 
je schleichender Beginn und Verlauf, desto geringer ist meistens der Grad 
des Hyperthyreoidismus. Sein geringster Grad, die hyperthyreoide Kon
stitution, ist in der Regel das ganze Leben hindurch an seinen Merkmalen 
kenntlich und braucht unter Umstanden niemals mit dem Begriff der Gesundheit 
unvereinbar zu werden. In der iiberwiegenden Mehrzahl der FaIle aber pflegen 
sich gelegentlich die geringfUgigen Erscheinungen des Hyperthyreoidismus 
mehr oder minder paroxystisch zu steigern, die der Konstitutionsanomalie 
eigenen Neigungen manifest zu werden und bei der nerv6sen Erregbarkeit 
dieser Individuen zu ausgesprochenen Krankheitsepisoden zu fiihren. Aus der 
hyperthyreoiden Konstitution wachst zeitweilig eine forme fruste von 
Basedow hervor, die nach kiirzerer oder langerer Dauer, nach einigen Wochen 
oder Monaten wieder abklingt, um in einer spateren Zeit wieder einmal auf
zutauchen. Das sind die Fiille, welche R. STERN als Basedowoide bezeichnet 
und eingehend geschildert hat. Die hereditare Belastung, die neuropathisch
degenerative Veranlagung verschiedenster Art, wie sie STERN als typisch fUr 
das Basedowoid angibt, geht ja aus der allgemeinen konstitutionellen Grund
lage des Zustandes ohne weiteres hervor. Die allgemeine Konstitutionsanomalie 
erklart auch verschiedene Abweichungen yom Typus der hyperthyreoiden 
Konstitution, wie eventuelle Kleinheit der Gestalt, habituelle Obstipation, 
profuse Menses und verschiedenes andere. DaB die basedowoiden Krankheits
episoden nicht nur durch auBere Einfliisse, ",i.e Infektionen, Uberarbeitung, 
Anstrengung, seelische Erschiitterungen, sondern vor allem auch durch jene 
groBen endokrinen Umwalzungen ausge16st zu werden pflegen, wie sie die 
verschiedenen Phasen des normalen Geschlechtslebens, vor allem die Pubertat 
mit sich bringen, ist leicht verstandlich. 

Neben diesen meist leichteren, kurz dauernden und intermittierenden Formen 
von formes frustes gibt es aber auch solche, die sich verhaltnismaBig schnell 
entwickeln und dann meist Jahre und Jahrzehnte lang dauern k6nnen. Dazu 
gehoren viele FaIle von toxischen Adenomen. Allerdings pflegt der Grad der 
klinischen Erscheinungen Schwankungen zu zeigen und schliel3lich meist eme 
Art von Resthyperthyreoidismus leichteren Grades zu resultieren. 



232 Spezielle Pathologic und Therapie der Inkretionsstorungen. 

Der klassische oder Vollbasedow entwickelt sich meist rasch, im Laufe 
einiger Wochen, ja Tage. Letzteres ist wohl immer bei den primar nervosen 
Formen ("Schreckbasedow") der Fall. Es kann aber auch Monate dauern, 
bis aus einigen wenig charakteristischen subjektiven Allgemeinbeschwerden, 
wie Miidigkeit und Schwachegefiihl, gesteigerter Nervositat, Menstruations
beschwerden, Herzklopfen usw. das typische Krankheitsbild hervorgeht. Zwei
mal habe ich ein anhaltendes 0dem der oberen Augenlider der Entwicklung 
des Basedow um Monate vorausgehen gesehen. DaB aus einem Basedowoid 
niemals ein Vollbasedow hervorgehe, wie STERN angab, ist so allgemein gewiB 
nicht zutreffend. Das hat auch schon F ALTA hervorgehoben. Immerhin 
aber pflegen Individuen mit hyperthyreoider Konstitution, wofern sie iiber
haupt in dieser Richtung erkranken, in der Regel entweder im Sinne des 
Basedowoids, also der intermittierenden, kiirzeren Episoden von leichterem 
Hyperthyreoidismus, oder aber im Sinne des klassischen Basedows, das heiBt 
des einmaligen, schweren Hyperthyreoidismus befallen zu werden. Der Voll
basedow kann in einigen Monaten Zur vollen AusheiIung kommen, oder 
unter stiirmischen Erscheinungen, mit gastrointestinalen Krisen, Delirien und 
Temperatursteigerungen zum Tode fiihren. Beide Verlaufsformen sind nicht 
haufig. Meistens geht der akut entstandene Vollbasedow in ein jahre-, eventueIl 
sogar jahrzehntelang dauerndes chronisches Stadium von milderem Hyper
thyreoidismus iiber, der bei der einen Gruppe von Fallen remittierend ver
lauft, insbesondere im Friihjahr oder nach korperlichen und seelischen AIlgemein
schadigungen des Organismus exazerbiert, bei einer zweiten Gruppe einen mehr 
stationaren Restzustand darstellt. Selbstverstandlich gibt es auch da keine 
scharferen Grenzen. Ein gewisser Grad von Exophthalmus pflegt auch bei den 
sonst vollig geheilten Fallen ofters bestehen zu bleiben. Die Griinde hierfiir haben 
wir ja friiher kennen gelernt. So kann also das Bild einer forme fruste auch 
dem Restzustand eines Vollbasedow entsprechen. Auch nach jahrelangem Bestand 
eines solchen Resthyperthyreoidismus maBigen Grades kann noch Ausheilung, 
oder aber ein schweres, eventuell tOdliches Rezidiv des Vollbasedow erfolgen. 

Die soziale Lage, d. h. also die Moglichkeit eines sorglosen Daseins, aus
reichende Erholung und Ruhe, geniigende Ernahrung usw. sind fUr die Prognose 
des schweren Hyperthyreoidismus von entscheidender Bedeutung (v. NOORDEN). 
Die in der Literatur vorliegenden Zahlen iiber die Mortalitat bei Hyperthyreoi
dismus haben einen sehr beschrankten Wert, da es sich um verschiedene Formen 
und VOr aIlem doch nicht um unbehandelte FaIle handelt. Immerhin gewinnt 
man aus den von A. KOCHER angefiihrten Zahlen ein gewisses Bild. Beim 
klassischen Vollbasedow tritt der Tod als direkte Folge der Krankheit in ungefahr 
11 % der FaIle ein, bei den akut auftretenden Fallen erhoht sich dieser Prozentsatz 
bis auf 30-40%. Rechnet man den Exitus an interkurrenten Krankheiten 
hinzu, gegen welche Basedowkranke eine geringe Widerstandsfahigkeit zeigen, 
so belauft sich die Mortalitat auf 20-25% aller FaIle. 

DaB es zwischen den verschiedenen Formen von Hyperthyreoidismus Uber
gange gibt, ist nun schon zur Geniige hervorgehoben worden. Trotzdem erscheint 
der klassische Basedow durch die Art und Schwere des KrankheitsbiIdes, durch 
die ernste Prognose, Vor aHem aber durch sein Verhalten gegeniiber einer Jod
medikation so eigenartig, daB man immer wieder in ihm etwas anderes als 
bloB einen extremen Grad von Hyperthyreoidismus erblicken wollte. SpezieIl 
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der letzte Punkt, der Umstand, daB das Jod, welches doch aus einem gewohnlichen 
Kolloid- oder Knotenkropf einen basedowifizierten Kropf machen kann, bei 
einem Basedow eine ausgesprochene, wenn auch voriibergehende Besserung 
herbeifiihrt, veranla8te PLUMMER wieder zu der Hypothese eines Dysthyreoi
dis m u s zuriickzugreifen, wie sie seit MOBIUS schon Hingst von manchen Autoren, 
z. B. auch von KLOSE und friiher von ZONDEK vertreten wurde. PLUMMER stellt 
sich vor, daB beim echten Basedow auBer einer iibermiiBigen Menge Thyroxins 
auch noch ein unfertiges, mangelhaft jodiertes und ganz besonders giftig wirkendes 
Para-Thyroxin, wenn ich diesen Ausdruck hierfiir gebrauchen darf, in den Kreis
lauf gelangt. Es bestiinde also beim Basedow neben einem Hyper- auch noch 
ein Dysthyreoidismus und Zufuhr von Jod vermochte eben diesen Dysthyreoi
dismus zu beseitigen. Ubrig bliebe dann nur der Hyperthyreoidismus und, 
wenn das Jod weiter genommen wird, so wiirde dieser Hyperthyreoidismus 
sogar noch gesteigert, der Zustand verschlimmert sich wiederum, wie das ja 
tatsachlich der Fall ist. So geistvoll diese Argumentation anmutet, so wenig 
Wahrscheinlichkeit hat sie fiir sich und bei den oben erorterten, hochst kompli
zierten, von dem Funktionszustand der Schilddriise abhangigen Wirkungs
bedingungen des Jods diirfte die PLUMMERsche Erklarung auch entbehrlich 
sein. Mangel an Jod leidet die Basedowschilddriise gewiB nicht. 

Ebenso konnen wir die Argumente der friiheren Autoren zugunsten eines 
Dysthyreoidismus, eine verschiedene Wirksamkeit der Extrakte von Basedow
kropfen einerseits und normalen Schilddriisen bzw. Kolloidkropfen andererseits 
im Tierversuch, sowie das gleichzeitige Vorkommen von Basedow- und 
Myxodemsymptomen an ein- und demselben Kranken nicht als zwingend 
anerkennen. Es ist, wie schon F ALTA betont hat, hochst fraglich, ob es sich in 
derartigen Fallen der Literatur tatsachlich urn Erscheinungen von Myxodem 
und nicht urn ganz andere Dinge gehandelt hat. Es sind jedenfalls auch die 
verschiedenen Reaktionsschwellen der einzelnen Erfolgsorgane gegeniiber dem 
Thyroxin in Betracht zu ziehen, wenn man z. B. den al!mahlichen Ubergang 
eines Basedow in ein Myxodem beobachtet. Augensymptome, Tremor und 
Tachykardie konnen noch als Residuen der hyperthyreotischen Ubererregbarkeit 
des Nervensystems vorhanden sein, wahrend schon Gewichtszunahme und 
Schwellung der Haut die eintretende Insuffizienz der Schilddriise ankiindigen. 
Veranderte Farbbarkeit des Kolloids in Basedowstrumen ist gewiB auch kein 
ausreichender Grund, einen Dysthyreoidismus zu postulieren 1). Ein sicherer 
Anhaltspunkt fiir die Annahme eines Dysthyreoidismus laBt sich also auch 
heute nicht gewinnen und wir diirften noch immer auf der sichersten Grundlage 
bauen, wenn wir mit KOCHER, BIEDL, FALTA, EpPINGER u. a. beim Hyper
thyreoidismus bleiben, freilich unter Beriicksichtigung der ganz besonders 
stiirmischen und intensiven Reaktionsweise dieser stets konstitutionell 
besonders veranlagten, degenerativen Individuen. Nicht nur die maximalen 
Ausschlage an den Erfolgsorganen, wohl auch das Versagen jeglicher adaptativer 
Regulation der aus dem funktionellen Zusammenhang der Organe geratenen, 
maximal arbeitenden Schilddriise beruhen auf der abnormen konstitutionellen 
Beschaffenheit dieser schon von vornherein nicht im normalen Gleichgewicht 
befindlichen Menschen. 

1) TROLL, A.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 124, S. 700. 1923 (Bd. 30, S. 24) u. Bd. 129, 
S. 709. 1924 (Bd. 36, S. 47). 
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Die Hauptargumente zugunsten eines bloBen Hyperthyreoidismus sind, 
um es noehmals an dieser Stelle hervorzuheben 1. die kontinuierliehen Uber
gange von den leiehtesten Formen des aueh dureh Sehilddriisenzufuhr erzeugbaren 
Hyperthyreoidismus bis zum sehwersten Basedow, 2. die giinstige Beeinflussung 
des Basedow dureh operative Reduktion des Sehilddriisenparenehyms bzw. aIle 
MaBnahmen, welehe dessen Aktivitat herabsetzen, und 3. die Gegensatzliehkeit 
im Symptomenbild des Morbus Basedowii und des Myxodems. Am besten 
wird die letztere dureh die beifolgende Tabelle KOCHERS illustriert. 

Kachexia thyreopriva. 

Fehlen oder Atrophie der Gl. thyreoidea. 

Langsamer, kleincr, regelmaJ3iger PuIs. 

Fehlen jeglicher Blutwallungen mit Kaltc 
der Haut. 

'reilnahmsloser ruhiger Blick ohne Aus
druck und Leben. 

Enge Lidspalten. 
Verlangsamte Verdauung und Excretion. 

Schlechter Appetit, wenig Bediirfnisse. 
Verlangsamter Stoffwechsel. 
Dicke, undurchsichtige, gefaltete, trockene 

bis schuppende Haut. 
Kurze, dicke, am Ende oft verbreiterte 

Finger. 
Schlafrigkeit und Schlafsucht. 
Verlangsamte Empfindung, Apperception 

und Aktion. 
Gedankenmangel, Teilnahmslosigkeit und 

Gefiihlslosigkeit. 

Ungeschicklichkeit und Schwerfalligkeit. 
Steifigkeit der Extremitaten. 

Zuriickbleiben des Knochenwachstums 
kurze und dicke, oft deforme Knochen. 

Stetes Kaltegefiihl. 
Verlangsamte schwere Atmung. 

Zunahme des Korpergewichtes. 
Greisenhaftes Aussehen auch jugendlicher 

Kranker. 

Morbus Basedowii. 

Schwellung der Schilddriise meist 
diffuser N atur, Hypervascularisation. 

Frequenter, oft gespannter, schnellender, 
hie und da unregelmaBiger PuIs. 

Uberaus erregbares GefaBnervensystem. 

Angstlicher unsteter, bei Fixation zorniger 
Blick. 
Weite Lidspalten, Exophthalmus. 

Abundante Entleerungen, meist abnormer 
Appetit, vermehrte Bediirfnisse. 

Gesteigerter Stoffwechsel. 
Diinne, durchscheinende, fein injizierte 

feuchte Haut. 
Lange, schlanke Finger mit spitzer End

phalanx. 
Schlaflosigkeit und aufgeregter Schlaf. 
Gesteigerte Empfindungen, Apperception 

und Aktion. 
Gedankenjagd, psychische Erregung bis 

zur Halluzination, Manie und Melan
cholie. 

Stete Unruhe und Hast. 
Zitternde Extremitaten, vermehrte Be

weglichkeit der Gelenke. 
Schlanker Skelettbau, hie und da weiche 

und diinne Knochen. 
Unertragliches Hitzegeftihl. 
Oberflachliche Atmung mit mangelhafter 

inspiratorischer Ausdehnung des 
Thorax. 

Abnahme des Korpergewichtes. 
Jugendliche iippige Korperentwicklung 

wenigstens in den Anfangsstadien. 

Dabei gibt es freilieh Symptome, die sowohl beim Basedow als beim MyxOdem 
vorkommen konnen, wie manehe Formen von Odem, Haarausfall, trophisehe 
Nagelveranderungen oder das Versiegen der Speiehel- und Tranensekretion. 

leh halte es aueh fUr unzulassig, den Basedow als pluriglandulares Krankheits
bild aufzufassen, wie das manehe Autoren tun. Die anatomisehen Veranderungen 
an den Ovarien, Nebennieren, am Pankreas, an der Hypophyse sind niehts 
fUr den Basedow Spezifisehes und Konstantes. GroBtenteils handelt es sieh da 
um Merkmale der abnormen Allgemeinkonstitution, zum Teil aueh um kor
relative Veranderungen infolge der primaren Alteration der Sehilddriise, jeden-
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falb; haben sie aber an sich nichts mit der Pathogenese der Kardinalsymptomc 
des Basedow zu tun. Eine Ausnahme macht hier bloB die eigenartige, hyper
plastische Veranderung des Thymus, die bei entsprechender konstitutioneller 
Veranlagung sicherlich erst im Verlaufe der Basedow-Krankheit vor sich geht. 

Trotz aller Unsicherheit und Unklarheit in dieser Frage miissen wir an~ 
erkennen, daB in manehen Fallen von Basedow-Krankheit die verandertc 
Funktion des Thymus fiir das Krankheitsbild von maBgebender Bedeutung 
sein kann. Die Griinde, auf welehe sieh eine solehe Annahme stiitzt, sind folgende: 
Erstens gibt es seltene Basedowfalle, in welehen die anatomiseh-histologisehe 
Untersuehung der Sehilddriise keinerlei Zeiehen einer Dberfunktion 1), vielleieht 
sogar iiberhaupt keine pathologisehen Veranderungen 2) erkennen laBt und nur 
eine maehtige Thymushyperplasie gefunden wird. Zweitens kommen seltene 
FaIle von Basedowkrankheit zur Beobaehtung, welehe dureh eine noeh so 
ausgiebige und wiederholte Sehilddriisenreduktion nieht gebessert werden, naeh 
einer Reduktion des hyperplastisehen Thymus jedoeh ausheilen (v. HABERER, 
HOLZWEISSIG). leh muB gestehen, daB ieh ohne personliehe Kenntnis des 
von HABERER mitgeteilten und aueh von mir untersuehten Falles, der trotz 
wiederholter, von TH. KOCHER ausgefiihrter Sehilddriisenoperationen in vollig 
trostlosem Zustande, mit sehwerster Herzinsuffizienz und lkterus, unmittelbar 
naeh der Reduktion seines hyperplastisehen Thymus vollkommen genas und 
wieder Bergtouren maehen konnte, derartigen Angaben gegeniiber die groBte 
Skepsis entgegenbringen wiirde. Nur wer diesen verbliiffenden Effekt selbst 
einmal gesehen hat, wird sieh davon iiberzeugen lassen, daB hier kein bloBes 
post hoc, sondern wirklieh ein propter hoc vorliegen muB. Daran kann ieh 
bei aller kritisehen Zuriiekhaltung nieht zweifeln. Dieser Auffassung entsprieht 
es aueh, daB SUDECK 3) selbst bei radikalster Parenehymreduktion an der 
Sehilddriise 1,1 % ungebesserte Basedowfalle verzeiehnet. Drittens spreehen 
fUr die Bedeutung der Thymusfunktion am Zustandekommen des Basedow
krankheitsbildes die Tierversuehe BIRCHERS 4). Er konnte namlieh dureh 
Implantation parenehymreieher mensehlieher Thymen in eine Bauchfellfalte 
bei Runden das klinisehe Symptomenbild eines Basedow erzeugen mit Glanz
augen, klaffenden Lidspalten, GRAFE sehem Symptom, Taehykardie, Struma 
und Lymphoeytose. 

Wir miissen uns also auf Grund dieser Tatsaehen jenen Autoren (KLOSE, 
MATTI, NORDMANN, V. HABERER, BIRCHER) ansehlieBen, welehe mit HART 
einen rein thyreogenen, einen thyreo-thymogenen und einen rein thymogenen 
Morbus Basedowii unterseheiden, und es ist meines Eraehtens nur ein Spiel 
mit Worten, wenn man fUr diese letztere Gruppe den Namen Basedow nieht 
gebrauehen und lieber von Hyper- oder Dysthymismus spreehen will, weil 
eben die Struma zum Basedow gehore, wie das Rad zum Wagen (WEGELIN). 
Denn bestimmend fiir den Terminus Basedow-Krankheit war und ist noeh immer 
das klinisehe Bild und, was wir gelernt haben, ist, daB ein- und dasselbe klinisehe 

1) Vgl. HART, C.: Die Lehre vom Status thymico-lymphat. Miinchen: J. F. Bergmann 
1923. - PRIBRAM, B. 0.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 114, S. 202. 1920. - KLOSE, H. U. 

A. HELLWIG: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 128, S. 175. 1924 (Bd. 33, S. 481). 
2) HOLZWEISSIG, H.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 193, S.276. 1925 (Bd. 43, S.143). 
3) SUDECK, P.: Die Chirurgie. Herausg. V. M. KIRSCHNER U. O. NORDMANN. Berlin

Wien: Urban u. Schwarzenberg 1925. Bd. 3. 
4) BIRCHER, E.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 182, S. 229. 1923 (Bd. 32, S. 176). 
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Krankheitsbild in seltenen Fallen einmal auch durch eine iibermaBige Thymus
funktion statt durch Hyperthyreoidismus hervorgerufen sein karol. Da unsere 
Kenntnisse von den Funktionen des Thymus hochst sparIiche sind, so miissen 
wir uns auf das oben Gesagte beschranken und weitere Erklarungen kiinftigen 
Forschungen iiberIassen. Es ware aber immerhin denkbar, daB ein der Schild
driise entwicklungsgeschichtlich so nahe verwandtes Organ wie der Thymus 
unter den besonderen Bedingungen, wie sie eine Basedowkrankheit mit der 
schrankenlosen Uberproduktion von Schilddriisenhormon darstellt, Fahigkeiten 
erst bekommen oder manifest werden lassen konnte, die ihm vorher abgegangen 
sind, oder nur potentiell in ihm geschlummert haben. Es ware das in gewissem 
Sinne eine Art funktioneller Metaplasie, fiir die, wie ich glaube, sich auch sonst 
Beispiele finden lieBen. 

KASPAR und SUSSIG 1) haben in jiingster Zeit einen Fall von Pseudo
hyperthyreoidismus beschrieben, der nach einer erfolglosen Strumektomie erst 
abheilte, als ein zerfallendes, mannsfaustgroBes Neuroblastom im Bereiche 
des lschiadicusstammes operativ entfernt worden war. Vielleicht handelt es 

. sich da, wie die Autoren annehmen, urn toxische Wirkungen des resorbierten 
Tumormaterials, vielleicht auch urn ganz ungewohnliche reflektorische Wir
kungen auf das vegetative Nervensystem der zweifellos von Haus aus schwer 
neurotischen und konstitutionell-degenerativ veranlagten Kranken. Jedenfalls 
laBt aber dieser operative Erfolg keinen Vergleich mit den Wirkungen der 
Thymusreduktion in pathogenetischer Hinsicht zu, wie ich einem naheliegenden 
eventuellen Einwand gegeniiber vorwegnehmen mochte. 

Diagnose und Differentialdiagnose. Die Diagnose des Hyperthyreoi-
dismus wird sich immer und in allen Fallen auf eine sorgfaltige klinische Unter
suchung und Beobachtung des Kranken selbst und eine individuelle Ana.lyse 
seiner Symptome stiitzen miissen, aIle Laboratoriumsuntersuchungen und 
funktionellen Priifungen kommen erst in zweiter Linie und sind, bis auf die 
Bestimmung des Grundumsatzes, durchwegs unverlaBlich und entbehrlich. 
Aber selbst die Steigerung des Grundumsatzes ist nicht ohne weiteres ein 
Beweis von Hyperthyreoidismus. Bedenken wir bloB, daB auch fieberhafte Krank
heiten verschiedener Art, Anamien, Leukamien, arterieller Hochdruck (MANNA
BERG) den Grundumsatz erhohen, daB ihn anscheinend auch eine Tracheal
kompression durch eine nicht hyperfunktionierende Struma. bedeutend steigern 
(MERKE 2)) und psychische Erregung bei nervosen Menschen sehr erheblich 
in die Hohe treiben kann (ZIEGLER und LEVINE 3)). Man wird also geringere 
Grundumsatzsteigerungen, etwa 15-20%' zur Differentialdiagnose: Hyper
thyreoidismus - reine Neurose nur mit groBter Vorsicht, bei technisch ganz 
einwandfreier und diese Fehlerquelle sorgsam beriicksichtigenden Untersuchung 
heranziehen diirfen. Hohergradige Grundumsatzsteigerungen sind allerdings 
fiir Hyperthyreoidismus entscheidend 4). lch kenne aber bei ziemlich reicher 
Erfahrung nur wenige FaIle, wo in praxi die Bestimmung des Grundumsatzes 

1) KASPAR, F. U. L. SUSSIG: Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 133, S. 120. 1925 (Bd. 39, S.627). 
2) MERKE, F.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. S. 488 (Bd. 42, S. 332). 
3) ZIEGLER, L. H. a. B. S. LEVINE: Americ. journ. of the med. sciences. Vol. 169, p. 68. 

1925 (Bd. 39, S. 547). 
4) GMELIN, E. U. H. L. KOWITZ: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 137, S. 340. 1925 (Bd. 42, 

S. 537). 
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fur die Diagnose erforderlich und wirklich entscheidend gewesen ware. Sie ist 
von Wert zur zahlenmailigen Festlegung des Grades von Hyperthyreoidismus 
und eventuell zur exakten Verfolgung des Krankheitsverlaufes und der Wir
kungen der Therapie. 

Den Jodgehalt des Blutes halt VEIL 1) sogar fur den zuverlassigeren MaBstab 
der Schilddrusenfunktion als den Grundumsatz, indessen kommt seine Be
stimmung schon wegen der methodischen Schwierigkeiten fur die diagnostische 
Verwertung nicht in Betracht. Uberdies ist er auch von der Erregung des vege
tativen Nervensystems weitgehend abhangig. Nebenbei sei auch auf eine kleine 
Diskrepanz hingewiesen. Der Jodgehalt des Blutes ist nach VEIL stets im 
Winter tiefer als im Sommer (durchschnittlich etwa 8,3 r gegenuber 12,8 r), 
der Grundumsatz ist dagegen im Winter am h6chsten, im Sommer am tiefsten 2). 

Alle anderen physikalisch-chemischen, chemischen und biologischen Unter
suchungsmethoden des BIutes 3), wie Refraktometrie, Viscosimetrie, KOTTMANN
sche Photoreaktion, die VeIstarkung der Adrenalinwirkung am FroschgefaB
praparat nach EIGER 4) oder am isolierten Dunndarmstreifen, die Beeinflussung 
der Empfindlichkeit der mit dem Serum injizierten Ratten gegen Sauerstoff
mangel (DE QUERVAIN 5)), oder der Mause gegen Acetonitrilvergiftung nach 
REID HUNT, Komplementbindungsreaktionen und ganz besonders die mit 
verschiedenen Methoden ausgefuhrten ABDERHALDE~Schen Schutzferment
reaktionen kommen fUr diagnostische Zwecke in praxi nicht in Frage. 

Was speziell diese letzteren anlangt, so sei hier ein fur allemal auch fUr alle 
ubrigen Krankheiten des inkretOlischen Systems, wie wir sie im folgenden zu 
besprechen haben werden, dieser ablehnende Standpunkt ausdrucklich hervor
gehoben. Trotz aller Verbesserungen der Technik und Einfuhrung der Inter
ferometrie durch P. HIRSCH sind wir uber den Standpunkt meines Erachtens 
noch nicht hinausgekommen, den ich im Jahre 1913 auf Grund eigener Er
fahrungen mit dem Dialysierverfahren prazisiert habe 6). Selbst Forscher, 
welche sich fur die Verwendung der ABDERHALDENschen Reaktion in der 
Endokrinologie so warm einsetzen wie GROTE 7), mussen zugeben, daB wir 
seit damals eigentlich nicht weiter gekommen sind, daB bei ein- und demselben 
Kranken unaufklarbare Schwankungen im serologischen Befund vorkommen, 
obwohl das klinische Bild keine Anderung erfahren hat, und daB naturlich 
ein positiver Befund nur einen Hinweis auf das eventuell erkrankte Organ 
bedeutet, uber die Art seiner Funktionssti:irung aber nichts aussagt. In der 
arztlichen endokrinologischen Praxis halte ich die Verwertung der ABDER
HALDENschen Reaktion geradezu fur schadlich, weil sie unkritische Arzte oft 
zu therapeutischen MaBnahmen verleitet, die ganz und gar unbegrundet sind 
und ihnen vielleicht gar nicht in den Sinn gekommen waren, wenn die BIut
untersuchung zufallig einige Tage fruher oder spater angestellt worden ware. 

1) VEIL, W. H.: Miinch. med. Wochenschr.1925. S. 636 (Bd. 41, S. 315). - VEIL, W. H. 
u. A. STURM: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 147, S. 166. 1925 (Bd. 40, S. 519). - MAURER, E. 
U. ST. DIEz: Miinch. med. Wochenschr. 1926. S. 17 (Bd. 43, S. 594). 

2) GESSLER, H.: Arch. f. Physiol. Bd. 207, S. 370. 1925 (Bd. 40, S. 355). 
3) Vgl. KOWITZ, H. L.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 27, S. 307. 1925. 
4) CSILLAG, E.: Arch. f. Physiol. Bd. 202, S. 588. 1924 (Bd. 35, S. 50). 
6) DE QUERVAIN, F.: Schweiz. med. Wochenschr. 1923. S. 10 (Bd. 28, S. 439) u. 1. C. 
6) BAUER, J.: Med. Klinik 1913. Nr. 44. 
7) GROTE, L. R.: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 22, S. 971. 
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Ich weiB von Fallen, die man durch entsprechende Behandlung erfolgreich 
"ABDERHALDEN-normal" gemacht hat, ohne daB sich auch nur das geringste 
an ihrem subjektiven oder objektiven Zustande geandert hatte, ebenso wie 
andere FaIle etwa mit fehlender sog. spezifisch-dynamischer Nahrungswirkung 
durch Behandlung mit Hypophysenvorderlappenextrakten in diesem Punkte 
normalisiert wurden, wahrend sich an ihrem klinischen Bild sonst nicht das 
mindeste geandert hatte. Der Biochemiker und Stoffwechselmann mag damit 
zufrieden sein, fiir den behandelnden Arzt aber ist es beschamend, daB er 3ich 
von diesen "Spezialisten" hatte bestimmen lassen. In der praktischenDiagnostik 
und Therapie innersekretorischer Storungen hat nur der Kliniker, kein anderer 
zu entscheiden, die anderen haben sich zunachst noch auf die Forschung zu 
beschranken. Natiirlich sind auch die Priifungen der Kohlenhydrattoleranz, 
oder pharmakodynamische Priifungen des vegetativen Nervensystems fiir die 
Diagnose eines Hyperthyreoidismus iiberfliissig, eine Reihe anderer, von fran
zosischen Autoren 1) angegebenen Reaktionen auf Schilddriisen- oder Hypo
physenextrakt, oder die BRAMsche Probe auf Chinintoleranz iiberdies ganz 
unverlaBlich. 

Die Differentialdiagnose des Hyperthyreoidismus kann in manchen Fallen 
auf Schwierigkeiten stoBen. Leichte bis maBige Protrusio bulbi kann gelegentlich 
eine konstitutionelle Familieneigentiimlichkeit sein, weite Lidspalten, das 
MOBIussche und selbst' das GRAFEsche Symptom sind ebenfalls als konsti
tutionelle Zeichen bei Neuropathen anzutreffen 2). Wenn ein mit einem Kropf 
behafteter Mensch aus ganz anderen Griinden einen Exophthalmus bekommt, 
dann liegt eine Verwechslung besonders nahe. Solche Griinde sind beispielsweise 
retrobulbare Tumoren, Aneurysmen, Blutungen, Thrombosen, leukamische 
Infiltrate u. a. Ich entsinne mich einer etwa 45jahrigen Dame, die mir als 
ein seltener Fall von einseitigem Exophthalmus bei Basedow zugeschickt wurde. 
Es handelte sich urn ein Gumma der Orbita bei einer mit einem Kropf und 
arteriellem Hochdruck behafteten Frau. Die Herz- und GefaBerscheinungen 
des Hyperthyreoidismus sind gegen eine reine kardiovasculare Neurose im 
Sinne CHVOSTEKB manchmal schwer abzugrenzen. In vielen derartigen Fallen 
spielt ein Hyperthyreoidismus wenigstens als erschwerendes Begleitmoment 
eine Rolle. Namentlich jugendliche, hoch aufgeschossene Astheniker mit einem 
hypoplastischen Cor pendulum und oft betrachtlicher Tachykardie konnen zu 
Verwechslungen mit Hyperthyreoidismus VeranIassung geben, zumal bei dem 
seltenen kindlichen Basedow die Augensymptome meistens fehlen und In
dividuen, deren Hyperthyreoidismus schon in der Kindheit eingesetzt hat, 
oft ein besonderes Langenwachstum zeigen (HOLMGREN). Kommen auch noch 
subfebrile Temperaturen, eine MilzvergroBerung oder orthostatische Albu
minurie hinzu, dann kann auch eine Verwechslung mit Endokarditis passieren, 
wie sie mir gleichfalls begegnet ist. Der elende Allgemeinzustand, die Blasse 
und Schwache, die Tachykardie, das laute systolische Gerauscli iiber dem Herzen 
erklaren diese Verwechslungsmoglichkeit zur Geniige, wenn man auf den fein
schlagigen Tremor, die vasomotorische Labilitat, die SchweiBausbriiche und vor 

1) Vgl. LUCIEN, M., J. PARISOT, G. RICHARD: Traite d'endocrinologie. La thyroide 
Paris: G. Doin 1925. - PARISOT, J. U. G. RICHARD: Rev. fran<;J. d'endocrinol. Tom. 4, 
p. 115. 1926 (Bd. 44, S. 522). 

2) Vgl. EpPINGER, H.: I. C. - BAUER, .J.: Konstit. Disp. 1. C. S. 174. 
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allem auf die GefaBsymptome an der Schilddruse nicht achtet. Augensymptome 
konnen fehlen und die Schilddruse braucht gar nicht nennenswert vergroBert 
zu sein. 

Eine der haufigsten Differentialdiagnosen ist die zwischen Hyperthyreoidismus 
und beginnender Lungentuberkulose. Sorgfaltige und wiederholte Unter
suchungen der Lungen und Berucksichtigung aller Erscheinungen werden die 
Entscheidung stets treffen lassen. Dabei ist zu berucksichtigen, daB ein gewisser 
Grad von Hyperthyreoidismus offenbar als AbwehrmaBnahme eine gunstig 
verlaufende Spitzentuberkulose begleiten kann. Bei alteren Leuten konnen 
hyperthyreoide Herzerscheinungen, wofern sie mit Vorhofflimmern einhergehen, 
fur eine arteriosklerotische Herzmuskelerkrankung angesehen werden. In der 
Regel sind aber auch andere Symptome eines Hyperthyreoidismus, meist eines 
Resthyperthyreoidismus nachzuweisen. Selbst bei einer 70jahrigen habe ich 
noch einen recht schweren Hyperthyreoidismus zugleich mit einer Osteomalacie 
entstehen gesehen. Das Versagen der Digitalistherapie in Fallen von thyreogener 
Tachykardie wird gerade in solchen Fallen auch diagnostisch von Wert sein. 
Tachykardie und Tremor konnen durch chronischen Alkoholismus, vor allem 
aber auch durch Nicotinabusus bedingt sein. Die Anamnese und der eventuelle 
Nachweis eines zentralen Skotoms kann hier entscheiden. Ich kenne dieses 
Syndrom bei einem sehr nervos veranlagten und uberdies mit einer Kolloid
struma behafteten Rechtsanwalt seit vielen J ahren. Der Tremor scheint mir 
hier entschieden von groberem Charakter zu sein als beim Basedow. Auch 
chronische Bleivergiftung kann, wie F. MULLER hervorhebt, formes frustes 
des Basedow imitieren. Gastrointestinale Krisen haben auch schon zur Ver
wechslung mit allerhand Abdominalerkrankungen sowie mit Tabes Veranlassung 
gegeben. Die Differentialdiagnose gegenuber einer Anamie oder gegeniiber 
ADDISON scher Krankheit 1) wird nur selten Schwierigkeiten machen. .. 

Therapie. Gibt es eine ka usale Therapie des Hyperthyreoidismus? Da 
in der weitaus uberwiegenden Mehrzahl der FaIle von Hyperthyreoidismus 
eine besondere konstitutionelle Veranlagung eine mehr oder minder gewichtige 
Rolle spielt und diese konstitutionelle, anlagemaBige Beschaffenheit des Or
ganismus lediglich einer Prophylaxe, nicht aber einer kausalen Therapie zu
ganglich ist, so wird fUr die wirklich kausale Therapie von vornherein kein weites 
Feld zu erwarten sein. Wenn wir dort, wo Jodgebrauch oder Schilddrusen
praparate einen Hyperthyreoidismus erzeugt haben, diese auslOsenden Momente 
ausschalten, so treiben wir kausale Therapie. Dasselbe ist der Fall, wenn wir 
eines der seltenen malignen Neoplasmen, die zu Hyperthyreoidismus fUhren, 
oder ein toxisches Adenom im strengsten Sinne PLUMMERS, wofern ein solches 
gelegentlich einmal vorkommt, operativ entfernen. Die Beseitigung von In
fektionsherden (chronische Tonsillitis, Nebenhohleneiterungen, Zahnwurzel
eiterungen usw.), auf welche die Amerikaner einen zweifellos weit iibertriebenen 
Wert legen, ware gleichfalls kausale Therapie, wenn man sich auf den Stand
punkt stellt, der Hyperthyreoidismus sei eine ubermaBige AbwehrmaBnahme 
des Organismus gegen die bakterielle Infektion. SchlieBlich mochte ich noch 
eine Form der kausalen Therapie beim Hyperthyreoidismus nicht unerwahnt 
lassen, das ist die antiluetische. Es gibt seltene FaIle von Hyperthyreoidismus 

1) Vgl. ETIENNE, G. ll. G. RICHARD: Rev. fran<;. d'endoerinol. Tom. 4, p. 1. 1926 
(Bel. 45, S. 165). 
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syphilitischcn Ursprungs 1) und ich habe noch als Assistent del' Innsbrucker 
Klinik einen allerschwersten Vollbasedow bei einem etwa 28jahrigen Madchen 
gesehen, del' sich trotz interner Behandlung sehr rasch bis zu einem ganz 
bedrohlichen Zustand verschlimmert hatte, bis auf Grund eines zufallig erhobenen 
positiven Wassermann eine Quecksilberkur eingeleitet wurde. Von da ab erholte 
sich die Patientin rasch und genas vollkommen. Die Kenntnis diesel' Tatsache 
ist naturgemaB von groBer praktischer Bedeutung. DaB gerade diese FaIle 
von syphilitischem Basedow es sein sollten, die auf Jod giinstig reagieren, ist 
abel' gewiB unzutreffend, denn die Jodwirkung beim Basedow hat mit del' 
Atiologie del' Erkrankung nichts zu tun. 

Die symptomatische Therapie des Hyperthyreoidismus umfaBt drei 
prinzipiell verschiedene Behandlungsarten: 1. die medikamentos-physikalisch
diatetisch-psychische Behandlung, odeI' kurz, das internistische Regime, 
2. die chirurgische Therapie und 3. die Strahlentherapie. 

1. Das internistische Regime hat in jedem FaIle von krankhaftem Hyper
thyreoidismus unter allen Umstanden zunachst einzusetzen und hat, wenn sich 
die fiir eine chirurgische odeI' Strahlentherapie geltenden Indikationen ergeben, 
auch diese Behandlungsarten zu begleiten und ihnen nachzufolgen. Worin 
besteht nun dieses internistische Regime und wie ist es in Anwendung zu bringen? 
Ehe wir an diese Erorterung schreiten, wollen wir hervorheben, daB seine An
wendung und die Auswahl del' Methoden dem individuellen Krankheitsfall 
angepaBt werden miissen, sowohl was dessen Schwere, als auch was dessen 
ursachliche Bedingtheit anlangt, ganz besonders abel' mit Riicksicht auf die 
sozialen Verhaltnisse, die Erwerbsnotwendigkeit, Schonungsmoglichkeit usw. 
Man wird also z. B. mit del' Verordnung einer Liegekur in Hohenklima, die bei 
entsprechender Ausdauer gewiB von Vorteil sein kann, sichel' mehr schaden 
als niitzen, wenn sich del' Kranke diese Kur nur unter groBen materiellen Opfern 
leisten kann und wahrend del' Kur die materiellen Sorgen nicht los wird. Prak
tische Erfahrungen zeigen mil', daB diese Dinge gar nicht stark genug betont 
werden konnen. 

Bei del' starken Beteiligung des Seelenlebens in del' Atiologie und dem 
klinischen Bild des Hyperthyreoidismus erscheint es unter allen Umstanden 
notwendig, diesem Faktor Rechnung zu tragen, seelische Konflikte zu beseitigen 
und sie standig von den Kranken fernzuhalten. Um diese seelische Aus
geglichenheit zu erzielen, wird man sich auch urn Details del' Lebensfiihrung 
und kleine Sorgen des Alltags kiimmern und eine erzieherische Tatigkeit ent
falten miissen. Ruhe in jeder Beziehung ist bei schweren Fallen das dringendste 
Erfordernis, also Ausschaltung von Beruf, Bettruhe odeI' Liegekur, wenn moglich 
in einem Hohenkurort von etwa 1000 m, schon urn einen vollstandigen Milieu
wechsel zu erzielen. Nul' selten vertragen Basedowkranke Hohenklima schlecht 
und fiihlen sich an del' See wohler; in del' Regel wirkt del' Aufenthalt an del' 
See bei Hyperthyreoidismus ungiinstig, mitunter direkt schadlich. Natiirlich 
ist auch auf das eventuell sich einstellende Gefiihl del' Einsamkeit und des 
Heimwehs Bedacht zu nehmen und fiir entsprechende Zerstreuung und Gesell
schaft zu sorgen. Geniigender Schlaf ist ebenfalls von groBter Wichtigkeit. 

1) BRAM, J.: 1. c. - ROSENFELD, G.: Mediz. Sekt. d. Schles. Ges. f. vaterlandische 
Kultur zu Breslau. 16. Mai 1924. Klin. Wochenschr. 1924. S. 1290. - KOOPMAN, J.: Wien. 
klin. Wochenschr. 1925. S. 1159. 
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Wenn Brom, Adalin, Abasin usw. nicht ausreichenden Schlaf verschaffen, 
dann ist es besser, zu energischeren Schlafmitteln zu greifen, als die Kranken 
durch schlaflose, unruhige Nachte sich erschopfen zu lassen. CRILE meint, 
fur den Basedowkranken ware es eigentlich am besten, wenn man ihn in einen 
Winterschlaf versetzen konnte. 

Die Ernahrung muB ausreichend sein, urn den gesteigerten Energieverbrauch 
zu decken. Dabei solI die Kost moglichst eiweiBarm beschaffen sein, weil das 
EiweiB die groBte spezifisch-dynamische Wirkung ausubt, also die Verbrennungs
vorgange am starksten anfacht und weil es offenbar fUr die SchilddrUse als 
funktioneller Reiz wirkt. Bei Vogeln konnte man sogar durch Futterung mit 
Fleisch eine wesentliche Hyperplasie der Druse erzeugen. Selbstverstandlich 
sind auch eiweiBhaltige Nahrpraparate nicht am Platze. Fett und insbesondere 
Kohlenhydrate sind dagegen in moglichst groBen Mengen zuzufuhren. Von 
BALINT 1) stammt die einleuchtende Empfehlung, tryptophanreiche Nahrungs
mittel, wie Fleisch, Milch, Eier, Kase und Weizen zu vermeiden, da das 
Tryptophan die Muttersubstanz des Thyroxins darstellen solI. Die tryp
tophanarmsten eiweiBhaItigen Nahrungsmittel sind Mais, Roggen, Kartoffeln, 
ferner die grunen Gemuse und Obst. Geringe Mengen Kaffee oder Tee, Alkohol 
und Nicotin schematisch zu verbieten empfiehlt sich nicht, wofern diese GenuB
mittel von den Kranken sehr entbehrt werden und ihreLebensfreude erhohen. 

Von hydrotherapeutischen MaBnahmen solIten Kalteapplikation auf die 
Schilddruse und eventuell prolongierte lauwarme Bader angewendet werden. 
Diese setzen auch an Gesunden den Grundumsatz herab 2). Ein Kiihlschlauch 
fur 2-4 Stunden taglich auf die Struma appliziert, wird der iibermaBigen 
Durchblutung entgegenwirken. Dagegen sind eingreifende Wasserprozeduren, 
insbesondere mit kaltem Wasser, zu unterlassen. Fur die Galvanisierung des 
Halssympathicus und der Schilddruse setzen sich namentlich CHVOSTEK und 
MURRI warm ein: eine Elektrode hinter dem Kieferwinkel, die andere am 
Sternum, oder zwei Plattenelektroden zu beiden Seiten der Struma, langsames 
Einschleichen des galvanischen Shomes bis auf 1-3 MA. durch 2-4 Minuten 
taglich. Da die Fortsetzung der Therapie durch Monate empfohlen wird, so 
durfte eine gewisse Skepsis gegenuber ihrer Wirksamkeit angesichts der spon
tanen Besserungen der Krankheit wohl angebracht erscheinen. 

Das Medikamentenregister, welches in der Behandlung des Hyperthyreoi
dismus zur Anwendung kommt, ist nicht gering, ein Zeichen, daB von einem 
irgendwie verlaBlichen Heilmittel gegen diese Krankheit keiI'l.e Rede ist. An 
erster Stelle stehen die Beruhigungsmittel des N ervensystems, wie Brom, 
Valeriana, Adalin, Adamon und ahnliches. Namentlich gegenuber dem Brom, 
das in Tagesdosen bis zu 3 g gegeben wird, erscheint die Verwendung von 
Antipyrin, Phenacetin u. a. uberflussig. Arsenkuren in irgendeiner, dem 
individuellen FaIle angepaBten Form sind oft vorteilliaft, druckt doch Arsen 
den Grundumsatz herab (LIEBESNY und VOGL 3), KOWITZ 4)). Calcium in 
groBeren Dosen vermindert die Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems. 

1) BALINT, R.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1263. 
2) DELCOURT-BERNARD et A. MAYER: Ann. de physioI. et de physicochim. bioI. Tom. 1, 

p. 536. 1925 (Bd. 44, S. 309). 
3) LIEBESNY, P. U. A. VOGL: Klin. Wochenschr. 1923. S. 689 (Bd. 28, S. 407). 
4) KOWITZ, H. L.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 34, S. 457. 1923 (Bd. 30, S. 368). 

BAUER, Innere Sekretion. 16 
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lch pflege es als Calc. bromat. 10,0 : 200,0,2-3 EJ3loffel taglich zu verschreiben, 
man kann aber auch taglich 3-5 g Ca. lactic. oder 3 KaffeelOffel einer Mischung 
von Calc. phosph., Calc. carbo aa verwenden, letzteres namentlich bei be
stehender Neigung zu Durchfallen. Mitunter geben wir das Calcium intravenos 
(am besten als Harnstoffverbindung = Afenil Knoll), wenn es yom Magen aus 
nicht gut vertragen wird. KOCHER fUhrte den Phosphor, besonders in Form 
von Natr. phosphor. (6 g taglich) in die Therapie des Basedow ein, LOEPER 
und OLLIVIER 1) verwenden Natriumborat 2-3 g in 5 0/ 0 wasseriger Losung 
per os oder per Klysma. 

Das Chinin wurde schon von iilteren Autoren warm empfohlen. Es soll 
den gesteigerten Stoffwechsel herabsetzen, der Thyroxinwirkung auf Kaul
quappen entgegenwirken 2), vor allem aber bewahrte es sich gegen den Herz
erethismus manchmal ausgezeichnet (WENCKEBACH). Meiner Erfahrung nach 
muB es in moglichst hohen Dosen verabreicht werden. lch pflege Chinin. 
hydrobromicum 3 mal taglich 0,3 zu geben und habe in einzelnen Fallen von 
formes frustes einen verbliiffenden Riickgang der Tachykardie bis nahezu 
zur Norm innerhalb weniger Tage erlebt. Leider ist es nicht vorauszusehen, 
ob der Kranke in dieser befriedigenden Weise auf Chinin ansprechen wird 
oder nicht. Das Mittel der Wahl ist Chinin, wenn es sich um Vorhofflimmern 
handelt. In diesen Fallen ist auch das Chinidin zu verwenden, wenn Chinin 
versagt. Da aber das Chinidin (dreimal taglich 0,2) kein harmloses Mittel dar
stellt und ich zwei selbst erlebte Herztodesfalle der vorausgegangenen Chinidin
medikation zuschreiben muB, so halte ich die Chinidintherapie nur dann fUr 
gerechtfertigt, wenn 1. das ungefahrliche Chinin vorher versucht und wirkungslos 
befunden wurde, und 2. wenn der Patient Bettruhe einhalt und unter sorgfaltiger 
Kontrolle steht. Langer als 4 Tage hintereinander sollte Chinidin keinesfalls 
verabreicht werden. 

Digitalis und Strophantin, die immer wieder gegen die thyreogene Tachy
kardie verordnet zu werden pflegen, sind absolut zu vermeiden. Sie sind hier 
nicht nur vollig nutzlos und werden schlecht vertragen, haufig genug hat man 
den Eindruck, daB sie den Zustand direkt verschlechtert haben. Meine Er
fahrungen decken sich da mit jenen vieler anderer Autoren. Digitalis kommt 
nur dort in Betracht, wo aus der thyreogenen Tachykardie schon eine mehr 
oder minder schwere Herzdilatation mit Kreislaufinsuffizienz hervorgegangen 
ist. Nebenbei warnte TROUSSEAU auch vor der Anwendung von Eisenpraparaten 
bei Basedowkranken, da diese die Tachykardie steigern konnen. EpPINGER 
schlieBt sich ihm hierin an. 

Belladonna und Atropin werden namentlich in England vie I verwendet, 
EpPINGER gibt es vor aHem, um die Erregbarkeit des parasympathischen Systems 
herabzudrucken und empfiehlt es spezieH gegen SchweiBausbruche, Oppressions
gefUhl, Erbrechen und Diarrhoen und zwar in kleinen Dosen (2-3 Pillen zu 
0,00025 g). Gegen die Basedow-DiarrhOen empfiehlt derselbe Autor Einlaufe 
mit Adrenalinzusatz. Das Ergotin wurde bei der Behandlung des Basedow 
schon im Jahre 1855 von WILLEBRAND verwendet, spater von einer Reihe 

1) LOEPER, M. et J. OLLIVIER: Bull. et memo de la soc. med. des hop. de Paris. Tom. 41, 
p. 734. 1925 (Bd. 40, S. 725). 

2) KROSZCZYNSKI, ST. et G. MODRAKOWSKI: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. 
Tom. 93, p. 939. 1925 (Bd. 43, S. 230). 
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von Autoren empfohlen, so beispielsweise von WINTERNITZ in Pillen zusammen 
mit Chinin verschrieben (enthaltend je 0,1 g von beiden Substanzen; 2-4 Pillen 
taglich). In den letzten Jahren ftihrten dann ADLERSBERG und PORGES 1) das 
Ergotamin in die Basedowtherapie ein. Da es die peripheren Sympathicus
endigungen lahmt, also ein Antagonist des Adrenalins ist 2), SO erscheint seine 
Verwendung bei Hyperthyreoidismus ebenso wie die des Atropins theoretisch 
gut begrtindet. Es setzt auch den Grundumsatz herab 3). PORGES gibt 2-3mal 
taglich 0,5 ccm (= 0,25 mg) subcutan durch 1-3 Wochen. Bei empfindlichen 
Patienten solI mit 0,3 ccm begonnen und die optimale Dosis gesucht werden; 
sie kann auch 2mal 1 ccm betragen. Eventuell gibt man peroral Tabletten zu 
1 mg. Bei vorsichtig tastender Dosierung kommen unangenehme Neben
erscheinungen wie Herzklopfen, Schwindel, Ubelkeiten, Prakordialangst, nicht 
vor. Immerhin wurde auch schon eine Gangriin der Zehen nach graBeren 
Ergotamindosen bei Basedow beschrieben 4). Auch ich konnte mich wiederholt, 
insbesondere von der pulsverlangsamenden Wirkung des Ergotamins tiberzeugen. 
Leider ist die Wirkung rasch vortibergehend. 

Sehr umstritten sind die Ansichten tiber die Wirksamkeit des MaBIusschen 
Antithyreoidins und des LANzschen Rodagens. Nach den jtingsten Erfahrungen 
der UMBERschen Abteilung 5) kann man sehr groBen Dosen (taglich 5-10 ccm 
Serum per os bzw. 2-4 Tabletten "stark") immerhin einen EinfluB nicht 
absprechen, zumal es auch den Grundumsatz herabdrticken und im Kaulquappen
versuch dem Thyroxin antagonistisch wirken solI ~). Auch Injektionen mit 
Antithyreoidin wurden empfohlen 7). 

SchlieBlich wurden zur Behandlung des Basedow verschiedene Hormon
praparate empfohlen, in erster Linie Thymussubstanz, die seit MIKULICZ vielfach 
in Gebrauch steht. Ich habe nie eine Wirkung davon gesehen 8). Ferner Ovarial
und Hodenpraparate, Nebennierenrindensubstanz 9), Pituitrininjektionen, vor 
allem aber Insulin, das sich zweifellos zu Mastzwecken in vielen Fallen auBel'
ordentlich bewahrt. Es solI bei Basedowkranken auch eine Senkung des Grund
umsatzes herbeiftihren 10) und erniedrigt den Blutjodwert (VEIL), was sogar 
eine spezifischere, gegen den Hyperthyreoidismus gerichtete Wirkung andeuten 
wiirde. Schilddriisenpraparate sind selbstverstandlich streng zu meiden, ebenso 
meines Erachtens das J od im Rahmen des internistischen Regimes. 

Es scheint mir von graBter Wichtigkeit, hervorzuheben, daB die segensreiche 
Wirkung des Jods bei Basedowkranken nur in der Kombination mit der 
chirurgischen Behandlung liegt. Die Jodbehandlung des Basedow gehOrt also 

1) ADLERSBERG, D. U. O. PORGES: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 31, S.1489 (Bd. 43, S. 50). 
2) ROTHLIN, E.: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 30, S. 1437 (Bd. 41, S. 873). 
3) MERKE, F.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. S. 488 (Bd. 42, S. 332). 
4) SCHONBAUER, L.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 198, S. 99. 1926 (Bd. 45, S. 47). 
5) GRAWITZ, E. R.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 140 (Bd. 43, S. 144). 
6) GESSNER, 0: Klin. Wochenschr. 1926. S. 917 und Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. 

Bd. 113, S.237. 1926 (Bd.45, S. 553). 
7) RAAB, L.: Munch. med. Wochenschr. 1923. S. 909 (Bd. 31, S. 301). 
8) Vgl. auch ZONDER, H.: I. C. - LIEBESNY, P.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 754, 

u. 783 (Bd. 41, S. 436). - SCHLESINGER, H.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 513 (Bd. 41, 
S. 34). - BRAM, J.: I. C. 

9) SHAPIRO, S. a. D. MARINE: Endocrinology. Vol. 5, Nr. 6, p. 699.1921. - SHAPIRO, S.: 
Endocrinology. Vol. 8, Nr. 5, p. 666. 1924 (Bd. 38, S. 879). 

10) MEYER, H.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 102, S. 250. 1925 (Bd. 42, S. 432). 
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als spezifisch vorbereitende MaBnahme zur chirurgischen Therapie, nicht zum 
internistischen Regime. N ur mit dem Messer in der Hand darf und soIl man in 
bestimmten Fallen Jod geben. 

Wenn wir nochmals die Reihe der medikament6sen MaBnahmen iiberblicken, 
so k6nnen wir sagen, daB Brom, Calcium, Chinin und Gynergen diejenigen 
Mittel sind, die in erster Linie in Anwendung gezogen werden sollten. 

2. Die chirurgische Therapie in der heute fast allgemein geiibten Form 
der weitgehenden Parenchymreduktion verfiigt zweifellos iiber Erfolge, die 
der internen Therapie in dieser Vollstandigkeit und vor allem in so kurzer Zeit 
versagt sind. EpPINGER hat diesbeziiglich eine sehr lehrreiche Tabelle gebracht, 
die die internen und chirurgischen Behandlungsresultate einander gegeniiber
stellt. Es ist schwer verstandlich, wie sich auch heute noch jemand dieser 
Einsicht verschlieBen und prinzipiell die operative Behandlung eines Basedow 
ablehnen kann, wie es z. B. der Amerikaner BRAMl) tut. Vor allem ist es eine 
eminent soziale Frage, ob man einen Fall der Operation zufUhren solI oder nicht, 
wenn selbst BRAM meint, daB die interne Behandlung eines Falles sich auf 
6-18 Monate erstrecken miisse. 

Das Schreckgespenst war freilich bis vor kurzem die relativ hohe Morta
litat der Basedowoperationen, die selbst in der Hand erster und erfahrener 
Chirurgen gegen 5% betrug. Der Tod erfolgte meist im AnschluB an den Ein
griff unter einem sehr eigentiimlichen Symptomenkomplex, den wir als perakute 
Steigerung des Hyperthyreoidismus durch Ausschwemmung des Hormons in 
den Kreislauf infolge der Operation zu deuten bemiiBigt sind, zumal auch ein 
temporarer Anstieg des Grundumsatzes hierbei gefunden worden ist (GMELIN 
und KOWITZ 2)). Unter schweren Erregungszustanden, jagendem PuIs, Oppres
sionsgefiihl, allgemeinem Zittern, Erbrechen, Diarrh6e und SchweiBausbriichen 
erfolgte haufig der Tod. In anderen Fallen starben die Patienten in der 
Narkose oder selbst schon unter der schweren psychischen Erschiitterung 
durch die Operationsvorbereitungen. Entsprechend der Haufigkeit des hyper
plastischen Thymus beim Basedow iiberhaupt, kann man auch bei solchen 
Todesfiillen meist diesen Befund erheben. Es konnen aber auch Basedowkranke 
ohne Thymusbeteiligung in der gleichen Weise zugrunde gehen 3). 

Nun haben wir durch die Jodvorbehandlung nach den Vorschriften der 
MAyo-Klinik diese Gefahren der Basedowoperation nahezu vollkommen be
herrschen gelernt und stehen damit einer ganz anderen Situation gegeniiber. 
Heute betragt die Operationsmortalitat beim Vollbasedow nach Jodvorbereitung 
an der MAyo-Klinik weniger als 1 % 4), bei JACKSON unter den letzten 100 Fallen 
sogar 0 0/ 0 , Die Operationsmortalitat der toxischen Adenome bewegt sich an 
denselben Kliniken zwischen 2-3%. Der Prozentsatz der vollig befriedigenden 
Heilerfolge bei operativer Behandlung des schweren Hyperthyreoidismus be
tragt iibereinstimmend bei KOCHER und den MAYos etwa 86%. Vergleichen 
wir damit EpPINGERS Zahlen bei interner Behandlung des Basedow - Exitus 
bei 5,1 %, Erfolg der Behandlung einschlieBlich der leicht gebesserten FaIle 

1) BRAM, J.: Endocrinology. Vol. 10, Nr. 2, p. 181. 1926. 
2) KOWITZ, H. L.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2242 (Bd. 39, S. 502). 
3) MELcmOR, E.: Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 131, S. 331. 1924 (Bd. 37, S. 294). 
4) PEMBERTON, J.: Ann. of Burg. Vol. 7, p.37. 1923 (Ed. 31, S. 112) und Journ. of the 

Americ. med. assoc. Vol. 85, p. 1882. 1925 (Bd. 43, S. 468). 
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in 74,1 % der FaIle - so ergibt sich daraus zwingend, daB es gefahrlicher ist, 
gewisse FaIle von Hyperthyreoidismus intern zu behandeln, als sie zu operieren. 

Welche FaIle von Hyperthyreoidismus und wann sind sie also zu operieren 1 
Eine Indikation zur chirurgischen Behandlung ergibt sich unter folgenden 
Umstanden: 

a) Eine absolute Indikation zu dem chirurgischen Eingriff stellen jene Falle 
von Hyperthyreoidismus dar, bei welchen eine mechanische Kompression 
der Trachea vorliegt. Das geschieht nur in den seltensten Fallen von Vollbasedow, 
meist beim toxischen Adenom bzw. basedowifizierten Kolloidkropf und die 
Indikation ist hier vom Hyperthyreoidismus unabhangig. 

b) Zu operieren ist jeder Vollbasedow, der sich im Laufe von 2-3 Monate 
langer interner Behandlung nicht bessert oder gar verschlimmert. Unter diesen 
Umstanden halte ich den Eingriff fiir absolut indiziert, wiirde ihn aber unter 
Beriicksichtigung der individuellen Lage des Falles oft schon friiher in Erwagung 
ziehen. Die Technik der Jodvorbehandlung solI weiter unten besprochen werden. 
Je friiher der Chirurg einen Basedowfall in die Hand bekommt, desto geringer die 
Gefahr des Eingriffes und ist einmal eine Dilatation des Herzens eingetreten, so ist 
eine vollige Riickbildung zur Norm auch nach der Operation nicht zu erwarten. 

c) Zu operieren sind ferner FaIle von formes frustes bei groBeren Knoten
kropfen, also toxische Adenome, wofern eine 6 Monate lange interne Behandlung 
keinen entsprechenden Erfolg gebracht hat. Soziale und kosmetische Gesichts
punkte sind fiir diese Indikationsstellung jedenfalls mit von Bedeutung. 

Nicht zu operieren sind jene leichteren formes frustes, die wir oben als 
Basedowoide kennen gelernt haben und die in einem periodisch wiederkehrenden 
Aufflackern ihrer von Haus aus bestehenden konstitutionellen Veranlagung 
bestehen. Nicht zu operieren sind auch die allermeisten Falle von Jodhyper
thyreoidismus, die in der Regel auch bei schwerem Verlauf gut ausgehen. Sie 
gehoren wohl immer zu den basedowifizierten Knoten- oder Kolloidkropfen. 
Nicht zu operieren sind schlieBlich auch die jahrelang bestehenden Resthyper
thyreoidismen leichteren Grades nach abgeklungenem Vollbasedow. Vorhof
flimmern ist meines Erachtens keine Kontraindikation gegen die Operation, 
wie das auch G. BICKEL hervorhebt. 

Immer schon haben Chirurgen und Internisten auf eine entsprechende 
Vorbereitung zur Operation Wert gelegt. Mehrwochige Gewohnung an das 
Spitalsmilieu wurde neben dem internistischen Regime zur Verminderung des 
psychischen Schocks der Operation gefordert. Der beriihmte Clevelander 
Schilddriisenchirurg CRILE geht ja so weit, daB er die Kranken an die Narkose
instrumente gewohnt und die Kranken dann eines Tages ohne ihr Wissen am 
Krankenzimmer operiert. Chinin und insbesondere Ergotamin wurden als 
vorbereitende MaBnahmen empfohlen 1). Man hat auch der Resektion eine 
Ligatur der Schilddriisenarterien vorausgeschickt, um den Operationsschock 
moglichst zu vermindern. Es war nun zweifellos eine GroBtat PLUMMERS und 
seiner Mitarbeiter an der MAyo-Klinik 2) gezeigt zu haben, daB die Jod
vorbereitung des Vollbasedow aIle die iibrigen MaBnahmen zur Herabsetzung 
der Operationsmortalitat weit in den Schatten stellt. 

1) HoTZ, G.: Dtsch. med. Wochenschr. 1926. Nr. 15. 
2) PLUMMER, H. S. a. W. M. BOOTHBY: Illinois med. journ. Vol. 46, p. 401. 1924 (Bd. 39, 

S. 564). - BOOTHBY, W. M.: Endocrinology. Vol. 8, Nr. 6, p. 727. 1924 (Bd. 39, S. 680). 
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Jodbehandlung des Basedow ist von jeher immer wieder versueht und immer 
wieder aufgegeben worden. Uberrasehenden anfangliehen Besserungen folgten 
stets arge Riickschlage und so wurde auch die von NEISSER angegebene ein
sehleichende Jodbehandlung mit KJ I : 20, taglieh 3 X 3 bis eventuell 20, 
ja 30 Tropfen steigend, mit Recht von der Mehrzahl der Autoren abgelehnt. 
Das Jod eignet sieh eben, wie wir heute wissen, nicht zur Behandlung, sondern 
nur zur Vorbehandlung des Morbus Basedowii. Wer wie ieh Gelegenheit hatte, 
die Falle der MAYO-Klinik selbst zu sehen und die dort gewonnenen Erfahrungen 
dann nachzupriifen, wird von der. Richtigkeit dieses Standpunktes iiberzeugt 
sein. Das Jod wird am besten nach PLUMMERS Vorschrift als LUGOLSche Losung 
(5% Jod, 10% Jodkalium) gut mit Wasser verdiinnt genom men und dann 
1/2 Glas Wasser nachgetrunken. Die individuell variable optimale Dosis muil 
erprobt werden, indem man von 2 mal 5 Tropfen taglich auf eventuell 3-4 mal 
10 Tropfen steigt. Namentlich in den schwersten Fallen mit gastrointestinalen 
Krisen sind mitunter diese hohen Dosen fiir ganz wenige Tage erforderlieh, 
worauf man wieder auf 10 Tropfen taglich zuriickkehrt. Wird die LUGOLSche 
Losung vom Magen aus nicht vertragen, so wird sie per rectum in der gleichen 
Dosis verabreicht. Der optiu{ale Effekt tritt nach etwa 8-10 Tagen, mitunter 
aber auch erst in der dritten Woche ein, worauf die Operation vorzunehmen 
ist. Denn ist einmal die optimale Besserung, kenntlich am subjektiven Befinden, 
am Herabgehen des Grundumsatzes, der Pulsfrequenz und eventuell an der 
Gewichtszunahme, erreicht, so fiihrt sowohl die Fortsetzung, als auch die 
Unterbreehung der Jodtherapie eine Verschlimmerung herbei. Namentlich die 
Unterbrechung kann dann von einer ganz bedrohlichen Verschlimmerung 
gefolgt sein. Die Jodbehandlung ist auch nach der Operation einige Tage fort
zusetzen und dann allmahlich wegzulassen. Eine Heilung mit Jod allein kommt 
trotz der mitunter verbliiffend schnell eintretenden Besserung nicht zustande. 
Dieser hier geschilderte und von mir auf Grund eigener Erfahrungen iiber
nommene Standpunkt der MAYO-Klinik wird heute auch von anderen Autoren 
geteilt, nicht nur in Amerika 1), sondern auch in der Schweiz 2) und in Finn
land 3). 

Nun gibt es Falle von Hyperthyreoidismus, die auf die Jodmedikation 
nieht in der geschilderten Weise reagieren sondern eventuell auch eine aus
gesprochene Verschlimmerung erfahren. Nach der Ansicht der MAYO-Schule sind 
das die FaIle von toxischem Adenom, welche demnach von der Jodvorbereitung 
ausgesehaltet werden miissen. Wir haben aber schon oben auseinander
gesetzt, dail eine strenge und sichere Abgrenzung zwischen Vollbasedow und 
toxischem Adenom oft nieht moglieh ist (vgl. auch WAHLBERG). Es hat sich 
auch herausgesteIlt, dail es Falle von Vollbasedow gibt, die gleichfalls die ge
wiinschte Reaktion auf Jod vermissen lassen und dail andererseits auch Falle 
von toxischem Adenom gelegentlich durch Jod gebessert werden konnen 4). 
Wie soll man nun diesem Dilemma ausweichen, urn die durch Jod besserungs-

1) JACKSON, A. S.: 1. c. - Vgl. auch STARR, P., H. P. WALCOTT, H. N. SEGALL a. J. H. 
MEANS: Arch. of internal med. Vol. 34, p. 355. 1924 (Bd. 38, S. 448). - FRASER, F. R.: 
Brit. med. journ. Vol. 1, p. 1. 1925 (Ref. Endocrinology Vol. 9, Nr. 4, p. 343). 

2) HOTZ, G.: 1. c. - MERKE, F.: Schweiz. med. Wochenschr. 1926. S. 78 (Bd. 43, S. 659). 
3) WAHLBERG, J.: 1. c. 
4) BOOTHBY, W. M.: 1. c. - MASON, E. H.: Transact. of the assoc. of Americ. physic. 

Vol. 39, p. 167. 1924 (Bd. 39, S. 857). 
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fahigen .IfaHe zu erkennen und eine Schadigung unter allen Umstanden zu ver
meiden ~ Wir werden uns vor aHem an die Erfahrungstatsache halten, daB 
die Jodremission umso sicherer und schneller eintritt, je schwerer der Hyper
thyreoidismus ist. Das sind ja auch gerade die Falle, die sonst durch den ope
rativen Eingriff am meisten gefahrdet erscheinen. Die bei kropfigen Individuen 
langsam zur Entwicklung gekommenen Hyperthyreosen, also die basedowi
fizierten Strumen, seien es nun toxische Adenome oder basedowifizierte Kolloid
strumen 1), sind fiir die Jodvorbehand.lung weniger geeignet. Bei ihnen bedeutet 
aber der operative Eingriff auch nicht die hohe Gefahr wie bei der ersten 
Kategorie. Da aber unter allen Umstanden die Jodbehandlung von der Resektion 
der Struma gefolgt wird, so kann auch bei sich verschlechternden Fallen kein 
nennenswerter Schaden angerichtet werden (BOOTHBY). Wir werden also die 
Jodvorbehandlung vor allem in den Fallen von klassischem Vollbasedow ohne 
vorausgegangenen Kolloidkropf und mit relativ schneller Entwicklung heran
ziehen, also dort, wo wir mit dem Vorhandensein einer hyperrhoischen Struma 
ohne Kolloid rechnen diirfen, und werden mit dem Jod um so vorsichtiger 
sein, je eher wir groBere Kolloidbestande in der Schilddriise vermuten. Denn 
das Jod hebt die Hyperrhoe momentan auf wie kein anderes Mittel, es speichert 
Kolloid, wo keines vorhanden war, es mobilisiert aber Kolloid, wenn es da ist, 
und stimuliert dann iiberdies die Tatigkeit der Schilddriisenepithelien. Die 
J odwirkung ist also nach dem Funktionszustand der Driise durchaus ver
schieden (BREITNER 2)). In vereinzelten AusnahmsfaHen mag es dementsprechend 
auch einmal gelingen, durch Jodbehandlung aHein, ohne nachfolgende Operation 
des Krankheitszustandes Herr zu werden (BIEDL 1)), aber doch wohl nur dann, 
wenn die dem Basedow zugrundeliegende maBlose Uberfunktion der Schild
driise ohnehin im Abklingen ist, die Regulationsstorung aufgehOrt hat. In 
manchen Fallen kann wohl auch die Rontgentherapie an Stelle der Operation 
treten, um die Jodvorbehand.lung abzulosen. 

Wir haben gehOrt, daB auch eine weitgehende Parenchymreduktion nicht 
immer eine volle Heilung des Hyperthyreoidismus gewahrleistet, zum Teil 
sicherlich deshalb, weil sie nicht geniigend ausgiebig vorgenommen worden ist. 
KOCHERS Behauptung, daB die Heilung des Basedow mit um so groBerer Sicherheit 
zu erwarten ist, eine je groBere Masse der kranken Schilddriise entfernt wird, 
ist zweifellos im allgemeinen richtig und SUDECK, sowie auch manche andere 
Autoren befiirworten eine subtotale Schilddriisenexstirpation mit Belassung 
bloB kleiner Stiimpfe zur Schonung der Epithelkorperchen. Auch in diesen 
Fallen erfolgt, trotz Ligatur aller vier Arterien, erfahrungsgemaB eine prompte 
Regeneration von Schilddriisengewebe, welches den Ausbruch eines Myxodems 
verhindert und, wie man hofft, normal funktioniert. Nicht selten aber werden 
mehrfache Reduktionen notwendig, um den gewiinschten Erfolg zu erzielen, 
und selbst dann bleibt ein gewisser, sehr kleiner Prozentsatz ungeheilter und 
durch Schilddriisenoperationen absolut unheilbarer FaIle iibrig. Das diirften, 
soviel ich sehe, diejenigen FaIle sein, wo ein thymogener Basedow vorliegt und 
wo eine operative Reduktion des hyperplastischen Thymus indiziert ist. Eine 
Indikation zu dieser Operation erblicke ich demnach mit SUDECK nur in 
jenen Fallen, in denen trotz ausgiebiger, eventuell mehrfacher Reduktion des 

.----- .-

1) BIEDL, A. u. W. REDISCH: Med. Klinik. 1925. S. 1371 u. 1413 (Bd. 41, S. 487). 
2) Vgl. auch S.227. 
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Schilddriisenparenchyms keine Besserung des Krankheitsbildes eingetreten und 
ein hyperplastischer Thymus nachzuweisen ist. Dagegen halte ich den von 
den meisten Chirurgen heute vertretenen Standpunkt fiir vollkommen richtig, 
die gleichzeitige Reduktion von Schilddriise und Thymus im Sinne von GARRE 
und HABERER 1) abzulehnen, weil sie das Gefahrenmoment durch die Schwere 
des Eingriffes erheblich steigert und weil wir wissen, daB es nicht der hyper
plastische Thymus an sich ist, der an den postoperativen Todesfallen die Schuld 
tragt. Heilt der Basedow nach einer Schilddriisenoperation aus, so bildet sich 
auch die starke Thymushyperplasie zuriick. Da wir auch bei sic herem Nachweis 
einer Thymushyperplasie ihren Anteil an dem klinischen Bild des Basedow nicht 
abzuschatzen vermogen, so kommt eine primare Thymusoperation iiberhaupt 
nicht in Betracht. 

Die giinstigen Ergebnisse dieser heute geiibten chirurgischen Basedow
therapie lassen andere chirurgische Verfahren, wie Injektion von heiBem Wasser, 
Glycerin, Jod, Ergotin u. a. in den Kropf oder Resektion des Halssympathicus 
nach JABOULAy-JONNESCU nicht nur iiberfliissig 2), sondern unter Umstanden 
auch schadlich erscheinen. Gelegentlich berichtete Erfolge der Sympathicus
operation 3) konnen auch spontane Besserungen darstellen, mit denen wir beim 
Basedow unbedingt zu rechnen haben 4). "Nur ganz massige Besserungen, 
nur ein volliger, schneller Umschwung ist daher im Sinne eines therapeutischen 
Erfolges zu verwerten" (LIEK). Auch im Tierversuch feWen charakteristische 
Veranderungen der Schilddriise nach Resektion des Halssympathicus 5). Die 
bloBe Unterbindung der Schilddriisenarterien ist zwar weit weniger gefahrlich 
als die Resektion des Parenchyms ohne Jodvorbereitung, sie reicht aber in der 
Regel fiireinen befriedigendenErfolg nicht aus und kommt daher aIs vorbereitende 
Operation in Betracht, wo Jodvorbehandlung nicht angezeigt erscheint. 

3. Die Strahlentherapie. Es gibt Radiologen, welche die Rontgen
therapie des Basedow in ihrer Wirksamkeit der chirurgischen an die Seite 
stellen und in jedem FaIle eine Bestrahlungsbehandlung durchgefiihrt wissen 
wollen, ehe man an eine chirurgische Behandlung schreitet 6). DaB die spater 
eventuell notwendige Operation durch hochgradige Verwachsungen des Kropfes 
mit der Umgebung erschwert wird (v. EISELSBERG), soIl sich durch eine ent
sprechende Technik vermeiden lassen 7). Es ist nicht zu bestreiten, daB viele 
FalIe von Hyperthyreoidismus durch Rontgenbestrahlung giinstig beeinfluBt 

1) HABERER, H.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 34, S. 949. 
2) Vgl. KLOSE, H. u. A. HELLWIG: Klin. Wochenschr. 1923. S. 627 (Bd. 30, S. 24). -

GMELIN, E. u. H. L. KOWITZ: I. c. 
3) REINHARD, W.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 254, S. 507. 1925 

(Bd. 40, S.52). - PARTSCH, F.: Dtsch.Zeitschr.f.Chirurg. Bd.192, S.28.1925(Bd.41, S.33). 
4) LIEK, E.: I. c. - HYMAN, H. Tli. a. L. KESSEL: Arch. of surg. Vol. 8, Nr. 1, p. 149. 

1924 (Bd. 35, S. 51). 
5) KIYONO, H.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 257, S. 430.1925 (Bd. 41, 

S. 314). 
6) SIELMANN, R.: Strahlenther.apie. Bd. 15, S. 450. 1923 (Bd. 30, S. 315) u. Bd. 19, 

S. 690. 1925 (Bd. 40, S. 763). - SCHWARZ, G.: Ergebn. d. ges. Med. Herausg. v. TH. BRUGSCH. 
Bd. 5, H. 1. Urban u. Schwarzenberg 1923. - MEANS, J. H. a. G. W. HOLMES: Arch. of 
internal med. Vol. 31, p. 303. 1923 (Bd. 28, S. 439). - JENKINSON, E. L.: Americ. journ. 
of roentgenol. Vol. 10, p. 814. 1923 (Bd. 36, S. 46). - KLEWITZ, F.: Klin. Wochenschr. 
1925. S. 1734 (Bd. 41, S. 781). - BORAK, J.: Strahlentherapie. Bd. 23, S. 519. 1926. 

7) Vgl. HOLFELDER, H.: Med. Klinik. 1925. Nr. 49-51. 
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oder geheilt werden und unzweifelhaft ist das unmittelbar durch die Behandlung 
gegebene Gefahrenmoment bei der Rontgentherapie geringer als bei der 
chirurgischen. Aber durchaus nicht aile Autoren berichten iiber so giinstige 
Erfolge wie die oben zitierten 1). Auch durch Rontgenbestrahlungen sind 
Verschlimmerungen ausgelost, gelegentlich sogar Todesfii,lle veranlaBt worden. 
Meines Erachtens sind vor allem folgende Umstande zu beriicksichtigen: Je 
schwerer und akuter der Hyperthyreoidismus, je lebhafter und fieberhafter 
die Zelltatigkeit in der Schilddriise vor sich geht, desto strahlenempfindlicher 
ist das Organ, desto leichter kann iiberdosiert und aus einem Hyperthyreoidismus 
ein Hypothyreoidismus gemacht werden. Eine jedem Einzelfail angepaBte 

. richtige Dosierung konnen wir vorher nicht angeben und ich kann KLEWITZ 
nicht beistimmen, wenn er meint, daB sich Verbrennungen und ein durch Uber
dosierung unerwiinschter, zu starker Funktionsausfall der Schilddriise bei 
sorgfaltiger Technik im mer vermeiden lassen. Beides habe ich erlebt bei 
Kranken, die von allerersten Rontgenologen behandelt worden waren 2). Auch 
die Hautempfindlichkeit gegen Rontgenstrahlen scheint namlich bei Basedow
kranken oft gesteigert zu sein 3). Diese Unmoglichkeit der exakten Dosierung 
bei der unberechenbar hohen individuellen Empfindlichkeit solcher Kranker, 
sodann der Umstand, daB wir mit der Rontgentherapie das gesamte Parenchym, 
jede einzelne Zelle treffen und eventuell iibermaBig schadigen, wahrend wir bei 
der operativen Behandlung einen beliebig gewahlten Anteil des Organs unberiihrt 
zuriicklassen und von ihm eine entsprechende Regeneration erwarten konnen, 
diese Griinde veranlassen mich, die Rontgentherapie beim akut entstandenen 
Vollbasedow nicht zu empfehlen und sie fiir jene Falle vorzubehalten, bei denen 
eine chirurgische Behandlung nicht in Betracht kommt und die beim inter
nistischen Regime allein sich nicht in befriedigender Weise bessern. Der 
Rontgentherapie sind somit zuzufiihren: 

1. Formes frustes vom Typus des Basedowoid, wofern sie hohere Grade 
annehmen und langere Zeit anhalten; 

2. Hyperthyreoidismen hoheren Grades bei alten Leuten oder Individuen, 
deren dilatiertem und insuffizientem Herzmuskel eine Operation nicht zugemutet 
werden kann; 

3. seit Jahren bestehende Resthyperthyreoidismen nach Vollbasedow; 
4. Falle, die schon eine oder mehrere Schilddriisenoperationen ohne ge

niigenden Erfolg iiberstanden haben und bei denen ein hyperplastischer Thymus 
nicht nachzuweisen ist; 

5. Falle von Vollbasedow, welche eine Operation ablehnen. 

Die gleichen Gesichtspunkte wie fiir die Rontgenbestrahlung gelten fiir die 
in letzterer Zeit von GUDZENT 4) empfohlene Radium-Mesothoriumbehandlung 
bei Hyperthyreoidismus. Die vor Jahren von E. STOERK 5) zuerst angewendete 
Thymusbestrahlung und die von MANNABERG 6) eingefiihrte Ovarial- und Hoden
bestrahlung haben sich nicht durchsetzen konnen, weil die Erfolge zu wenig 

1) PARRISIUS, W.: Strahlentherapie Bd. 14, S. ~60. 1923 (Bd. 28, S. 474). 
2) Vgl. CURSCHMANN, H.: Miinch. med. Wochenschr. 1925. S. 1453 (Bd. 42, S. 432). 
3) DANZIN: Arch. med. belges. Tom. 77, p. 453. 1924 (Bd. 38, S. 305). 
4) GUDZENT, F.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2329 (Bd. 38, S. 878). 
5) STOERK, E.: Mitt. d. Ges. f. inn. Med. u. KinderheiIk., Wien. Bd. 12, S.231. 1913. 
6) MANNABERG, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1913. S. 693. 
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uberzeugend waren. Uberdies soUte man meines Erachtens die Rontgen
bestrahlung der Keimdrusen geschlechtsreifer Menschen aus eugenischen 
Grunden nicht vornehmen, wenn keine absolute Indikation hierfiir vorliegt 1 ). 

Kropf nod Kretioismns. 

Unter Kropf (Struma) versteht man eine chronische Volumzunahme 
der Schilddruse, deren anatomische Natur verschieden sein kann. Man unter
scheidet im AnschluB an ASCHOFF, WEGELIN u. a. am besten folgende ana
tomische Formen des Kropfes: 

I. Struma diffusa, Hyperplasie. 

1. Struma diffusa parenchymatosa: 
a) Struma congen. neonator., 
b) Struma adolescentium, Pubertatsstruma 2), 
c) Struma adultorum, Basedowstruma. 

2. Struma diffusa colloides: 
a) groBfollikulare Form, 
b) kleinfollikulare Form. 

II. Struma nodosa, Adenom. 

1. Struma nodosa parenchymatosa, 
2. Struma nodosa colloides. 

III. Struma diffusa et nodosa. Hyperplastisch-adenomatose Form. 

1. Struma diffusa parenchymatosa plus Struma nodosa parenchymat. 
2. Struma diffusa parenchymatosa plus Struma nodosa colloides. 
3. Struma diffusa colloides plus Struma nodosa parenchymat. 
4. Struma diffusa colloides plus Struma nodosa colloides. 

Dazu-kommen dann noch andere Formen, wie die Struma cystica, vas
culosa und maligna. Unsere fruheren Ausfuhrungen gestatten ohne weiteres, 
dieses rein anatomische System mit dem BREITNERschen funktionellen System 
zur Deckung zu bringen. Freilich durfen wir nicht vergessen, daB auch das 
histologische Bild nur mit groBer Reserve als Indicator der funktionellen 
Aktivitat gelten kann und daB die klinischen Erfahrungen oft genug mit dem 
histologischen Bild in Widerspruch stehen 3), weil sie eben nicht bloB von der 
absoluten zirkulierenden Hormonmenge, sondern auch yom wechselnden Bedarf 
an Hormon und yom wechselnden Reaktionszustand der Erfolgsorgane ab
hangen. 

1) BAUER, J.: Praktische Folgerungen aus der Vererbungslehre. Med. Klinik. 1925. 
Beiheft 1. 

2) Der sog. Pubertatskropf, der in Wien diesem Typus der Struma diffusa parenchymatosa 
zu entsprechen pflegt (GOLD, E. U. V. ORATOR: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 
Bd. 252, S. 671. 1924), zeigt in anderen Gegenden (Schweiz, Siiddeutsehland, Amerika) 
den Charakter der Struma diffusa colloides und zwar scheint sich letztere Form aus der 
ersteren zu entwickeln, so daB anzunehmen ist, daB die Kropfentwicklung in Wien spater 
einsetzt, als in den genannten anderen Gegenden (MULLER, F.: Therapie d. Gegenw. 1925. 
S. 5. - ASCHOFF, L.: Vortrage tiber Pathol. Jena: G. Fischer 1925). 

3) Vgl. z. B. KLOSE, H. U. AL. HELLWIG: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 124, S. 347.1923 
(Bd. 29, S. 331), deren Deutung ich tibrigens ablehne. 
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AHe die anatomischcll Schilddriisenveriinderungell, <lie wir unter der Be
zeichnung Kropf subsumieren, konnen aber miissen nicht mit Funktionsstorungen 
der Schilddriise einhergehen. Es gibt also: hypothyreotische, hyper
thyreotische und euthyreotische Kropfe. Ihre Symptomatologie und 
Beurteilung, soweit sie sich aus der Storung der Hormonproduktion ergibt, 
haben wir in den vorangegangenen Abschnitten ausfiihrlich erortert, es bleibt 
uns daher nur eine kurze Besprechung der durch den Kropf als solchen, also 
durch seine mechanischen Wirkungen hervorgerufenen Symptome iibrig. Beim 
euthyreotischen Kropf formieren natiirlich diese allein das klinische Bild. Ein 
entsprechend gelagerter und entsprechend groBer Kropf kann zur Kompression 
der Luftrohre, des Oesophagus, der am Hals verlaufenden Nerven und GefiiBe 
fiihren. Namentlich die intrathoracische Struma und der sog. Tauchkropf, 
der bei kriiftiger Exspiration oder Schluckbewegung aus dem Jugulum empor
taucht, urn im Inspirium wieder hinter dem Sternum zu verschwinden, pflegt 
solche Druckwirkungen auszuiiben. Das klinische Bild dieser natiirlich nicht 
gerade fiir eine Struma spezifischen Druckerscheinungen im Detail zu schildern, 
eriibrigt sich, da es ja mit der Pathologie der inneren Sekretion nichts zu tun 
hat. Es seien nur die sehr hiiufig und bald eintretende Veriinderung der Stimme, 
die meist kombinierte in- und exspiratorische Dyspnoe, Stridor, Reizhusten, 
die gestauten Venen, kongestive Rotung des Gesichts, Neigung zu Nasenbluten 
und Stauungskatarrhen der Nase, eventuell Schwindel, Kopfschmerz, Aniso
korie, HORNER scher Symptomenkomplex durch Druck auf den Sympathicus 
hervorgehoben. Sehr hiiufig findet man bei Triigern groBer Kropfe, auch wenn 
sie keine nennenswerte Atmungsbehinderung und kein Emphysem hervorgerufen 
haben, hartniickige chronische Bronchitiden 1). Ubrigens steht auch das sub
jektive Gefiihl der Atembehinderung nicht immer in einem Verhiiltnis zur 
Schwere der Trachealkompression 2) 3). 

Die jahrelang dauernde Trachealstenose und Dyspnoe, die chronischen 
Katarrhe und das konsekutive Emphysem fiihren bei vielen Kropftriigern zu 
Herzveriinderungen, die als meehanisches, dyspnoisches oder pneu
misches Kropfherz (ROSE, MINNICH, KOCHER) bezeichnet werden. Sie 
betreffen naturgemiiB das rechte Herz, welches mehr oder minder stark vergroBert 
ist. Mit der Ablehnung der Existenz eines mechanisehen Kropfherzens steht 
O. STEINER 3) allein da 2) 4). Selbstverstiindlich hiingt es aber auch bei 
ausgesprochen mechanischen Druckwirkungen des Kropfes von der Be
schaffenheit und Widerstandskraft des Herzmuskels selbst ab, ob er der Mehr
arbeit gewachsen ist oder Schaden nimmt 4). Praktisch wichtig ist es, daB das 
einmal dilatierte Herz sehr oft auch durch operative Beseitigung des Kropfes 
nicht mehr zu beeinflussen ist und die VergroBerung nicht mehr zuriickgeht 2). 
Das mechanische Kropfherz kann natiirlich auch mit einem hyperthyreoiden 
Kropfherzen (F. KRAUS) kombiniert sein, oder es konnen die durch In
suffizienz der Schilddriisenfunktion bedingten Herzveriinderungen, also ein 

1) BAUER, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1912. Nr. 42, S. 1966; Med. Klinik. 1913. Beih. 5. 
Konstitut. Disp. 1. C. 

2) MEYER, A. W. u. E. SULGER: Med. Klinik. 1926. S. 834. 
3) STEINER, 0.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 35, S. 39. 1922. 
4) ROMBERG, K: Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. BlutgefaJ3e. 4. u. 5. Aufl. Stuttgart: 

F. Enke 1925. 
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Myxodemherz, hinzutreten. Dazu kommt noch ein weiterer Typus eines bei 
Kropftragern haufig vorkommenden Herzbefundes, das von mir im Gegensatz 
zum erethischen hyperthyreoiden Herzen sog. torpide Kropfherz 1). Es ist 
vor allem charakterisiert durch eine leichte VergroBerung des linken Herzens, 
ein akzidentelles systolisches Gerausch tiber der Pulmonalis und einen akzen
tuierten, klappenden, oft gespaltenen II. Pulmonalton. Wie ich zeigen konnte, 
steht aber dieser Herzbefund, ebenso wie der oft im Rontgenbild sichtbare 
Hochstand des Aortenbogens, die Enge der Aorta und die Vorwolbung des 
mittleren linken Herzschattenbogens (Mitralkonfiguration) nicht mit dem Kropf 
als solchem, d. h. weder mit seiner mechanischen, noch mit seiner hormonalen 
Wirkung in Zusammenhang, sondern ist neben einer Reihe anderer Merkmale 
der auBeren Korperform und inneren Organisation nur Ausdruck der allgemeinen 
degenerativen Korperkonstitution der Kropftrager. Daneben spielen beim 
endemischen Kropf vielleicht auch direkte und unmittelbare Schadigungen des 
Herzmuskels durch jenes unbekannte Agens eine Rolle, tiber dessen Naturwir 
bisher nicht im klaren sind (E. BIRCHER). Ist ein Kranker einmal so weit ge
kommen, dann kann unter gehauften Husten- und Erstickungsanfallen, bei 
Oppressionsgefiihl und Orthopnoe schwerste Herzinsuffizienz mit allgemeinen 
Stauungserscheinungen und schlieBlich Exitus eintreten. 

Atiologie. Man unterscheidet der Atiologie nach einen sporadischen 
von einem endemischen Kropf. Beim sporadischen, d. h. auBerhalb einer 
Endemiegegend vorkommenden Kropf gibt es nur eine obligate Krankheits
bedingung und das ist eine besondere konstitutionelle Veranlagung zur Kropf
bildung, wie sie sich aus dem regelmaBigen Vorkommen des Kropfes bei einer 
ganzen Reihe von Mitgliedern einer Familie und aus dem Fehlen jeglicher 
nachweis barer exogener atiologischer Faktoren ohne weiteres ergibt. Weist 
doch schon die wesentlich groBere Haufigkeit der Struma beim weiblichen 
Geschlecht auf die endogene Bedingtheit hin. Beim endemischen Kropf spielt 
das gleiche atiologische Moment ebenfalls eine gewichtige Rolle, denn wie ich 
zeigen konnte, erwerben auch in der Endemiegegend durchaus nicht aIle Indi
viduen in gleicher Weise den Kropf, sondern es sind konstitutionell abgeartete, 
degenerativ veranlagte Menschen in besonderem MaBe dazu pradisponiert, 
und auch beim endemischen Kropf spielt das hereditare Moment eine sehr 
bedeutsame Rolle (A. KOCHER). Sie ist urn so gewichtiger, je weniger wirksam 
der zweite, der exogene atiologische Faktor ist, der ja das Wesen der Endemie 
ausmacht, also ftir den endemischen Kropf eine obligate Bedingung darstellt. 
So ergeben sich naturgemaB kontinuierliche Ubergange zwischen dem ganz 
sporadischen und demnach ausschlieBlich konstitutionellen Kropf tiber jene 
Gruppe von Fallen, die in leichten Endemiegegenden in zahlreichen disponierten 
Familien zu finden sind, bis zu der ganz schweren Endemie nahezu vollstandig 
verseuchter Bezirke der Alpenlander, der Karpathen, des Himalaia usw., in 
denen das konstitutionelle Moment gegentiber der hohen Wirksamkeit des 
exogenen endemischen Agens vollstandig in den Hintergrund tritt. N ur in 
diesem Sinne konnen wir zugeben, daB ein grundsatzlicher Unterschied zwischen 
sporadischem und endemischem Kropf eigentlich nicht besteht, wie das z. B. 

1) BAUER, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1912. Nr. 42, S. 1966; Med. Klinik. 1913. 
Beih. 5; Konstit. Disp. 1. c. 
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PFAUNDLER 1) und WEGELIN hervorheben, diese Feststellung enthebt uns aber 
nicht der Notwendigkeit, die obligate exogene Krankheitsbedingung zu suchen, 
welche eben mit dem Begriff "endemisch" untrennbar verknupft ist. Von einer 
Lasung dieser Frage sind wir auch heute noch weit entfemt. 

Die noch vor einigen Jahren ziemlich allgemein anerkannte Trinkwasser
oder hydrotellurische Theorie, wie sie namentlich von H. und E. BIRCHER 
ausgebaut worden war, lieB sich in dieser Form nicht halten und wurde vor 
aHem durch die sorgfaltigen Arbeiten der schweizerischen Kropfkommission 
(DIETERLE, HIRSCHFELD und KLINGER) widerlegt. Ein Zusammenhang des 
endemischen Kropfes mit einer bestimmten geologischen Formation oder einer 

Abb.24. Obere zwei Reihen: Kropfbildung bei Wiener Ratten, die 3 ]\fonate in einem schweren 
Endemiegebiet in Vorarlberg gehalten und mit dem dortigen Wasser getrankt wurden. Untcrc 
zwei Reihen: Schilddriisen der Wiener Ratten, welche zur Kontrolle an der Innsbrncker Klinik 

gehalten wurdel).. (Eigene Versuehe aus den Jahren 1912 -1913.) 

bestimmten Wasserversorgung laBt sich nicht nachweisen. Die vielen Versuche, 
bei kropffreien Ratten durch Trankung mit "Kropfwasser" eine Struma zu 
erzeugen, ergaben, daB sich an Kropforten tatsachlich bei diesen Tieren Strumen 
entwickeln, daB es aber gleichgUltig ist, ob sie mit frischem oder abgekochtem 
oder gar mit zugefUhrtem Wasser aus kropffreier Gegend getrankt werden. 
Davon konnte ich mich in nicht veraffentlichten eigenen Rattenversuchen aus 
dem Jahre 1913, die in Vorarlberg ausgefUhrt worden waren, uberzeugen. Da
gegen scheint Trankung mit Wasser aus einer Kropfgegend, an kropffreien 
Orten durchgefiihrt, keine Struma erzeugen zu kannen. Das Kropfagens ist 
also offenbar an die Ortlichkeit gebunden und speziell v. KUTSCHERA und 
TAUSSIG haben in sorgfaltigen Untersuchungen den Nachweis erbringen konnen, 
daJ3 es sogar an bestimmte Hauser und Familien fixiert erscheint. Es sind 
wiederholt akute Kropfepidemien in Kasemen, Lehranstalten, Instituten usw. 
beobachtet worden. Menschen und Tiere bekommen in bestimmten Hausem, 

1) PFAUNDLER, M.: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 105, S. 223. 1924. 
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bei Kontakt mit bestimmten Familien ihren Kropf. Gegen eine solche K 0 n t a k t
infektionstheorie spricht allerdings die Erfahrung, daB kropfige Menschen 
und Tiere in kropffreier Gegend bestimmt nicht kontagios sind. 

Am eifrigsten wurde die infektiose Atiologie des endemischen Kropfes von 
Mc CARRISON verfochten. Mc CARRISON, der den endemischen Kropf in Gilgit 
(Indien) seit Jahren studierte, scheint aber ein von unserem alpenliindischen 
Kropf recht abweichendes Krarikheitsbild vor sich gehabt zu haben. Dort ist 
es eine viel akuter, speziell im Friihjahr und Herbst gehauft auftretende Er
krankung. Wir konnten hierzulande nicht wie Mc CARRIS ON die Dauer der 
Erkrankung an endemischem Kropf in W ochen oder gar Tagen angeben. Auch 
die von Mc CARRISON angegebenen disponierenden Momente wie Schreck, 
Aufregung, akute fieberhafte Infektionskrankheiten, Gelenkrheumatismus, sind 
fiir unsere Gegenden jedenfalls so allgemein nicht bekannt. Und in diesen 
seinen Fallen konnte der englische Autor die Anwesenheit des Erregers einerseits 
im Filterriickstand des Wassers, andererseits im Darmkanal der erkrankten 
Individuen nachweisen, ja er will durch Darmantiseptica und durch eine aus den 
Darmbakterien hergestellte Vaccine Kropfige im frischen Stadium heilen, 
Gesunde vor einer experimentellen Infektion prophylaktisch schiitzen. Spater 
wurde die Darminfektionstheorie von MESSERLI 1) auch fUr die Schweizer 
Endemie vertreten. Bemerkt sei noch, daB entgegen den Angaben SASAKIS 
und Mc CARRISONS 2) Versuche, durch Fiitterung mit den Faeces Kropfiger bei 
Ratten Kropf zu erzeugen, weder mir noch GR:ASSI oder HIRSCHFELD und 
KLINGER gelungen sind. 

Im letzten Jahrzehnt wurde die schon vor mehr als 70 Jahren von PREVOST 
und CHATIN aufgestellte J odmangel theorie wieder hervorgeholt. Die 
Schweizer HUNZIKER, BAYARD und EGGENBERGER suchten den Nachweis zu 
erbringen, daB es die mangelhafte Zufuhr von Jod sei, welche die Schilddriise 
zur Anpassung an diesen Zustand und damit zu Epithelwucherung und Ver
groBerung veranlaBt, um geniigende Mengen Jod aus dem Blut aufnehmen 
zu konnen. Meines Erachtens hat aber WEGELIN ganz recht, daB unterdiesen 
Umstanden viel eher eine Inaktivitatsatrophie als eine Wucherung des Paren
chyms zu erwarten ware. Die in Amerika bestatigten Untersuchungen von 
v. FELLENBERG, der in einer Kropfgegend erheblich weniger Jod in Boden, 
Wasser, Nahrungsmitteln und Luft nachweis en konnte als an kropffreien Orten, 
sind zwar eine gewichtige Stiitze dieser Theorie, Beweiskraft in atiologischer 
Hinsicht kommt ihnen aber ebensowenig zu, wie der alten Erfahrung, daB 
Jodzufuhr bei Menschen und Tieren der Ausbildung eines Kropfes entgegen
wirkt, sie eventuell verhindert. Es gibt endemischen Kropf auch in Gegenden, 
wo gewiB kein Jodmangel herrscht, z. B. in dem stark verseuchten Tal von 
Aosta (GRASSI), in Norwegen, an manchen Kiistenstrichen Englands u. a. 3). 

Selbst in Danzig fand LIEK 4) etwa 15-16% aller Schulkinder mit Kropfen 

1) MESSERLI, F.: Zentralbl. £. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh. Bd. 98, 
S. 378. 1926. 

2) Mc CARRISON, R.: Proc. of the New York pathol. soc. Vol. 21, p. 154. 1921 (Bd. 27, 
S. 41). 

3) PFAUNDLER, M.: I. c. - SCHROTTER, H.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 72 (Bd. 39, 
S. 502). 

4) LIEK, E.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 1779 (Bd. 45, S. 347). 
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behaftet und es entspricht vollstandig unserer Auffassung, wenn die kon
stitutionelle Veranlagung, das heiBt also hier das familiare Auftreten des Kropfes 
z. B. in Kiel (8,6% weibliche Schulkropfe) starker hervortritt, als etwa in 
Tiibingen (30,6% weibliche Schulkropfe 1)). Wahrend also einzelne Autoren 
die Existenz eines "Jodhungerkropfes" iiberhaupt ablehnen 2), findet die Jod
mangeltheorie warme Ftirsprecher in so erfahrenen und maBgebenden Forschern 
wie WAGNER-JAUREGG oder MARINE. Es ist fraglos, daB in den letzten Jahren 
der endemische Kropf in den verschiedensten Gegenden gewaltig an Frequenz 
zugenommen hat und daB auch der sporadische Kropf erheblich haufiger ge
worden ist (LIEK). Es ist gewiB zu erwagen, ob nicht der Mangel an jodhaltigen 
Dungmitteln, welche den unter Blockade stehenden Landern wahrend des 
Krieges und in den ersten Nachkriegsjahren nicht zuganglich waren, fUr die 
Zunahme der Kropfhaufigkeit verantwortlich zu machen ist; auch durch die 
Allgemeinschadigungen des Korpers infolge der mangelhaften N ahrung konnte 
sich die vermehrte N eigung zur Kropfbildung vielleicht erklaren lassen (W AGNER
JAUREGG). 

SchlieBlich wurde neben dem Jod auch anderen Elementen eine Bedeutung 
fUr die Atiologie des endemischen Kropfes zugesprochen, so dem Kalkgehalt 
des Wassers 3), dem Magnesium, Silicium, Fluor u. a. Die Radioaktivitat des 
Wassers und Bodens (REPIN) und in letzter Zeit auch irgendwelche yom 
Radium verschiedenen und von der Bodenbeschaffenheit abhangigen aktinischen 
Schaden (PFAUNDLER) wurden fUr die Endemie verantwortlich gemacht. 

So kommt denn auch WEGELIN resumierend zu der gleichen Anschauung, 
die ich schon 1913 formuliert habe, daB es sich beim endemischen Kropf nicht 
um ein einheitliches schadigendes Agens handeln kann, daB es vielmehr eine 
ganze Reihe "thyreotroper" infektiOser, toxischer und sonstwie schadigender 
Einwirkungen geben muB, die in verschiedenen Endemiegegenden verschiedener 
Natur sein diirften. Die Thyreotropie dieser atiologischen Faktoren muB man 
sich keineswegs so vorstellen, als ob die betreffende Schadlichkeit, etwa das 
Produkt eines Mikroorganismus, unmittelbar an der Schilddriise angreifen und 
hier eine nichteitrige Thyreoiditis simplex (DE QUERVAIN, BAYON) erzeugen 
wiirde. Es kann sich um Allgemeinschadigungen des Organismus handeln, 
gegen welche die Hyperplasie der Schilddriise eine AbwehrmaBnahme darsteIlt, 
es konnten die Wirkungsbedingungen des Thyroxins an den Erfolgsorganen 
derart verschlechtert werden, daB eine Mehrarbeit der Schilddriise als An
passungsvorgang erscheint. Vieles spricht fUr eine solche Auffassung. Der 
endemische Kropf umfaBt aIle oben angefiihrten Arten einer Struma, die diffus 
parenchymatose, kolloide und nodose, ja auch die maligne Degeneration 4) 
kommt im Endemiegebiet wesentlich hiiufiger zur Beobachtung. Es sei beispiels
weise erwahnt, daB nach HUGUENIN 5) in Bern jeder 4. tiber 8 Jahre alte Hund 
an einem Schilddriisenkrebs zugrunde geht. 

------

1) FRANCK, H.: Dtsch. med. Wochensclir. 1923. S. 1084 (Bd. 31, S. 479). 
2) ECKSTEIN, A.: Arch. f. KinderheiIk. Bd. 77, S. 14. 1925 (Bd. 42, S. 679). - ECK

STEIN, A. u. M. NUELLE: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 40, S. 488. 1925 (Bd. 43, S. 659). 
3) TANABE, H.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. Bd. 73, S. 415. 1925 (Bd. 40, 

S. 725). 
4) Vgl. BREITNER, B. u. E. JUST: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 38, S. 262. 

1924 (Bd. 40, S. 392). 
5) HUGUENIN: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1665. 
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Die primare Reaktion auf die endemische Noxe ist aber allemal eine epi
theliale Hyperplasie, eine Parenchymzunahme, aus der sich im weiteren Verlauf 
durch Hervortreten anlagemaBiger Blastompotenzen (Adenom) und durch 
degenerative Veranderungen die verschiedenen Kropfformen ergeben 1). Auch 
bei frischen Rattenkrtipfen sieht man die Zeichen gesteigerter Aktivitat und 
Vermehrung des sezernierenden Parenchyms (v. WAGNER-JAUREGG, LAND
STEINER und SCHLAGENHAUFER). Sekundar erst, offenbar durch Erschtipfung 
der Leistungsfahigkeit des Organs, kommt es zu degenerativen Prozessen im 
Kropf, an den Epithelien, im Bindegewebe, an den GefaBen, zu hyaliner· Degene
ration oder Kalkablagerungen. Die Adenome nehmen an Haufigkeit mit dem 
Alter erheblich zu. Mtiglich, daB darauf allein die grtiBere Haufigkeit des 
arthritischen Habitus bei Knotenkrtipfen zuriickzufuhren ist, wahrend die 
lebhaft funktionierenden Kolloidstrumen eher den asthenischen Ktirperbau 
bevorzugen sollen 2). Jedenfalls laBt sich auch fur die Bildung von Knoten
krtipfen eine familiare Disposition nachweisen 3). 

Selbstverstandlich machen sich auch bei Einwirkung der endemischen 
Schadlichkeiten jene funktionellen Momente geltend, die fUr den Aktivitats
zustand jeder normalen Schilddruse maBgebend sind. Die Neugeborenen
schwellung mit folgender Ruckbildung in der Kindheit, die Prapubertats- und 
Pubertatsschwellung mit nachfolgendem Ruckgang, die gelegentliche Schwellung 
zur Zeit der Menstruation, Graviditat und des Klimakteriums sind physiologische 
Reaktionen, die sich naturgemaB sowohl in der Entwicklung des sporadischen, 
als auch des endemischen Kropfes besonders geltend machen. In diesem 
Zusammenhang erscheint eine Beobachtung ASHERS 4) besonders interessant. 
Bei kastrierten weiblichen Kaninchen erfahrt nach Entfernung einer halben 
Schilddruse die zuruckbleibende Halfte eine weit grtiBere Gewichtszunahme 
als bei normalen weiblichen oder kastrierten mannlichen Tieren. 

So spielen naturgemaB auch endogene Einflusse anderer Art, vor allem 
das Verhalten des ubrigen Hormonapparates eine mehr oder minder gewichtige 
Rolle und Sttirungen dieses Betriebes sind bei der allgemein degenerativen Ver
anlagung der Kropftrager keine Seltenheit. In den schon physiologischerweise 
bevorzugten Lebensphasen macht sich die endemische Schadlichkeit besonders 
geltend. Je schwerer die Endemie, desto fruhzeitiger kommt ihre Wirkung zum 
Vorschein und kann schon beim Neugeborenen manifest sein. 

Therapie. Der Therapie des euthyreoiden Kropfes - und nur von diesem 
soIl hier die Rede sein - stehen zwei auBerst wirksame Mittel zur VerfUgung: 
das Jod und das Messer des Chirurgen. Von der mtiglichen Gefahr der Jod
verabreichung an Kropfkranke haben wir im vorigen Kapitel das Ntitige gesagt 
und auch betont, daB sie mit dem Alter des Kranken und dem Grad seiner 
nervtisen Veranlagung an Wahrscheinlichkeit zunimmt. Aus dem Grundumsatz
wert die eventuelle J odgefahrdung zu entnehmen, halte ich fur uberflussig; 
der klinische Nachweis hyperthyreoider Symptome ist hier viel verlaBlicher. 
Wir haben aber auch erfahren, daB das Jod bei einem diffusen Parenchymkropf 

1) Vgl. WEGELIN, C.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 1, S. 5. 
2) ORATOR, V. u. H. POCH: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 36, S. 393. 

1923 (Bd. 29, S. 396). 
3) BREITNER, B.: Acta chirurg. scandinav. Vol. 57, p. 207. 1924 (Bd. 37, S. 452). 
4) ASHER, L. U. K. FURUYA: Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 425. 1924 (Bd. 37, S. 451). 
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Kolloidspeicherung herbeifiihrt, was an sich natiirlich eine Volumzunahme 
bedeuten muB und eigentlich dagegen sprechen konnte, das J od zur Verkleinerung 
schon bestehender groBerer Parenchymstrumen zu verwenden. Anders ware 
es freilich mit der prophylaktischen Anwendung bei beginnenden Fallen und bei 
Fortsetzung der Jodtherapie iiber das Stadium der Kolloidanschoppung und 
damit voriibergehenden VergroBerung des Organs hinaus. Adenome sind in der 
Regel durch Jod nur wenig oder gar nicht beeinfluBbar. Die Jodtherapie ist, 
also anzuwenden bei den Kropfen des Kindes- und Jugendalters und sie kann 
mit allen Kautelen versucht werden bei den diffusen Kropfen Erwachsener, 
die keinerlei Zeichen von Hyperthyreoidismus aufweisen. Bei Anzeichen einer 
Rezidivstruma nach vorangegangener Operation bewahrt sich die Jodbehandlung 
oder besser Jodprophylaxe besonders gut. In Fallen von substernaler Struma 
kann, wenn die Gefahren einer Operation infolge etwa bestehender schwerer 
Herzveranderungen oder hohergadiger Bronchitis zu groB erscheinen, die J od
therapie sehr niitzlich sein. Je alter der Patient, mit desto kleineren Joddosen 
solI die Behandlung begonnen werden. 

Bei Jugendlichen bis zu 18 Jahren wird man unbedenklich pro Tag 0,001 g 
JodkalilOsung oder da.s entsprechende A.quivalent anderer ·Jodpraparate ver
ordnen und bei 1-2 wochentlicher Kontrolle von Puls, Gewicht und Tremor 
eventuell auf hohere Dosen steigen diirfen. Bei iiJteren lndividuen sollte man 
sich unbedingt an die von KASPAR 1) empfohlenen Mikrodosen halten und mit 
0,001 g Jodkali pro Monat, das ist also Kal. jod. 0,001 : 150,0, taglich friih 
niichtern 1 KaffeelOffel, beginnen. Wenn moglich und notig, so kann die Dosis 
allmahlich bis auf das 5- und lOfache erhoht werden. lch kann aus eigener 
Erfahrung bestatigen, daB einerseits mitunter schon diese erstaunlich kleinen 
J oddosen wirksam und andererseits J odschadigungen bei diesem vorsichtigen 
Vorgehen wohl immer vermeidbar sind. Jodsalben sind wegen der Unmoglichkeit 
einer genauen Dosierung bei Erwachsenen zu meiden. Selbstverstandlich kann 
auch bei Kindern iiberdosiert werden. So berichtet HAMBURGER 2) iiber ein 
Neugeborenes mit groBem Kropf, das nach 8tagiger Verabreichung von 0,01 
Natr. jod. unter groBem Gewichtssturz und Verschwinden des Kropfes zugrunde 
ging. Es wird sich also empfehlen, auch im Kindesalter sich an die oben be
zeichnete initiale Tagesdosis von 0,001 zu halten. 

Wo Kompressionserscheinungen vorhanden sind, muB operiert werden. 
Wo die Jodbehandlung erfolglos war, oder wegen hyperthyreoider Symptome 
abgebrochen werden muBte, sowie in den Fallen, wo von der Jodbehandlung 
mehr Nachteil als Vorteil zu erwarten ist (Knoten- und Cystenkropfe alterer 
Leute), dort ist entweder eine Therapie iiberhaupt zu unterlassen oder zu 
operieren. Die lndikation zur Operation ist hier eine relative, hangt von sozialen 
und kosmetischen Momenten, vor aHem aber davon ab, ob ein Wachstum des 
Kropfes und damit die Gefahr einer spateren Kompression zu erwarten ist. 
Denn es ist klar, daB eine Operation bessere Chancen gibt und eine geringere 
Gefahr bedeutet, in je jiingerem Alter sie vorgenommen wird. Rontgen
bestrahlung bei euthyreotischem Kropf ist zu verwerfen. GOLD und ORATOR 3) 

1) KASPAR, F.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 713 (Bd. 39, S. 680) u. Wien. med. 
Wochenschr. 1924. S. 1757 (Bd. 37, S. 238). 

2) HAMBURGER, F.: Miinch. med. Wochenschr. 1924. S. 1815. 
3) GOLD, E. u. V. ORATOR: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 329 (Bd. 35, S. 364). 

BAUER, Innere Sekretion. 17 
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empfehlen in letzter Zeit folgerichtig die K()mbination von Jodmedikation 
mit Thyreoidindarreichung bei Jugendkropfen, da ja dieser Kropf der Ausdruck 
eines gesteigerten Bediirfnisses an Thyroxin darstellt. Fiihrt man also solchen 
Leuten taglich etwa 0,1 Thyreoidin zu, so fiele die Notwendigkeit der kompen
satorischen Hyperplasie fort, die Schilddriise miiBte nicht mehr maximal, sondern 
konnte bei diesem ZuschuB von auBer her wieder mit einer gewissen Reserve 
optimal arbeiten. Von der Wirksamkeit einer Ovarialextrakttherapie bei Kropf, 
wie sie mehrfach empfohlen wurde 1), habe ich mich nie iiberzeugen konnen. 
Ebensowenig sah ich in Tirol von der Darmdesinfektionstherapie mit Thymol, 
Salol u. dgl., wie sie Me CARRIS ON fiir Indien empfohlen hat, auch bei Anwendung 
groBer Dosen einen Erfolg. 

Sozial von groBter Bedeutung ist die jetzt in der Schweiz, in 0sterreich, 
in Siiddeutschland und Amerika geiibte Kropfprophylaxe durch Verka,uf 
von jodiertem Kochsalz, das etwa 5 mg JK pro 1 kg NaCl enthalt. Die geniale 
Idee einer derartig groBziigigen prophylaktischen MaBnahme verdanken wir 
WAGNER-JAuREGG, der sie schon vor langen Jahren geauBert hat 2). "Ober 
die Erfolge einer derartigen Prophylaxe mit so kleinen Jodmengen liegen noch 
keine geniigenden Erfahrungen vor. GroBere Dosen fiir diese Kollektiv
prophylaxe zu verwenden verbietet aber die Moglichkeit von Jodschadigungen 
bei alteren kropfigen Personen, die natiirlich das jodierte SaIz gleichfalls an
wenden, obwohl es ja ihnen nicht zugedacht ist. So sind natiirlichder Kollektiv
prophylaxe Grenzen gesetzt. In der angewendeten Dosis kommen jedenfalls 
Schadigungen nicht in Fra.ge, das hat WAGNER-JAUREGG iiberzeugend dar
gelegt, iibersteigt doch beispielsweise der Jodgebalt des in Bordeaux in Ver
wendung stehenden Kochsalzes den Gehalt unseres jodierten SaIzes um das 
Zwei- bis Vierfache, ohne daB hierdurch Jodschaden entstehen wiirden. Es 
wird sich aber wohl empfehlen, die KollektiVprophylaxe mit einer entsprechendeR 
Individualprophylaxe zu kombinieren, wo es die Verhaltnisse erfordern. 

Der endemische Kropf hat wenig Neigung, Erscheinungen von Hyper
thyreoidiSinus hervorzurufen, um so mehr dagegen pflegen sich in schweren 
Endemiegegenden Ausfallserscheinungen von seiten der Schilddriisenfunktion 
bemerkbar zu machen; die im Verein mit einer Reihe von koordinierten Defekten 
des Organismus mehr oder minder schwerer Art dasjenige ausmachen, was wir 
endemischen Kretinismus nennen .. Wenn man langere Zeit in einem 
Kropfland lebt, insbesondere aber wenn man Gelegenheit hat, ganze Familien, 
in welchen Kretinismus vorkommt, zu sehen und zu untersuchen, wird es einem 
bald klar, daB es eine scharfere Grenze zwischen endemischem Kropf und 
Kretinismus eigentlich nicht gibt. Zahllose "Obergangsformen zwischen aus
gesprochenem Kretinismus, leicht hypothyreotischem und gewohnlichem 
symptomlosen, also euthyreoiden Kropf speziell in solchen Familien, in welchen 
einzelne Mitglieder kretinisch sind, machen die Entscheidung iiber die Zu
gehOrigkeit derartiger Individuen zu einer der beiden Krankheiten unmoglich 
·und rechtfertigen den Terminus "Kretinoid". Es sind oft nur einzelne kretinische 
Symptome angedeutet, bald eine auffallende Kleinheit oder dicke gewulstete 

1) BAUER, R.: Wien. klin. Wochenschr. 1923. S. 416 (Bd. 32, S. 86). - COULAUD, E.: 
Ann. de mM. Tom. 14, p. 517. 1923 (Bd. 35, S. 247). 

2) WAGNER-JAUREGG, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. Sonderbeil. H. 16 u. Wien. 
klin. Wochenschr. 1925. S. 1277 (Bd. 43, S. 145). 
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Raut, bald eine Schwerhorigkeit, in der Regel eine auWillige Intelligenzstorung 
im Sinne einer tragen, verlangsamten Auffassung und eines ebensolchen Vor
stellungsablaufes. BIRCHER schildert solche Kretinoide als Durchschnittstypus 
der Bevolkerung in Kropf- und Kretinengegenden und KOCHER bezieht das 
phlegmatische Temperament dieser Bevolkerungskreise direkt auf die mangelhafte 
Schilddriisenfunktion. Es ist kein Zweifel, daB endemischer Kropf und ende
mischer Kretinismus zusammengehoren, so wie etwa syphilitischer Primar
affekt und gummose Zerstorung der Nase oder progressive Paralyse zusammen
gehoren. Kein endemischer Kretinismus ohne endemischen Kropf. Und doch 
ist der Kretinismus nicht einfach identisch mit den Folgeerscheinungen einer 
insuffizient gewordenen Schilddriisenfunktion, er deckt sich nicht mit einer 
Rypothyreose, wenn auch eine solche im Vordergrund des kretinischen Itrank
heitsbildes steht und eine kardinale Erscheinung des Kretinismus darstellt. 
Nun darf man nicht vergessen, daB die endemische Schadlichkeit, welcher 
Art immer sie sein mag, nicht nur zur Ausbildung eines Kropfes Veranlassung 
gibt, sondern offenbar auch eine Generationen hindurch kumulierte Keim
schadigung, sei es direkt, sei es auf dem Wege der Schilddriisenschadigung, 
mit sich bringen und damit Ursache werden kann einer allgemeinen, aus
gebreiteten und mehr oder minder schweren Degeneration der Bevolkerung, 
wie wir sie in Kropflandern zu sehen Gelegenheit haben und wie sie im Circulus 
vitiosus mit der exogenen endemischen Noxe selbst in letzter Konsequenz 
zu dem fiihrt, was als kretinische Degeneration bezeichnet wird. Es be
steht keine Veranlassung, den gut eingebiirgerten und sehr bezeichnenden 
Namen "kretinische Degeneration" durch die von KUTSCHERA 1) vorgeschlagene 
Bezeichnung "endemische Dystrophie" zu ersetzen, wenn man sich das Wesen 
und die Genese dieser Dystrophie vor Augen halt. 

Es ist eine ganze Reihe von klinischen Erscheinungen, die einerseits zweifellos 
einen integrierenden Bestandteil der Endemie und damit der kreti:gisch~n 

Degeneration ausmachen, andererseits aber nicht die Folge insuffizienter 
Schilddriisenfunktion darsteHen, so die Taubstummheit, reine, d. h. nicht mit 
Myxodem kombinierte Idiotie, gewisse Zwergwuchsformen, die zum Teil mit 
einer hypophysaren Storung, zum Teil auch mit der friihzeitigen Involution 
des Thymus zusammenhangen, vor aHem aber auf einer ab ovo verminderten 
Wachstumsanlage beruhen 2), die abnorm weite, in hohen Falten abhebbare 
Cutis laxa (SCHOLZ), die vollkommen unregelmaBige Zahnstellung, das allgemein 
gleichmaBig verengte Becken u. a. Diese Erscheinungen reagieren auch auf die 
Schilddriisenbehandlung nicht entsprechend, sie sind Ausdruck eines weit
reichenden, in der Population verbreiteten, endemischen Konstitutionsdefektes, 
einer schweren Degeneration der iiberdies in abgeschlossenen Gebirgstalern 
in standiger Inzucht lebenden Bevolkerung. Mit dieser Extensitat der Keim
schadigung durch die endemische Noxe hangt die Verbreitung des Status 
degenerativus und vieler, aus degenerativem Boden emporwachsenden Er
krankungen, so insbesondere des chronischen Gelenkrheumatismus, des Krebses 
u. a. zusammen. Meine an Tiroler Krankenmaterial gewonnene Auffassung 
fand- dann in der Schweiz Bestatigung, doch ist es ganz und gar unzulassig, 

1) KUTSCHERA-AICHBERGEN, A.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 26, S. 741 
(Bd. 45, S. 45). 

2) BAUER, J.: Konstit. Disp. 1. c. S. 310. 

17* 
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mit FINKBEINER 1) die Kretinen als sitzengebliebene Reste eines verschwundenen, 
niedrig organisierten oder degenerierten V olksstammes anzusehen, well ihr 
Skelett primitive Merkmale aufweist. Dieser sonderbare Einfall FINKBEINERS 
hat ja auch schon von maBgebender Seite Ablehnung erfahren 2). 

Das klinische Bild des endemischen Kretinismus in diesem Zusammenhang 
im Detail zu schildern, scheint iiberfliissig. Es geniigt der nochmalige Hinweis, 
daB es sich zusammensetzt aus den uns schon bekannten Symptomen des 
Hypothyreoidismus mehr oder minder schweren Grades einerseits, aus mannig
fachen und variablen Konstitutionsdefekten andererseits. Die Annahme, die 
der Endemie zugrundeliegenden Noxen kannten keimschadigende Wirkungen 

entfalten, stiitzt sich auf klinische 
Beobachtungen, epidemiologische Fest
stellungen und Einordnung derselben 
in unseren biologischen Erfahrungs
schatz. Eine experimentelle TIber
priifung dieser Frage ist gewiB durch
fiihrbar, liegt aber bisher nicht vor. 

Abb. 25. Endemischer Kretin aus Steiermark 3j. Abb. 26. Endemischer Kretin aus Steiermark 'j. 

Dagegen haben wir Anhaltspunkte dafiir, daB die endemische Noxe nicht allein 
und ausschlieBlich thyreotroper Natur ist, sondern auch andere Wirkungen 
im Karper entfaltet. Es hat namlich den Anschein, daB das Kropfherz nicht 
nur durch meehanische Druekwirkungen des Kropfes, durch Funktionsstarungen 
der Schilddriise ill?- Sinne des Hyper- oder Hypothyreoidismus, sowie durch 
konstitutionell- degenerative Momente zustande kommt, daB vielmehr, wie 
E. BIRCHER zuerst angenommen hat, die endemische Noxe, welche zur Kropf
bildung fiihrt, gleichzeitig auch den Herzmuskel schadigt 4). Auch bei Ratten, 
die durch Aufenthalt in einer Kropfgegend kropfig wurden, findet man eine 

1) FINKBEINER, E.: Die kretin. Entartung nach anthropol. Methode. Berlin: Julius 
Springer 1923 (Bd. 29, S. 501) u. Klin. Wochenschr. 1924. S. 517 (Bd. 35, S. 298). 

2) WAGNER-JAUREGG, J.: Wien. ldin. Wochenschr. 1924. Nr. 2, S. 44. - DE QUER
VAIN, F.: Naturwissenschaften. Bd. 13, S. 277. 1925 (Bd. 40, S. 755). 

3) Die Photographie verdanke ich Rerrn Rofrat Dr. KUTSCHERA·AICHBERGEN in Graz. 
4) FAHR, TH. 11. J. KUEHLE: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 233, 

S. 286. 1921. 
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Dilatation, eventuell auch Hypertrophie des Herzens (E. BIRCHER, WEGELIN). 
Kropfige Neugeborene und Sauglinge zeigen in der Endemiegegend nicht selten 
schon erhebliche VergraBerungen des Herzens (FEER 1)), und zwar mit oder 
ohne begleitenden Status thymolymphaticus. 

Das anatomische Bild der Schilddriise entspricht bei Vollkretins 
wohl immer schweren degenerativen, atrophisch-sklerotischen Veranderungen 
in einem strumas entarteten Organ. Allerdings kommen auch da noch gelegentlich 
Stellen von annahemd nor maIer histologischer Struktur vor. 

Was die Therapie des endemischen Kretinismus anlangt, so kommt auBer 
eugenisch-prophylaktischen MaBnahmen und der kollektiven und individuellen 
Kropfprophylaxe nur die von WAGNER-JAUREGG inaugurierte substitutive 
Schilddriisentherapie in Betracht. DaB sie nur beschrankte Erfolge aufzuweisen 
hat, fallt nicht ihrem Prinzip zur Last und hat folgenden Grund: Vor allem 
mangelt es immer oder fast immer an der richtigen und konsequenten Durch
fiihrung der Schilddriisendarreichung, dann setzt aber die Behandlung regel
maBig schon zu einem Zeitpunkte ein, wo durch die kongenitale oder friih
infantile Hypothyreose schon irreparable Schaden entstanden sind, und schlieBlich 
kann man von dieser Therapie natiirlich nur den Ersatz der Schilddriisen
funktion, nicht aber eine Beeinflussung der verschiedenartigen degenerativen 
Konstitutionsdefekte erwarten, die mit einem Hypothyreoidismus unmittelbar 
nichts zu tun haben und nur insoweit mit ihm zusammenhangen, als beide auf 
die gleiche schwere endemische Schadigung zuriickzufiihren sind. 

Epithelkorperchen. 
Die Tetanie. 

Das Krankheitsbild der menschlichen Tetanie entspricht durchaus den 
Folgezustanden, welche sich im Tierversuch nach Epithelkarperchen-Exstir
pation einstellen und ist in erster Linie charakterisiert durch eine mehr oder 
minder hochgradige Ubererregbarkeit der nervasen Apparate, in zweiter Linie 
durch eine Reihe trophischer Storungen, wie wir sie gleichfalls bei parathyreo
priven Tieren beobachten kannen. Die typische und spezifische Manifestation 
der tetanischen Ubererregbarkeit des Nervensystems ist der tetanische Anfall, 
das sind tonische Muskelkrampfe, welche am haufigsten die oberen Extremitaten, 
mitunter auch die unteren Extremitaten, nur selten die Gesichtsmuskulatur 
befallen. Haufiger erstrecken sich namentlich bei Kindem die Krampfe auf 
die Schlund- und Kehlkopfmuskulatur und fiihren zu dem sog. Laryngospasmus, 
gelegentlich sind wohl auch verschiedene glatte Muskeln betroffen. 

Die Krampfe in den oberenExtremitaten ergreifen charakteristischerweise ganz 
bestimmte Muskelgruppen, was der krampfenden Extremitat eine bestimmte, 
nicht zu verkennende Stellung verleiht. Die Finger sind in den Metakarpo
phalangealgelenken leicht gebeugt, sonst vollkommen gestreckt, der Daumen 
etwas opponiert und adduziert, wird gegen die iibrigen Finger gepreBt. Diese 
von TROUSSEAU als "Geburtshelferstellung" bezeichnete Eigentiimlichkeit 
der Krampfform ist ein fast untriigliches Zeichen der Tetanie, welches nur 
gelegentlich bei hysterischen Reizerscheinungen imitiert wird. Zum Unterschied 

1) FEER, E.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 25, S. 88. 1923 (Bd. 30, S. 202). 
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von diesen wird der tetanische Krampf durch Kriebeln, Ameisenlaufen, kurz 
durch Parasthesien eingeleitet und ist namentlich bei Erwachsenen haufig 
ausgesprochen schmerzhaft, was bei hysterischen Muskelkrampfen nicht der 
Fall ist. Bei sehr hochgradigen und lang dauernden Krampfen wurde durch 
das standige Anpressen des Daumens an die tibrigen Finger an den Bertihrungs
stellen sogar Decubitus beobachtet. Nur ausnahmsweise kommt anstatt der 
Geburtshelferstellung krampfhafter Faustschlul3 mit eingezogenem Daumen 
oder krampfhafte Hyperextension der Finger in samtlichen Gelenken vor. 

An den unteren Extremitaten aul3ern sich die Tetaniekrampfe in tonischer 
Extension in Hiift- und Kniegelenk, sowie maximaler Plantarflexion und 
Supination des Ful3es bei gleichzeitiger Beugung der Zehen. Dazu konnen sich 
Adductorenspasmen gesellen. Die besondere Bevorzugung der distalen Ex
tremitatenabschnitte durch die Tetaniekrampfe hat zu der Bezeichnung Karpoo 
pedalspasmen gefiihrt. Die Rumpfmuskulatur beteiligt sich nur sehr selten 
und in allerschwersten Fallen an den tonischen Krampfen. Auch im Gesicht 
treten meist keine eigentlichen Krampfe auf, indessen verleiht die standige 
Hypertonie der mimischen Muskulatur dem Gesicht eine eigenartige Starre 
und einen angstlichen Ausdruck. Man spricht geradezu von einem "Tetanie
gesicht" und wegen des leicht zugespitzten Mundes von "Fischmaulstellung". 
Der Laryngospasmus ist besonders bei der kindlichen Tetanie eine gefiirchtete 
Manifestationsform und kann sich mit einem Krampf der gesamten Atmungs
muskulatur kombinieren, was gelegentlich einen vollkommenen Atmungs
stillstand, eventuell auch Herzstillstand und Tod zur Folge haben kann. 

Lid- oder Masseterenkrampfe, Gahnkrampfe, Storungen der Sprache durch 
tonische Starre der Sprachmuskulatur, Krampfe der aul3eren oder inneren 
Augenmuskeln gehoren zu den seltenen Erscheinungsformen der Tetanie. 
Gelegentlich nehmen die tonischen Kontraktionen den Charakter von 
Intentionskrampfen an und konnen myotonischen Erscheinungen sehr ahnlich 
werden. 

Zu den tonischen Erscheinungen der Ubererregbarkeit gesellen sich ge
legentlich faszikulare Muskelzuckungen, unter Umstanden aber auch klonische 
Krampfe cerebraler Herkunft, wie sie eine reine Eklampsie kennzeichnen. 
Kontinuierliche Ubergange fiihren von da zum vollen Bilde der Tetanie
epilepsie. In einzelnen Fallen sieht man die Krampfe regelmal3ig nur auf einer 
Korperseite oder nur in einer Extremitat auftreten, ein Vorkommnis, das auf 
die Bedeutung der autochthonen Reaktionsfahigkeit und des selbstandigen 
Erregbarkeitsgrades der einzelnen Abschnitte des Zentralnervensystems ein 
klares Licht wirft (SPIEGEL). 

Besonders im Anschlul3 an Krampfanfalle kann eine ausgesprochene Herab
setzung der Muskelkraft, gelegentlich sogar ausgesprochene Parese vorkommen. 
Dieselbe Beobachtung lal3t sich auch bei der parathyreopriven Tetanie der 
Tiere insbesondere beim Affen machen. Tetaniekranke ermtiden auch bei 
korperlicher Arbeit rascher. 

Von sensiblen Storungen stehen haufig Parasthesien und das Gefiihl 
von Ziehen und Spannen in den Extremitaten im Vordergrund. Diese 
Sensationen, welche cinen Tetanieanfall regelmal3ig einzuleiten pflegen, konnen 
auch ohne einen solchen die Hauptklage der Kranken bilden. Nach starkeren 
tetanischen Anfallen wird gelegentlich auch tiber Schmerzen in den Knochen 
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oder Gelenken geklagt 1). In einer Reihe von Fallen wurden auch ausgesprochene 
psychische Storungen in· Gestalt einer halluzinatorischen Verwirrtheit 
oder tiefer Depressionszustande beobachtet. 

Die Ubererregbarkeit des vegetativen Nervensystems kann zu mehr 
oder minder ausgesprochenen Krankheitserscheinungen fiihren. Pylorospasm us 
mit Dilatation des Magens, spastische, sanduhrformige Einziehungen des Magen
korpers, Hypersekretion, Diarrhoen, ferner Sphincterkrampf der Blase mit 
hochgradiger Harnverhaltung bei Kindern, Neigung zu Schwei13en, zu Tachy
kardie und Herzklopfen sowie angiospastischen Erscheinungen sind die Mani
festationen dieser vegetativen Ubererregbarkeit. Selbstverstandlich la13t sich 
diese auch durch die iiblichen physikalischen und pharmakodynamischen 
Untersuchungsmethoden feststellen. 
Die Pilocarpin- und Adrenalinreak
tion pflegt bei Tetaniekranken ver
starkt zu sein. Eine besondere Form 
der tetanischen Ubererregbarkeit 
stellt die von R. LEDERER beschrie
bene Bronchotetanie dar. Der 
tetanische Bronchospasmus kann bei 
Sauglingen unter Umstanden zu 
mehr oder minder ausgedehnten 
Atelektasen des Lungengewebes und 
ihren Folgen, eventuell zum letalen 
Ausgang fiihren. 

Stol'ungen del' Trophik bei 
Tetanie betreffen ausschlie13lich ekto
dermale Abkommlinge : Zahnschmelz, 
Linse, Haut, Haare und Nagel. Die 
Schmelzdefekte del' Zahne sind 

Abb.27. Defekt im Zahnschmelz boi Tetanic. 
(Nach W. FALTA.) 

meist als horizontale, streifenformige odeI' abel' kleine, grubige Vertiefungen 
der Zahnoberflache, insbesondere der Schneidezahne erkennbar. Ihr Zusammen
hang mit Tetanie ist in einer gro13en Anzahl von Fallen sichergestellt, wenn
gleich derartige Defekte sich auch im Anschlu13 an schwere akute Infektions
krankheiten entwickeln konnen. Ob hierbei die Epithelkorperchen gleichfalls 
eine Rolle spielen, ist fraglich. Linsen trii bungen, bei jugendlichen Individuen 
meist als Cataracta perinuclearis, gehoren zu den haufigeren Symptomen der 
Tetanie. Sehr schiitterer Haarwuchs, rascher Haarausfall, briichige, gefurchte 
Nagel, die in seltenen Fallen auch vollkommen abgesto13en werden konnen, urn 
nach Abklingen des akuten Tetaniestadiums rasch wieder ersetzt zu werden, 
sind gleichfalls unter den trophischen Storungen del' Tetanie zu erwahnen. Die 
rachitisch -osteomalacischen K n 0 c hen vel' and e I' u n g en Tetaniekranker sind 
an anderer Stelle ausfiihrlicher gewiirdigt. 

Vereinzelt wurde tiber Neuritis optic a mit konsekutiver Atrophie be· 
richtet. Das Herz kann bei spasmophilen Kindern betrachtlich erweitert 
sein, im Elektrokardiogramm solI die R-Zacke niedrig, die T-Zacke abnorm 
hoch sein. Del' plotzliche Tod tetanischer Kinder wurde auch als Herztetanie 

1) FALTA, W. u. FR. KAHN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 74, S. 2. 1911. 
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angesprochen. 1m Blute findet man nach den Anfallen eine gelegentlich sehr 
betrachtliche Polyglobulie. Die Zahl der Erythl"ocyten kann sieben Millionen 
iibersteigen, die Leukocyten konnen erheblich vermehrt sein, wobei die Lympho
cyten sich an der.Vermehrung besonders stark beteiligen. Die Korpertempe
ratur ist in vereinzelten Fallen von Tetanie mit haufigen AnfaHen nicht un
erheblich gesteigert. 1m akuten Stadium der Tetanie besteht eine betrachtliche 
Steigerung (les S t 0 f f wee h s e Is, die sich auf eine vermehrte EiweiBeinschmelzung 
mit StOrung des intermediaren EiweiBabbaues, gesteigerte Warmebildung, 
gesteigerten Kohlehydratumsatz und Storungen des Ionenhaushaltes, vor aHem 
eine Herabsetzung der Ca-Ionen sowie Vermehrung der K-Ionen und des an
organischen Phosphors im Blute erstreckt. 

Eine Reihe charakteristischer Untersuchungsbefunde sind zum Nachweise 
der Ubererregbarkeit Tetaniekranker von Wert. Am bekanntesten ist die 
mechanische Ubererregbarkeit der motorischen Nervenstamme, die 
zumeist am Nervus facialis gepriift zu werden pflegt. Wir bezeichnen als 
Chvostek I den starksten Grad des Phanomens, wobei das Beklopfen der 
Gegend vor dem Gehorgang bzw. deren bloBes Bestreichen mit dem Hammer
griff eine Zuckung im Bereiche des gesamten Facialisgebietes mit EinschluB 
des Stirnastes herbeifiihrt. Chvostek II nennt man das Ansprechen der Mund
und Nasenfliigelmuskulatur, wahrend bei Chvostek III lediglich die Muskulatur 
des Mundwinkels in Kontraktion gerat. Das CHVOSTEKsche Zeichen gehort 
zu den regelmaBigen Symptomen der menschlichen Tetanie und fehlt bei dieser 
nur ausnahmsweise dauernd. Andererseits ist eine geringgradige mechanische 
Ubererregbarkeit des Facia,lis so haufig, daB man wohl nur den Chvostek I 
oder II bzw. die Auslosbarkeit der Kontraktion durch bloBes Bestreichen mit 
dem Hammerstiel oder mit dem Fingernagel als verlaBliches Symptom der 
Tetanie anzusehen berechtigt ist. Der Zusammenhang mit Tetanie ergibt 
sich interessante.rweise auch daraus, daB zu Zeiten von Tetanieepidemien auch 
die Haufigkeit des Facialisphanomens bei Individuen zunimmt, die sonst keinerlei 
Zeichen von Tetanie aufweisen. Die mechanische Ubererregbarkeit laBt sich 
auch an anderen Nervenstammen feststellen, so am Peroneus (LusTsches 
Symptom) oder am Tibialis (SCHLESINGER). Da man gelegentlich durch Be
klopfen des Nervenstammes eine Zuckung auch in der entsprechenden kontra
lateralen Muskulatur auslosen kann, so wurde neben der mechanischen Uber
erregbarkeit mit Recht wohl auch an eine reflektorische Ubererregbarkeit 
gedacht. 

Meist ist bei Tetanie auch eine Steigerung der direkten mechanischen Muskel
erregbarkeit vorhanden, die jedoch nur in der Form des SCHULTzEschen Zungen
phanomens klinische Bedeutung hat. Bei vielen Fallen von Tetanie laBt 
sich namlich durch Beklopfen der Zunge mit dem Perkussionshammer eine 
umschriebene Dellenbildung erzeugen. Durch mehrfaches Beklopfen an ver~ 
schiedenen SteHen der Zunge kann man, wie sich SCHULTZE ausdriickte, "die 
Substanz der Zunge gewissermaBen so umformen wie der Bildhauer seinen Ton". 

Die Steigerung der elektrischen Erregbarkeit der motorischen 
Nervenstamme wird nach ihrem Entdecker als das ERBsche Phanomen be
zeichnet. Der Schwellenwert fiir das Auftreten der K. S. Z. ist mehr oder minder 
stark herabgesetzt, bei verhiUtnismaBig geringen Stromen erhalt man einen 
K. S. Tetanus. Auch die A. S. Z. und die A. Oe. Z. treten schon bei geringer 
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Stromstarke auf. Besonders charakteristisch ist eine bei verhaltnismaBig ge
ringer Stromstarke erzielbare K. Oe. Z. Die Herabsetzung des Schwellenwertes 
ftir die K. S. Z. ist allerdings stets mit groBer Vorsicht zu beurteilen, da schon 
unter normalen Verhaltnissen groBe individuelle Differenzen der Erregbarkeit 
vorhanden sind. Wenn also beispielsweise fUr den N. ulnaris als Normalwerte 
der K. S. Z. 0,6 bis tiber 3 MA., ftir den Radialis 0,9 bis 3,4 MA. als normal 
angegeben werden, so kann begreiflicherweise ein Wert, der noch innerhalb 
dieser normalen Variationsbreite gelegen ist, ftir das betreffende Individuum 
im Vergleiche zu seinem frtiheren Habitualwert eine Erhohung bedeuten. Man 
wird also vor aHem auf die leichte AuslOsbarkeit des K. S. T., eventueH der 
K. Oe. Z. besonderen Wert legen. Bei der Tetanie der Kinder spielt das ERBsche 
Zeichen eine ganz besonders wichtige Rolle. Hier wird eine anodische Uber
erregbarkeit (A. Oe. Z. unter 5 MA.) als mittlerer Grad und eine kathodische 
Ubererregbarkeit (K. Oe. Z. oder K. S. T. unter 5 MA.) als hoher Grad unter
schieden. Die elektrische Ubererregbarkeit der Nervenstamme ist ein nahezu 
konstantes Symptom der mensch lichen Tetanie und es sind nur ganz vereinzelte 
FaIle beschrieben worden, in denen es insbesondere auch unmittelbar nach 
tetanischen Krampfanfallen dauernd fehlte. Bei Halbseitentetanie kann es auch 
gelegentlich bloB auf einer Seite beobachtet werden (v. FRANKL-HocHwART). 

Das TROUSSEAusche Phanomen ist die AuslOsbarkeit eines typischen 
tetanischen Krampfanfalles mit Geburtshelferstellung der Hand durch Um
schntirung des Ooerarms mit einer elastischen Binde. Nach mehr oder minder 
kurzer Zeit pflegt diese Prozedur zu der charakteristischen Krampfstellung 
zu ftihren. Eine analoge Bedeutung hat das SCHLESINGERSche Beinphanomen. 
Bei Beugung des im Kniegelenk gestreckten Beines im Htiftgelenk kann man 
mitunter schon nach wenigen Sekunden, meist nach zwei bis drei Minuten 
einen tonischen Krampf der Beinmuskulatur unter Parasthesien und Schmerzen 
auftreten sehen. Ais PooLsches Phanomen bezeichnet man die AuslOsung 
eines typischen Krampfes der Armmuskulatur bei starkem Zug am senkrecht in 
die Hohe gehaltenen Arm. Allen dies en Phanomenen liegt nicht nur die Uber
erregbarkeit der betreffenden motorischen Nerven, sondern auch eine Erhohung 
der zentralen Reflexerregbarkeit zugrunde, denn einerseits kann gelegentlich 
bei Druck auf den Nervenplexus einer Extremitat der Krampf auch in der 
kontralateralen Extremitat auftreten, andererseits beteiligt sich bei dem 
SCHLESINGERSchen Beinphanomen gelegentlich auch die Femoralismuskulatur, 
wiewohl der Reiz nur den gedehnten Ischiadicus betroffen hat 1). DaB beim 
TROUSSEAuschen Phanomen die Anamisierung keinesfalls die Hauptsache dar
stellt und der Druckreiz auf die N ervenstamme das Wesentliche bedeutet, 
ergibt sich ja aus der Analogie des TROUSSEAuschen mit den Phanomen von 
POOL und SCHLESINGER, bei welchen ja eine Anamisierung nicht stattfindet 2). 

Ais HOFFMANNsches Zeichen bezeichnet man die Ubererregbarkeit der 
sensiblen Nerven gegentiber mechanischen und elektrischen Reizen. Beklopfen 
oder elektrische Reizung von Nervenaustrittspunkten wie z. B. des Trigeminus 
lOst nicht nur eine auffallend starke Schmerzempfindung, sondern auch eine 
ungewohnliche Ausbreitung dieser Empfindung im Versorgungsgebiete des 
gereizten Nerven aus. Dabei entspricht die Intensitat der Empfindung der 

1) TEZNER, 0.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 29, S. 20. 1924 (Bd. 39, S. 57). 
2) BEHRENDT, H. u. H. KLONK: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1311 (Bd. 38, S. 597). 
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Zuckungsformel fiir den galvanischen Strom. Auch die sensorischen Hirnnerven 
lassen Ubererregbarkeit erkennen. CHVOSTEK jun. beschrieb sie fiir den Acusticus, 
indem er schon bei Stromen von 2,5 MA. eine K. S. Klangempfindung bzw. 
Klangdauerempfindung auftreten sah. Eine analoge Ubererregbarkeit wurde 
auch von v. FRANKL-HoCHWART fUr die Geschmacksempfindung nachgewiesen. 

Als auslosendes Moment fUr die einzelnen Krampfanfalle sowie auch fiir 
das Auftreten der tetanischen Erscheinungen iiberhaupt werden wiederholt 
korperliche Traumen oder starkere seelische Insulte angegeben. Wichtiger 
als das ist die allgemeine Tetaniebereitschaft im Friihjahr sowie die sonderbare 
Haufung der Tetanie an bestimmten Orten (Wien, Heidelberg), wahrend in 
anderen Gegenden, z. B. in Japan, die Tetanie zu den groBten Seltenheiten 
gehort. 

Nach der Atiologie und dem klinischen Gesamtbilde lassen sich mehrere 
Gruppen auseinanderhalten, die wohl allesamt durch den gemeinsamen, charakte
ristischen und so eben geschilderten Symptomenkomplex der Tetanie miteinander 
verbunden sind, pathogenetisch aber offenbar doch keine Einheit darstellen. 
Die wichtigste Gruppe bildet die 

1. Parathyreoprive Tetanie nach Kropfoperation, weil sie den 
ursachlichen Zusammenhang zwischen Tetanie und mangelhafter Epithel
korperchenfunktion in unzweifelhafter Weise dartut. Seit den ersten Be
obachtungen aus der BILLROTHschen Klinik in Wien durch NATHAN WEISS 
und den systematischen Studien v. EISELSBERGS, KOCHERS, ERDHEIMS, PINELES' 
u. a. weiB man, daB sich im AnschluB an Kropfoperationen Tetanie entwickeln 
kann und daB diese Tetanie immer nur dann eintritt, wenn durch die Operation 
auBer dem Schilddriisen- auch Epithelkorperchengewebe in entsprechendem 
AusmaBe entfernt wurde. Von den schwersten, schon wenige Stunden nach 
der Operation auftretenden tetanischen Zustanden mit Ubergreifen der Krampfe 
auf nahezu die gesamte Korpermuskulatur, mit epileptiformen AnfiiIlen, 
Laryngospasmus, Aussetzen der Atmung und eventuell todlichem Ausgang 
gibt es aIle Ubergange zu jenen leichtesten Formen chronischer latenter Tetanie, 
welche nur durch bestimmte Untersuchungsmethoden (Priifung auf mechanische 
und galvanische Ubererregbarkeit usw.) zu erkennen sind und nennenswerte 
Krankheitserscheinungen bei normaler Lebensweise gar nicht hervorrufen~ Es 
ist klar, daB mit der Erkenntnis des Wesens dieser Tetanieform ihre Ver
meidung in der iiberwiegenden Mehrzahl der FaIle moglich geworden ist. 
Es geniigt, bei Kropfoperationen die beiden Unterlappen der Schilddriise zu 
schonen, urn der Gefahr einer postoperativen Tetanie zu entgehen. Allerdings 
wird bei der Operation maligner Strumen dieser Forderung gelegentlich nur 
schwer entsprochen werden konnen. 

2. Tetanie durch mechanische Schadigung der Epithelkorperchen. 
Eine solche Schadigung kann unter Umstanden akut eintreten, wenn durch ein 
Trauma eine Zerst6rung von Epithelkorperchensubstanz erfolgt ist. Es sind 
FaIle bekannt, in denen kurz nach einem schweren Sturz typische Tetanie
erscheinungen einsetzten. In einem solchen FaIle ergab die Autopsie zahlreiche 
frische Blutungen im Parenchym der an und fiir sich hypoplastischen Epithel
korperchen 1). Auch die Tetanie der Sauglinge diirfte zum Teile wenigstens' 

1) PROESCHER,F. a. TH.DILLER: Americ. journ. of the med. sciences. Vol. 143, p.6.96. 1912. 
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einen ahnlichen Ursprung haben, denn ERDHEIM und YANASE fanden in den 
Epithelkorperchen von Sauglingen, die an Tetanie gclitten oder mindestens 
eine elektrische Ubererregbarkeit ihrer Nerven gezeigt hatten, fast regelmaBig 
Blutungen oder Reste von solchen. Wahrscheinlich sind derartige Ramor
rhagien auf das Geburtstrauma zuriickzufiihren. Sie werden weniger durch 
Zerstorung von Parenchym als durch die sekundar durch sie verursachte Wachs
tumshemmung verhangnisvoll (RABERFELD). 

Eine mechanische Schadigung der Epithelkorperchen kann aber auch 
chronisch entstehen, wenn infolge der eigentiimlichen topographischen Be
ziehungen der Epithelkorperchen zur Schilddriise strumose Veranderungen 
oder schrumpfende Prozesse der Thyreoidea zu Druck und Zerrung der an
liegenden kleinen Beischilddriisen mit folgender Atrophie ihres Gewebes fiihren. 
Bei einfachem Kropf, vor aHem aber bei Basedow, konnen auf diese Weise 
Tetaniesymptome zustande kommen. Beim endemischen Kropf in Indien be
obachtete Me CARRISON sehr haufig Tetanie und bei dem operativen Kropf
material der Klinik EISELSBERG fand JATROU 1) in 32,3% der FaIle ein positives 
CHVOSTEKsches Phanomen, das er als Symptom einer latenten Tetanie anspricht. 

3. Tetanie durch Ubergreifen von Entziindungsprozessen auf 
die Epithelkorperchen. Es ist klar, daB entziindliche Prozesse, die sich 
in der Schilddriise abspielen, gelegentlich auf das Gewebe der Epithelkorperchen 
iibergreifen und bei entsprechender Beeintrachtigung ihrer Funktion tetanische 
Symptome erzeugen konnen. Allerdings wird man mit diesem Ereignis wohl 
nur hochst ausnahmsweise zu rechnen haben. Durch Terpentinolinjektion 
in die Schilddriise ist es iibrigens bei Runden und Ratten gelungen, eine akute 
Entziindung auch der Epithelkorperchen, also eine Parathyreoiditis und ver
einzelt selbst Tetanie zu erzeugen 2). 

4. Tetanie bei Infektionen und Vergiftungen. Tetanieerscheinungen 
sind bei oder im AnschluB an Anginen, Influenza, Pneumonie, akuten Gelenk
rheumatismus, Typhus, Dysenterie u. a. Infektionskrankheiten beschrieben 
worden. In der Mehrzahl aller dieser Beobachtungen handelt es sich wohl nur 
urn das Manifestwerden einer latenten Tetanie unter dem EinfluB der betreffenden 
Allgemeinerkrankungen, wobei der Infektionskrankheit lediglich eine unspezi
fisch auslOsende Rolle zuzuschreiben ist. Wie oft dabei doch eine degenerative 
oder entziindliche Parenchymschadigung von Bedeutung ist, laBt sich nach dem 
vorliegenden Material nicht sagen. Fiir die Tuberkulose ist es erwiesen, daB 
sie Erscheinungen tetanischer Ubererregbarkeit verhaltnismaBig haufig hervor
ruft - das CHVOSTEKsche Symptom z. B. ist bei Phthisikern durchaus ge
wohnlich - nur in seltenen Fallen wird man aber eine spezifisch tuberkulose 
Affektion der Nebenschilddriisen hierfiir verantwortlich machen konnen. Aller
dings wurde auch schon Tuberkelbildung in den Epithelkorperchen mit kon
sekutiver Tetanie beschrieben. 

Was fiir die Infektion, gilt in noch starkerem MaBe fiir die Intoxikation. 
AIle die Gifte, die gelegentlich einmal Tetaniesymptome hervorrufen konnen, 
wie Kohlenoxyd, Morphium, Atropin, Blei, Phosphor, Chloroform, Ather, 
Ergotin u. a., aIle iiben sie diese Wirkung nur ganz ausnahmsweise, bei 

1) JATROU, ST.: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Ed. 36, S. 356. 1923 (Ed. 29, 
S. 464). 

2) DIETERICH, H.: Eeitr. z. klin. Chirurg. Ed. 131, S. 511. 1924 (Ed. 37, S. 239). 
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bestimmten Individuen und nicht etwa generell aus. Auch im Tierversuch beein
flussen sie die elektrische Erregbarkeit der Nervenstamme nicht, bei Katzen 
jedoch, die durch partielle Parathyreoidektomie in den Zustand latenter Tetanie 
versetzt wurden, k6nnen sie tetanische Krampfe ausl6sen (RuDINGER). Zur 
Gruppe der Intoxikationstetanie gehort auch die sehr seItene Nephritis
tetanie, bei der die uramische Autointoxikation zweifellos auch nur bei dis
ponierten, also latent tetanischen Individuen die Rolle des ausl6senden Faktors 
iibernimmt 1). Hier lassen sich wohl auch am zwanglosesten die Beobachtungen 
von MELCHIOR und N OTHMANN 2) einreihen, denen zufolge gelegentlich im 
unmittelbaren AnschluB an operative Eingriffe, und zwar auch an kropfferne 
Operationen wie Appendektomie, Hodenoperationen u. a. rasch vorubergehende 
tetanische Symptome wie typische Muskelkrampfe, Zuckungen, CHVOSTEKsches, 
ERBsches, TROUSSEAusches Phanomen auftreten k6nnen. Mit Recht machen 
die Autoren eine besondere individuelle Disposition fUr diese eigenartige 
Reaktionsweise verantwortlich und meinen, daB bei deren Vorhandensein 
vielleicht jede beliebige Noxe und nicht nur der gerade vorgenommene operative 
Eingriff bzw. die durch ihn gesetzte Allgemeinschadigung des Organismus 
die Tetanieerscheinungen ausgelOst hatte. 

5. Tetanie bei Magen-Darmkrankheiten. In dieser Gruppe sind 
zunachst jene FaIle auszuscheiden, bei denen gastrointestinale Symptome eine 
Folgeerscheinung der Tetanie darstellen, also keineswegs als Ausdruck einer 
primaren, fur die Tetanie atiologisch bedeutsamen Magen-Darmerkrankung 
angesprochen werden k6nnen. Eine weitere Kategorie stellen die FaIle dar, 
in welchen eine akute Dyspepsie, eine Enteritis, Cholelithiasis, ein Icterus 
catarrhalis oder Helminthiasis tetanische Symptome auslOsen. Diese FaIle 
geh6ren naturgemal3 wieder zu der groilen Gruppe latenter Tetanie bzw. standiger 
Tetaniebereitschaft, wo verschiedenartigste unspezifische exogene und endogene 
Schadigungen des Gesamtorganismus das auslOsende Moment fUr die Mani
festation dieser Bereitschaft darstellen k6nnen. Fur diese Auffassung spricht 
auch die schon von v. FRANKL-HoCHWART nachgewiesene Haufung solcher FaIle 
in der charakteristischen Tetaniejahreszeit, im Fruhling. 

Eine besondere Form der Tetanie reprasentieren dagegen jene meist sehr 
schweren Tetaniefalle, die gelegentlich bei langer dauernden Stenosen des 
Pylorus oder Dunndarms mit Dilatation des Magens vorkommen und dann 
in der Regel ein Signum mali ominis bedeuten. Schwerste, protrahierte 
tetanische Muskelkrampfe pflegen dann die gesamte K6rpermuskulatur zu 
ergreifen und meist von einem letalen Ausgang gefolgt zu sein. KUSSMAUL, 
der erste Beschreiber dieser schweren Tetanieform, hatte fur sie die hoch
gradige Bluteindickung und Austrocknung infolge der Magendilatation ver
antwortlich gemacht, eine Auffassung, der auch BIEDL nicht abgeneigt ist, 
da er bei einem FaIle von Diabetes insipidus wahrend einer Einschrankung 
der Wasserzufuhr einen Anfall schwerster Tetanie auftreten sah. Dennoch 
kann diese. Erscheinung keine allgemeine Gultigkeit beanspruchen, da man 

1) BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1912. Nr. 45. 
2) MELCHIOR, E. u. M. NOTHMANN: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 37, 

S. 9. 1923 (Bd. 33, S. 185). - MELCHIOR, E.: Zentralbl. f. Chirurg. Bd. 50, S. 1423. 1923 
(Bd. 32, S. 314). - Vgl. dem gegeniiber STEICHELE, H. u. A. SCHLOSSER: Arch. f. klin. 
Chirurg. Bd. 134, S. 176. 1925 (Bd. 39, S. 913). 
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sonst bei Insipiduskranken auch wahrend eines streng durchgefiihrten Durst
versuches mit ausgesprochener Eintrocknung des Organismus Tetanie nicht 
auftreten sieht. Auch zum Symptomenkomplex des' Verdurstens gehort die 
Tetanie keineswegs. Auch die Theorie, daB toxische Substanzcn aus dem 
gestauten Magen-Darminhalt zur Resorption gelangen und auf diese Weise 
eine Tetanic hervorrufen bzw. auslosen, laBt sich nicht leicht stiitzen. Die 
Epithelkorperchen wurden bei todlich verlaufender Tetania gastrica mehrfach 
untersucht. Gelegentlich wurden wohl degenerative und entziindliche Ver
anderungen, Hypoplasie oder Reste von Elutungen in ihnen gefunden, in 
anderen Fallen erwiesen sie sich aber als vollkommen normal, ja als besonders 
groB und schon ausgebildet. 

Die neuere Erkenntnis, daB eine Alkalose des Elutes und der Gewebe durch 
eine konsekutive Verminderung der Ca-Ionenkonzentration tetanische Uber
erregbarkeitserscheinungen hervorzurufen vermag, hat auch auf die Genese 
der Tetania gastrica ein neues Licht geworfen. Man hat angenommen, daB 
der starke Verlust an sauren Valenzen, wie er bei einer langer bestehenden 
hochgradigen Magendilatation eintreten kann, durch die konsekutive Alkalose 
des Elutes und der Gewebe die Tetanie hervorrufen konne. Die Magentetanie 
hatte also den gleichen pathogenetischen Mechanismus wie die als nachste Gruppe 
angefiihrte Hyperventilations- oder Atmungstetanie und hatte vor allem mit 
den Epithelkorperchen hochstens insofern etwas zu tun, als deren Suffizienzgrad 
mitbestimmend ware fiir den Zeitpunkt des Eintrittes und die Sehwere der 
tetanischen Erscheinungen. Es ist aber wohl mehr als fraglich, ob in allen Fallen 
dieser schweren gastrointestinalen Tetanieform tatsaehlich ein so bedeutender 
Saureverlust und eine nennenswerte Alkalose zustande kommt. Auch die 
besondere Schwere und Gefahrlichkeit dieser Tetanieform sowie ihre verhaltnis
maBig doch groBe Seltenheit bedarf yom Standpunkt der Alkalosetheorie 
einer Erklarung. 

6. Die Hyperven tila tions- oder At m ungstet anie. Diese beziiglich 
ihrer Pathogenese schon in einem friiheren Kapitel besprochene Tetanie
form, welche mit den Epithelkorperchen nichts zu tun hat, kommt, abgesehen 
von der willkiirlichen experimentellen Erzeugung anscheinend auch spontan 
in seltenen Fallen zur Beobachtung. Einerseits ist es die funktionell-nervose 
Taehy- und Polypnoe, wie sie gelegentlich im Rahmen funktioneller Neurosen 
eintritt, andererseits scheinen naeh ADLERSBERG und PORGES 1) aueh auf 
encephalitischer Grundlage Atmungsstorungen vorzukommen, welche zu ver
einzelten tetanisehen Erseheinungen Veranlassung geben. Selbstverstandlich 
wird gerade in derartigen Fallen die Differenzierung gegeniiber einer hysterischen 
Pseudotetanie mit besonderer Sorgfalt erwogen werden miissen. Die unter 
Parasthesien und Schmerzen einsetzenden Krampfe mit der charakteristischen 
Muskellokalisation, die Unabhangigkeit von suggestiven Einfliissen, das ERBsche 
Phanomen sichern vor dieser Verwechslung. Bei Herzkranken, vor allem 
dekompensierten Mitralfehlern mit Hyperpnoe, wurden nur das CHVOSTEKsche, 
einmal auch das TROUSSEAusche Phanomen, aber keine Spontankrampfe 
beobachtet. Der Funktionszustand der Epithelkorperchen entseheidet bei der 

1) ADLERSBERG, D. U. O. PORGES: Die neurotische Atmungstetanie, eine neue klin. 
Tetanieform. Berlin u. Wien: Urban u. Schwarzenberg 1924 (Bd. 38, S. 326). 
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Atmungstetanie lediglich iiber die groBere oder geringere Disposition zum 
Auftreten der tetanischen Symptome. 

7. Die Maternitatstetanie ist auch in Gegenden, wo die Tetanie der 
Erwachsenen nur sehr vereinzelt zur Beobachtung kommt, verhaltnismaBig 
noch die haufigste Tetanieform. Sie tritt im Laufe der Schwangerschaft oder 
Lactation ein, ohne an eine bestimmte Phase derselben gebunden zu sein. In 
den Tetaniemonaten ist auch sie haufiger als sonst. Bei Frauen, die im An
schluB an eine Kropfoperation friiher einmal Tetanieerscheinungen dargeboten 
hatten, kann die Graviditat den neuerlichen Ausbruch der Krankheit zur Folge 
haben. Manche Frauen erkranken bei wiederholten Schwangerschaften jedesmal 
an Tetanie, wobei die Erkrankung einen immer schwereren Charakter annehmen 
und eventuell auch nach Beendigung der Generationsphase als chronische 
Tetanie fortbestehen kann. Von den schwersten, letal verlaufenden tetanischen 
Krampfanfallen, die gelegentlich epileptiformen Charakter annehmen, von den 
Fallen mit rasch zur Entwicklung gelangenden trophischen Storungen (Katarakt, 
Ausfall der Haare und Nagel) fiihren kontinuierliche Ubergange zu jenen 
leichtesten Fallen von Ubererregbarkeit, die sich bei sehr vielen sonst gesunden 
Frauen im Laufe einer Schwangerschaft einstellt und in einem nur wahrend 
der Graviditat bestehenden CHVOSTEKschen oder ERBschen Zeichen zum Aus
druck kommt. Die manche Schwangere heimsuchenden Parasthesien sind 
wohl auf den gleichen Ursprung zuriickzufiihren. 

DaB die Maternitatstetanie mit groBter Wahrscheinlichkeit auf einer In
suffizienz der Epithelkorperchen beruht, geht auch aus den systematischen 
Untersuchungen von ADLER und THALER hervor. Ratten, bei denen eine partielle 
Schadigung bzw. Exstirpation der Epithelkorperchen vorgenommen worden 
war und die diesen Eingriff symptomlos iiberstanden hatten, bekamen Tetanie, 
sobald sie eine Graviditat und Lactation durchmachten. Offenbar erheischt 
schon eine normale Schwangerschaft eine gesteigerte Funktion von seiten 
der Epithelkorperchen; konnen diese einer solchen gesteigerten Inanspruchnahme 
nicht voll entsprechen, dann kommt es zu den Erscheinungen einer Epithel~ 
korperchen-Insuffizienz; bestand also schon vor der Schwangerschaft eine 
latente, d. h. also kompensierte Tetanie bzw. Tetaniebereitschaft, so kann 
Graviditat und Lactation die Tetanie zum Ausbruch bringen. Fiir die Richtigkeit 
dieser Auffassung sprechen auch die anatomischen Befunde an den Epithel
korperchen wahrend der Schwangerschaft. Es wurde nicht nur eine starkere 
Durchblutung und Vermehrung der chromophilen Zellen der Driisen wahrend 
der Graviditat beschrieben (SEITZ), sondern auch eine VergroBerung auf daB' 
3-4fache ihres Umfanges bei Schwangeren beobachtet 1). Dem entspricht es 
wohl auch, wenn HABERFELD bei Graviditatstetanie die Epithelkorperchen 
narbig und cystisch atrophiert bzw. entziindlich verandert vorfand. 

Eine nicht ohne weiteres verstandliche Tatsache ist die gelegentlich gemachte 
Erfahrung, daB auch bei sicher vorhandener latenter Tetanie die Maternitat 
nicht immer den Ausbruch der Tetanie zur Folge haben muB, ja daB gelegentlich 
sogar eine vorher manifeste Tetanie wahrend der Schwangerschaft sistieren 
kann, urn nach Beendigung derselben neuerdings aufzutreten 2). Am ehesten 

1) HAAS, W.: Zentralbl. f. Chirurg. 1920. S. 171. 
2) STENVERS, H. W.: Miinch. med. Wochenschr. 1922. S. 1458 (Bd. 28, S. 230). 
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konnte man derartige FaIle so deuten, daB die insuffizient arbeitenden Epithel
korperchen durch den funktionellen Reiz der Schwangerschaft in einem so starken 
MaBe zur Mehrleistung angefacht werden, daB sie nunmehr sogar den ge
steigerten Anspriichen des Organismus besser gerecht werden als vorher den 
gewohnlichen. Es handelt sich also hier offenbar um das Problem der Reaktions
fahigkeit und Ansprechbarkeit der Epithelkorperchen auf einen physiologischen 
Anreiz zur Arbeitssteigerung. Das AusmaB und die Art dieser Reaktionsfahigkeit 
waren also maBgebend dafiir, ob eine vorher gesunde Schwangere eine Maternitats
tetanie in irgendeiner Form bekommt oder nicht oder ob gar ausnahmsweise 
eine vorher tetaniekranke Frau wahrend der Graviditat ihre Tetanie verliert. 

Man hat wiederholt darauf hingewiesen, daB Tetanieanfalle eine auffallige 
Abhangigkeit von Uteruskontraktionen aufweisen konnen, sei es daB diese 
im Verlaufe der normalen Wehentatigkeit sich einstellen oder durch arztliche 
Manipulation herbeigefiihrt werden. Ofters kommt es bei schwerer Graviditats
tetanie zu spontaner Friihgeburt und dam it zum Schwinden der Tetanie; 
in anderen Fallen zwingen bedrohliche Tetanieerscheinungen zu kiinstlicher 
Unterbrechung der Schwangerschaft. In dieser Hinsicht ist iibrigens auch die 
Tatsache von Bedeutung, daB die Nachkommen parathyreopriver tetanie
kranker Muttertiere eine eklatant erhohte Disposition fiir die gleiche Erkrankung 
und als Ausdruck derselben eine gesteigerte elektrische Erregbarkeit der peri
pheren Nerven aufweisen (ISELIN), d. h. daB die experimentell erzeugte In
suffizienz der Epithelkorperchenfunktion bei der Mutter auch zu einer Insuffizienz 
der Epithelkorperchen bei deren Nachkommen flihren kann. Als eine Abart 
der Maternitatstetanie ist die in seltenen Fallen beobachtete Menstruations
tetanie anzusehen, bei der die Symptome der latenten oder manifesten Tetanie 
vom menstruellen Zyklus abhangig sind. 

8. Die idiopathische Tetanie. In diese Kategorie sind aIle jene Tetanie
falle einzureihen, in welchen keiner der atiologischen Faktoren in Betracht 
kommt, die in den iibrigen Gruppen besprochen wurden, wo vielmehr die 
Tetanie ohne nachweis bare Ursache oder Aus16sung spontan auftritt. Freilich 
gehort' eine groBere Reihe von Fallen, die in eine der friiheren Kategorien 
eingereiht wurden, vor allem jene, wo eine banale Infektion oder sonst harmlose 
Giftwirkung den AnlaB zum Ausbruch der Erkrankung abgab, eigentlich eher 
in diese Gruppe idiopathischer Tetanie. Die iiberwiegende Mehrzahl der 
Reprasentanten dieser Gruppe weist eine Anzahl gemeinsamer, anscheinend 
atiologisch bedeutsamer Merkmale auf, welche auch zu der Bezeichnung 
endemisch-epidemischer Arbeitertetanie Veranlassung gegeben haben. 
Die Erkrankung betrifft namlich ganz vorzugsweise jugendliche Erwachsene, 
iiberwiegend mannlichen Geschlechtes, Arbeiter, insbesondere Vertreter des 
Schuhmacherhandwerkes und zeigt einen ausgesprochenen endemisch-epidemi
schen Charakter, indem, wie schon friiher bemerkt, bestimmte Stadte, so Wien, 
Heidelberg, aber auch Paris, Graz, Prag, Krakau u. a. in einer bestimmten 
Jahreszeit, vor aHem in den Monaten Februar bis April eine auffallige Haufung 
der Erkrankung aufweisen, wahrend in anderen Gegenden diese Tetanieform 
zu den aHergroBten Raritaten gehort. Ganz sonderbar ist die Bevorzugung 
der Schuhmacherlehrlinge, da wir eine Erklarung hierfiir vorderhand vermissen. 
Wahrend unter 57000 Kranken eines Wiener Spitals 3% Schuster waren, 
fanden sich unter den aufgenommenen Tetaniekranken nicht weniger als 40% 
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Angehorige dieses Berufes. Es scheint, daB hygienisch nicht einwandfreie 
Wohnungen, insbesondere Schlafstellen und mangelhafte Ernahrung eine 
gewisse atiologische Rolle spielen. Dabei erkranken z. B. in Wien fast nur 
zugewanderte Elemente slawischer Nation und nicht die eingeborene Be
volkerung (v. FRANKL-HocHwART). Es ist naheliegend, die endemisch auf
tretende Tetanie mit dem endemischen Kropf in Analogie zu setzen oder 
wenigstens zu vergleichen und ahnliche atiologische Mechanismen fUr beide 
Erkrankungen verantwortlich zu machen (CHVOSTEK, FALTA). Gestiitzt wird 
eine derartige Auffassung durch die Beobachtung Mc CARRISONS, der in 
gewissen Talern des Himalaja neben einer eigenartigen endemischen Kropfform, 
wie wir sie in einem friiheren Kapitel kennen gelernt haben, auch eine endemisch 
auftretende Tetanie beobachten konnte. Ihre Frequenz ist auch dort im Friih
jahr am groBten. Hingegen werden im Himalaja fast nur Frauen von der 
Tetanie befallen, die haufig auch Zeichen eines leichten Hypothyreoidismus 
aufweisen. Tetaniekranke, die in eine tetaniefreie Gegend iibersiedeln, sollen dort 
ihre Tetanie verlieren, um sie eventuell wieder zu bekommen, wenn sie an den 
urspriinglichen Ort zuriickkehren. 

Die endemisch-epidemische Arbeitertetanie pflegt in der iiberwiegenden 
Mehrzahl der Faile einen gutartigen Verlauf zu nehmen. Gelegentlich bleibt 
es iiberhaupt beim Auftreten von Parasthesien und lastigen Sensationen in den 
Extremitaten, welche sich erst bei genauerer Untersuchung durch den Nachweis 
der typischen Symptome nervoser Ubererregbarkeit als tetanisch herausstellen. 
Mit Eintritt der warmeren Jahreszeit pflegen auch bei schweren Formen die 
Krampfanfalle zu sistieren, um eventuell in den nachsten Jahren wiederzukehren. 
Haufig haben diese Kranken schon als Kinder an spasmophilen Manifestationen, 
an "Fraisen" oder Stimmritzenkrampf gelitten. 

In diesen Fallen idiopathischer Tetanie eine andere als eine parathyreogene 
Genese anzunehmen, ware gezwungen. DaB Individuen mit von Haus aus 
minderwertigen Epithelkorperchen mehr Gefahr laufen, an einer derartigen 
Tetanie zu erkranken, ist leicht verstandlich, mag das die Epithelkorperchen 
schadigende (epidemisch-endemische) Agens welcher Art und Natur· immer 
sein. Es ist aber auch klar, daB bei gegebener Minderwertigkeit der Epithel
korperchen die Einwirkung einer derartigen Schadlichkeit durchaus keine 
conditio sine qua non darstellen muB und eine idiopathische Tetanie auch ganz 
ohne jede exogene Einwirkung, lediglich auf Grund der den normalen Anforde
rungen des Organismus nicht gewachsenen Epithelkorperchen zum Ausbruch 
kommen kann. Besonders anschaulich ist diese Art der Tetanieatiologie in 
jenen Fallen, wo mehrere Mitglieder einer .Familie zu verschiedenen Zeiten 
und an verschiedenen Orten von der Krankheit befallen werden, wo also offenbar 
eine konstitutionelle Minderwertigkeit, eine Hypoplasie der Epithelkorperchen 
vorliegt. Mehr oder minder zahlreiche Zeichen auch sonst abnormer Konstitution, 
insbesondere Stigmen abwegiger Beschaffenheit auch einzelner Teile des iibrigen 
Blutdriisenapparates sind regelmaBige, wenn auch nicht obligate Befunde bei 
solchen Kranken. 

Thera pie. Dort, wo eine atiologische Therapie, also eine Beseitigung 
der Ursache des Leidens in Betracht kommt und moglich ist, steht sie selbst
verstandlich im Vordergrund. Hierher gehort die Magentetanie (Magen
spiilungen, Operation), die Graviditatstetanie (wenn notig, Unterbrechung der 
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Schwangerschaft), die Behebung und Verhinderung von Infektionen und In
toxikationen usw. 1m iibrigen hat die Therapie den Ersatz der Epithelkorperchen
funktion anzustreben, wofern eine sicher parathyreogene Tetanie vorliegt. Bis 
vor kurzem war man zu dies em Zwecke auf die Implantation von ,Epithel
korperchen angewiesen, wie sie seit v. EISELSBERGS ersten erfolgreichen Ver
suchen im Jahre 1890 wiederholt vorgenommen worden ist. DaB die Schwierig
keiten dieser Operation, VOl' allem wegen der Materialbeschaffung, nicht gering 
und die Aussichten nicht allzu verlockend sind, sei aber besonders hervorgehoben. 
Um so bedeutungsvoller ist die Entdeckung des Parathyrins durch die ameri
kanischen Autoren, das sich schon in einer ganzen Reihe von Tetaniefallen als 
auBerst wirksam bewahrt hat und zweifellos berufen ist, in den nachsten Jahren 
an die Seite des Schilddriisenextraktes und Insulins als spezifisches organo
therapeutisches Heilmittel zu treten und allgemeine Verwendung zu finden. 
Vorderhand sind die materiellen Schwierigkeiten noch zu iiberwinden. 

Wir besitzen aber auch genug wirksame Mittel, um eine Tetanie sympto
matisch zu bekampfen. In erster Linie kommt hierfiir das Calcium in 
Betracht, das peroral in groBen Dosen verordnet werden muB, also etwa Ca 
lactic. mindestens 4-8 g pro die oder Ca chlorat., eventuell kombiniert mit 
einer entsprechend geringeren Menge (3 g) Ca bromat. in wasseriger Losung 
10,0 bis 20,0 : 150,0, 3-4 EBloffel taglich, verdiinnt in Wasser odeI' Tee, da 
es einen schlechten Geschmack hat. Die Ca-Dosen konnen abel' auch bis auf 
15 g und mehr im Tage erhoht werden. Ca phosphoric. ist bei Tetanie zu ver
meiden. Dagegen wird man, namentlich in schweren Fallen, meist zu den iiberaus 
wirksamen intravenosen Ca-Injektionen greifen, entweder Ca chlorat. odeI' 
Ca bromat. 5-10%, 20 bzw. 10 ccm, odeI' Afenil Knoll (Ca-Harnstofflosung) 
1 Ampulle. Diese intravenosen Injektionen konnen durch einige Zeit taglich 
wiederholt werden. Zur Herabsetzung del' nervosen Erregbarkeit bedient man 
sich natiirlich auch des Broms, Adalins, kleinerer Luminaldosen, nul' in schweren 
Fallen etwa des Veronals odeI' Chloralhydrats. Korperliche und geistige Ruhe, 
protrahierte warme Bader dienen ebenfalls diesem Zwecke, Strontium-Bromid 
und Strontium-Chlorid 3mal taglich 1,0 gist mitunter von bester Wirkung 1). 
Als Mittel, welche einer Alkalose entgegenwirken, werden Salmiak, VOl' allem 
aber das Monoammoniumphosphat empfohlen 2). ADLERSBERG und PORGES 
geben 18 g pro die in 1 Liter Wasser gelost unter Zusatz von Himbeersirup. 
Allerdings habe ich auch einen Fall von Tetanie gesehen, in dem diese zweifellos 
oft wirksame Therapie vollig versagte. 

Tetaniekranke sollen mit viel Milch bzw. laktovegetabilischer Kost ernahrt 
werden und AlkoholgenuB vermeiden. Bei kindlicher Tetanie wird man neben 
.all diesen symptomatischen Mitteln jedenfalls auch zum Lebertran greifen und 
Quarzlampenbestrahlung anwenden 3), deren Wirksamkeit ja auch im Tier
versuch erwiesen ist 4). Tetaniekranke Miitter sollen ihre Kinder nicht selbst 
stillen. 

1) HIRSCH, S.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2284. 
2) ADLERSBERG, D. U. O. PORGES: Wien. klin. Wochenschr. 1923. S. 517 (Ed. 31, K 202) 

u. Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 42, S. 678. 1924 (Bd. 38, S. 873). 
3) BIRK, W.: Therapie d. Gegenw. 1924. S. 337. 
4) SWINGLE, W. W. a. J. G. RINHor,D: Amnrie. jonTn. of physiol. Vol. 75, p. 59. 1925 

(Ref. l~ndocrinology. Vol. 10, Nr. 1, p. !)O). 

BAUER, Innere Sekretion. 18 
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Thymus. 
Mangelhafte Thymusfunktion. 

Wem} schon unsere Kenntnisse von der Thymusfunktion, soweit sie uns durch 
die Experimentalphysiologie vermittelt wurden, hochst unbefriedigende sind, 
so gilt dies noch viel mehr von der pathologischen Physiologie des Thymus. 
Es liegen vereinzelte Beobachtungen iiber einen mehr oder minder typischen 
klinischen Symptomenkomplex vor, der einem angeborenen Fehlen, bzw. einer 
hochgradigen Hypoplasie des Thymus entsprechen solI und der zweifellos sehr 
an das Bild der thymektomierten Tiere erinnert 1). Allerdings wurde die Ver
laBlichkeit der anatomischen Befunde in diesen Fallen in Zweifel gezogen. Es 
handelt sich urn zwergwiichsige Kinder mit hochgradigen Veranderungen des 
Skelettes, die als eine Kombination von Rachitis mit Osteoporose anzusehen sind. 
Die Briichigkeit der Knochen fiihrt oft zu multiplen Frakturen. Idiotie (Falle 
VOGT, KLOSE, KRAMER), myxodematose Beschaffenheit der Haut (FaIle VOGT, 
GARRE), Muskelcontracturen besonders an den unteren Extremitaten (FaIle 
VOGT, KLOSE, KRAMER), schlaffe, teigige Beschaffenheit der Muskulatur, sowie 
merkwiirdige Anfalle von allgemeinem Muskelzittern (Fall VOGT), wie sie auch 
beim thymopriven Hunde beobachtet werden, scheinen keine konstanten 
Symptome darzustellen. Die von KLOSE verzeichnete Lymphopenie hat wohl 
mit dem Mangel der Thymusfunktion nichts zu tun. Diagnostisch wichtig 
ist die absolute Wirkungslosigkeit der Schilddriisentherapie. 

lch halte es mit KLOSE und BIRCHER fUr durchaus wahrscheinlich, daB in 
manchen Fallen von endemischem Kretinismus eine funktionell untiichtige 
Thymusdriise die Hauptrolle spielt, und wiirde speziell in solchen Fallen an 
diese Moglichkeit denken, wo schwere Skelettveranderungen mit eigenartigen 
spastischen Contracturen der Extremitaten im Rahmen des endemischen 
Kretinismus vorkommen 2). BIRCHER 3) hat bei einer Reihe von Fallen, die im 
friihen Kindesalter wegen einer Tracheostenosis thymica mit einer Teilresektion 
des Thymus behandelt worden waren, 5-7 Jahre spater eine erhebliche Storung 
des Langenwachstums, sowie verzogerte Knochenkernbildung, eventuell auch 
mangelhafte geistige Entwicklung feststellen konnen, die er auf die mangelhafte 
inkretorische Thymusfunktion bezieht. Hierin mochte ich allerdings vor
sichtiger sein, denn es ist mir nicht unwahrscheinlich, daB die einstmals mit 
Thymushyperplasie behafteten Kinder auch ohne die operative Reduktion 
ihres Thymus Anomalien ihres Wachstums und ihrer Entwicklung gezeigt 
hatten. 

Status thymicus. 
Wir wahlen diese Bezeichnung fiir einen Zustand der morphologischen 

Hyperplasie der Thymusdriise und vermeiden es mit Absicht, von einer Uber
funktion des Thymus zu sprechen, da die beim Status thymicus beobachteten 
klinischen Symptome uns nicht dazu berechtigen, sie auf eine iibermaBige 

1) KLOSE, H.: Chirurgie der Thymusdriise. Neue Dtsch. Chirurg. Herausg. von v. BRUNS: 
Bd. 3, 1912.- SAUERBRUCH, F.: Die Chirurgie der Brustorgane. Bd. 2. Berlin: Julius Springer 
1925. S. 491. 

2) BALER, J.: Konstitut. Dispos. usw. 1. c. S. 317. 
3) BIRCHER, E.: Schweiz. Arch. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 8, S. 208. 1921 (Bd. 21, 

S.26). 
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inkretorische Thymustatigkeit zuriickzufiihren, wie wir denn iiberhaupt kein 
Zustandsbild kennen, das entsprechend unseren geringen physiologischen 
Kenntnissen von der Thymusfunktion als Ausdruck eines Hyperthymismus 
gedeutet werden konnte. 

1m Jahre 1889 hatte A. PALTAUF darauf aufmerksam gemacht, daB plotzliche 
Todesfalle im Kindesalter, die bis dahin auf eine Erstickung infolge von Tracheal
kompression durch den hyperplastischen Thymus zuriickgefiihrt worden waren, 
aber auch nicht geniigend motivierte plotzliche Todesfalle Erwachsener mit 
einer Abweichung ihrer Gesamtkonstitution zusammenhangen diirften, die in 
einer iiber das normale MaB weit hinausgehenden VergroBerung des Thymus, 
sowie einer generellen Hyperplasie des lymphatischen Apparates zum Ausdruck 
kommt. Lymphdriisen, Tonsillen, Zungen- und Rachenfollikel, Lymphfollikel 
der Milz und Darmschleimhaut sind mehr oder minder betrachtlich vergroBert. 
Diese als Status thymolymphaticus bezeichnete generelle Konstitutions
anomalie sollte fiir die in vielfacher Hinsicht abwegige Reaktionsweise ihrer 
Trager auf verschiedenartigste Einfliisse exo- und endogener Natur ver
·antwortlich sein. 

Die Lehre A. PALTAUFS wurde zur Grundlage einer immensen Zahl von 
Untersuchungen und Forschungen 1). Es stellte sich bald heraus, daB mit den 
beiden Kriterien der Hyperplasie des Thymus und lymphatischen Gewebes 
der Gesamtbefund an konstitutionellen Anomalien bei diesem Zustand nicht 
erschopft war. Man fand, daB sich um diese Hauptmerkmale in variabler Zahl 
und Intensitat eine ganze Reihe weiterer, teils anatomisch, teils schon klinisch 
feststellbarer konstitutioneller Abweichungen von der Norm gruppiert, daB 
eine regelwidrige Enge der Aorta und des GefaBsystems, eine Hypoplasie des 
Genitales, eine solche des chromaffinen Systems, daB partielle Infantilismen 
und Bildungsfehler verschiedenster Art, kurz die mannigfachsten konstitutionellen 
Anomalien morphologischer oder funktioneller Natur das Syndrom des PALTAUF
schen Status thymolymphaticus zu erganzen und komplizieren pflegen (ORTNER, 
BARTEL, WIESEL, V. NEUSSER, KOLISKO u. a.). Dies veranlaBte BARTEL, den 
Status thymolymphaticus als Teilerscheinung einer viel umfassenderen Kon
stitutionsanomalie anzusehen, die er als "hypoplastische Konstitution" 
oder "Status hypoplastic us" bezeichnete. Galten fiir BARTEL die PALTAUF
schen Kriterien zunachst als unerlaBliche Teilsymptome, die jeweils wechselnden 
iibrigen Anomalien als "Nebenbefunde" der hypoplastischen Konstitution, so 
verschob sich der Standpunkt allmahlich dahin, daB auch die Hyperplasie 
des Thymus und lymphatischen Gewebes nicht mehr als konstant und obligat, 
sondern nur mehr als haufigste und wichtigste Symptome der hypoplastischen 
Konstitution angesehen wurden. 

Aber auch eine Dissoziation der Hauptkriterien wurde festgestellt und ein 
Status thymicus von einem Status lymphatic us strenge geschieden (HEDINGER, 
WIESEL). Eine Hypoplasie des chromaffinen Systems sollte nur zum Bilde 
des letzteren, nicht aber zur isolierten Thymushyperplasie gehoren. Dieser 
HEDINGER-WIEsELschen Lehre gegeniiber vertraten MATTI und HORNOWSKI 
die Anschauung, daB gerade umgekehrt die Thymushyperplasie und nicht der 
Status lymphaticus mit Hypoplasie des chromaffinen Apparates einhergehe. 

1) Vgl. HART, C.: Die Lehre vom Status thymico-lymphaticus. Miinchen: J.F. Berg
mann 1923. - BAUER, J.: Konstitut. Dispos. usw. I. c. 
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BARTEL und STEIN hatten schon friiher ein "atrophisches Stadium" des Lympha
tismus beschrieben und gezeigt, daB kontinuierliche 1Jbergange von stark 
hyperplastischen'Lymphdriisen des jugendlichen Alters zu atrophischen, fibrosen, 
sklerosierten Drusen des jenseits der Pubertat stehenden Alters vorkommen, 
und BARTEL konnte dieselbe Neigung zu Bindegewebsproliferation in Gemein
schaft mit HERRMANN fUr die Ovarien, mit KYRLE fUr die Hoden und mit 
v. WIESNER fur die Arterien lymphatischer Individuen nachweisen. 

Nun hatte schon vor vielen Jahren M. RIClHTER die Ansicht vertreten, daB 
der sog. Status lymphaticus bei gesunden jungen Leuten etwas durchaus 
Gewohnliches darstelle und der von uns als Norm angesehene Befund eigentlich 
einer pathologischen Involution des lymphatischen Apparates infolge der jeweils 
todlichen Erkrankung entspreche. Erfahrungen des Weltkrieges an plOtzlich 
durch Verletzung gestorbenen jungen Kriegsteilnehmern bestatigten diese An
nahme (GROLL, LOWENTHAL, TORSTEN HELLMAN, FAHR U. a.), die auch den 
friiheren Befunden an Selbstmordern oder' sonstwie plOtzlich aus voller Ge
sundheit Verstorbenen durchaus entspricht. Dnd doch hieBe es das Kind mit 
demo Bade ausschutten, wie STERNBERG richtig bemerkt und auch LUBARSCH, 
F. KRAus, SCHMINCKE U. a. annehmen, wollte man den Status thyinolymphaticus 
ganz iiber Bord werfen 1). Wir wissen eben heute, daB fur die Beurteilung, 
ob eine Hyperplasie der lymphatischen Apparate vorliegt oder nicht, eine ganz 
andere Norm gelten muB, als sie etwa BARTEL angenommen hat, und daB dem
entsprechend eine Hyperplasie zu den Seltenheiten gehort. DaB sie aber tat
sachlich vorkommt, ist eigentlich angesichts der allenthalben vorhandenen 
quantitativen Variabilitat morphologischer Merkmale a priori zu erwarten. 
In der Regel diirfte eine solche Hyperplasie allerdings nicht primar vorhanden 
sein, sondern sich als eine sekundare Begleiterscheinung und Reaktion auf 
anderweitige primare Vorgange im Organismus erweisen, wofern die die Kon
stitutionsanomalie kennzeichnende besondere Reaktionsfahigkeit der lymphati
schen Apparate und des Thymus als Voraussetzung der hyperplastischen Reaktion 
vorhanden ist. 

Als derartige auslosende primare Vorgange kommen in Betracht erstens 
infektios-toxische Schadigungen des Organismus, zweitens Resorptions- und 
Ernahrungsschaden, wie sie LUBARSCH und KUCZYNSKI im Tierversuch demon
strieren konnten, und drittens gewisse Erkrankungen bzw. Anomalien im Be
reiche des innersekretorischen Systems. Wir erinnern nur an die Eigentumlich
keiten des Basedowthymus und an die in einem friiheren Kapitel erorterten 
Wechselwirkungen zwischen Thymus einerseits und Keimdriisen sowie Neben
nierenrinde andererseits. Exstirpation der Nebennierenrinde und Keimdriise 
fiihrt ja zu abnormer Persistenz und Hyperplasie des Thymus sowie des lym
phatischen Apparates. Die bemerkenswerten Befunde NISSENS 2), der bei 
parabiotisch vereinigten Ratten stets bei dem einen, verfettenden und anamischen 
Partner einen Status thymolymphaticus entstehen sah, stellen wohl das Moment 
abnormer Resorption blutfremder EiweiBzerfallsprodukte in den Vordergrund. 
DaB aber eine besondere konstitutionelle Beschaffenheit von Thymus und lym
phatischem Apparat auch bei gegebenem primar auslOsenden Moment zur 
Entstehung der Hyperplasie erforderlich ist, erweist einerseits die Inkonstanz 

1) Vgl. JAFFE, R. u. H. WIESBADER: Klin. Wochenschr. 1925. S. 493 (Bd. 40, S. 754). 
2) NISSEN, R.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 35, S. 251. 1923. 
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der Hyperplasie bei Vorhandensein der im iibrigen gleichen kausalen Faktoren 
und andererseits die oben geschilderte typische Kombination des Zustandes 
mit Bildungsfehlern aller Arten im Rahmen des BARTELschen Status hypo
plasticus. 

Fiir die klinisc he Diagnose eines Status thymolymphaticus muB stets 
der Nachweis der vergroBerten Thymusdriise das Hauptkriterium bilden. Ein 
solcher laBt sich meiner Erfahrung nach ausschlieBlich durch eine sachgemaBe 
Perkussion halbwegs sicher erbringen. Findet man bei mittelstarker oder 
leiser Perkussion im 1. und 2. Intercostalraum, von der Seite gegen die Mittel
linie zu fortschreitend, eine mehr oder minder ausgesprochene SchaHdampfung 
1-3 Querfinger breit linkerseits neben d-em Sternum, eine Dampfung, die auf 
der rechten Seite parasternal fehlt undsich yom 1. Intercostalraum nach ab
warts bis in die relative Herzdampfung verfolgen laBt, in welche sie unmittelbar 
iibergeht, so ist die Annahme eines hyperplastischen Thymus gerechtfertigt, 
vorausgesetzt, daB das V orhandensein einer su bsternalen Struma., einer er
heblichen VergroBerung der mediastinalen Lymphdriisen oder einer sonstigen 
Geschwulst im Mediastinum ausgeschlossen oder zum mindesten fiir hochst 
unwahrscheinlich erklart werden kann. Mit Rontgen laBt sich eine hyper
plastische Thymusdriise nicht immer zur Anschauung bringen, selbst wenn 
sie perkutorisch deutlich nachzuweisen ist 1). Auch eine Lymphocytose im Elute 
ist, wie aus unseren friiheren Darlegungen hervorgeht, kein obligates Zeichen 
eines Status thymolymphaticus, wie manche (z. B. HART) annehmen. Der Be
fund eines hyperplastischen lymphatischen Rachenringes, vor aHem hyper
plastischer LymphfoHikel am Zungengrund, der durch Betasten oder mittels 
Kehlkopfspiegels erhoben werden kann (v. NEUSSER, SCHRIDDE), ferner der 
Nachweis einer auch sonst degenerativen Konstitution wird die Diagnose eines 
Status thymolymphaticus weiter stiitzen. Der Habitus erwachsener Trager 
des Status thymolymphaticus ist keineswegs so charakteristisch, wie z. B. 
L. MOHR annimmt. Es sind .nicht immer nur pastos und blaB aussehende, aber 
riistig gebaute Menschen mit gut entwickeltem Fettpolster, welche diese Kon
stitutionsanomalie besitzen. 

Uns interessiert nun in diesem Zusammenhange in erster Linie die Frage, 
ob und wie weit eine krankhaft veranderte inkretorische Funktion der fiber
maBig groBen Thymusdriise in dem klinischen Bilde des Status thymicus bzw. 
thymolymphaticus zum Ausdruck kommt, ob sie fiir bestimmte Symptome 
dieses Zustandes, insbesondere fiir die abnorme Reaktionsweise seiner Trager 
und fiir deren besondere Gefiihrdung durch sonst harmlose auBere oder innere 
Einfliisse verantwortlich gemacht werden kann. Wir haben diese Frage schon 
einleitend im negativen Sinne beantwortet und uns hierbei auf die heute halbwegs 
sichergestellten Kenntnisse von der Physiologie des Thymus gestiitzt. Diese be
rechtigen uns nicht, mit HART, SCHMINCKE, SCHRIDDE 2) u. a. einen thymo
toxischen Herztod anzunehmen, von einer Labilisierung und iibermaBigen 
Vaguserregung durch ein Thymushormon zu sprechen. Erinnern wir uns bloB, 

1) Vgl. auch LEVY, D. M.: Nederlandsch tijdschr. v. geneesk. Bd. 67,1. HiiJfte, S. 871. 
1923 (Bd. 29, S. 438). 

2) SCHRIDDE, H.: Miinch. med. Wochenschr. 1924. S. 1533 (Bd. 39; S. 71) u. S. 1674 
(Bd. 38, S. 836). - WERNECK, C.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 187, S. 133. 1924 (Bd. 38, 
S. 409). - STALLKAMP, K.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1724. 
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daB eine Herzdilatation ja auch bei Hunden nach experimenteller Thymus
ausschaltung zu finden ist, daB also zu viel und zu wenig von dem Hormon 
des Thymus denselben Ef£ekt am Herzen hervorbringen muBte. Auch die bei 
Status thymolymphaticus gelegentlich beobachteten lymphocytaren Infiltrate 
im Herzmuskel haben, wie ich schon seinerzeit begrundet habe, unmittelbar 
nichts mit der Neigung zum Herztod dieser Individuen zu tun. Sie scheinen 
nach neueren Untersuchungen VISCHERS 1) vielleicht nicht einmal zum Bilde 
des Status thymolymphaticus zu gehoren, sondem eher zufallige Komplikationen 
darzustellen. Gegen die pathogenetische Bedeutung eines Hyper- oder Dys
thymismus bei der Entstehung derartiger plOtzlicher Todesfalle spricht ja schon 
der Umstand, daB die gleiche abnorme Reaktionsweise und die gleichen plOtzlichen 
Todesfalle auch bei Individuen ohne Thymushyperplasie beobachtet werden 
konnen, die etwa nur einen Status lymphatic us , nur eine Hypoplasie des GefaB
systems, nur eine solche des chromaffinen Systems oder auch keinen dieser 
Befunde aufweisen. Zu der gleichen Ablehnung eines direkten kausalen Zu
sammenhanges zwischen Thymushyperplasie und plotzlichem Tod, wie ich 
sie schon vor Jahren formuliert habe, gelangt auch eine zum Studium dieser 
Fragen eingesetzte englische Untersuchungskommission 2). Die hyperplastische 
Thymusdruse ist eben bloB eine Teilerscheinung einer mehr oder minder die 
gesamte Organisat10n des Korpers betref£enden Konstitutionsanomalie und der 
wesentliche Faktor beim Zustandekommen solcher Todesfalle ist offenbar 
die Minderwertigkeit des Zirkulationsapparates und speziell des Herzens selbst, 
die die Neigung zum akut todlichen Kammerflimmem in sich birgt. 

Es gibt zweifellos Falle von Asthma thymicum durch Kompression der 
Luftrohre zwischen Wirbelsaule und machtig vergroBerter Thymusdruse. 
Diese Kinder leiden an standiger oder anfallsweiser Dyspnoe, Stridor, Husten, 
Cyanose, gelegentlich erleichtem sie ihre Atmung durch Ruckwartsbeugen 
des Kopfes. Durch Thymektomie, bzw. Reduktion der vergroBerten Thymus
druse konnen sie rasch von ihrem Leiden befreit werden 3). Ob die namentlich 
von amerikanischen Autoren 4) empfohlene Rontgen- und Radiumbehandlung 
des Thymus tatsachlich, wie BIRCHER meint, Schadigungen des Wachstums 
und der Entwicklung mit sich bringen kann, mussen weitere Beobachtungen 
noch erweisen. Jedenfalls wird man mit der Bestrahlungstherapie bei Kindem 
stets sehr vorsichtig umgehen mussen. Toxische Effekte einer derart hyper
plastischen Thymusdruse anzunehmen, ist aber selbst in denjenigen unerwarteten 
und nicht genugend motivierten Todesfallen von Kindem unberechtigt, in denen 
keine mechanische Druckwirkung des vergroBerten Thymus festgestellt werden 
kann. LEBSCHE und SAUERBRUCH haben gewiB recht, wenn sie sagen, das 
Schicksal des Kindes entscheide nicht die VergroBerung der Druse, sondem 
die Abartung der gesamten Verfassung seines Korpers, seine erhohte Krankheits-

1) VISCHER, M.: Jahrb. f. Kinderheilk. Beih. 2. 1924 (Bd. 36, S. 68). 
2) Journ. of pathol. a. bacteriol. VoL 28, p. 132. 1925 (Ref. Endocrinology. Vol. 9, Nr. 4, 

p. 337). - Vgl. auch FOKKE MEURSJNG: Geneesk. bladen. Vol. 22, S.347. 1921 (Bd.20, 
S. 182). 

3) BIRCHER, E.: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 176, S. 362. 1922 (Bd. 30, S. 83). -
SAUERBR"CCH, F.: 1. c. 

4) BLISS, G. L.: Arch. of pediatr. Vol. 42, p. 213. 1925 (Endocrinology. Vol. 9, Nr. 4, 
p. 337). - GRIER, G. W.: Atlantic med. journ. Vol. 28, p. 502.1925 (Endocrinology. VoL 9, 
Nr. 4, p. 338). 
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bereitschaft und geschwachte Krankheitsabwehr. We Ie he Bedeutung der 
Hyperplasie des Thymus an sich zukommt, welche unmittelbaren Folgen fUr 
den Organismus sie mit sich bringt, wissen wir nicht. Uber die cigenartigen 
Beziehungen zwischen Thymushyperplasie und Basedow haben wir schon 
fruher gesprochen. 

Hypopbyse. 

Die Akromegalie. 

Das von PIERRE MARIE im Jahre 1886 zum ersten Male eingchend 
beschriebene und mit einer Erkrankung der Hypophyse in Zusammenhang 
gebrachte Leiden erhielt seinen Namen von den uberaus charakteristischen 
Veranderungen der akralen Korperabschnitte, 
durch deren Wachstum eine eigenartige Ver
groberung und Verplumpung der auBeren 
Korperformen zustandekommt. Daneben finden 
sich, weniger offensichtlich zutage liegend, 
Wachstumssteigerung auch an den Geweben 
inncrer Organe, trophische Veranderungen, funk
tionelle Beeintrachtigung der Gcnitalorgane, 
Anderungen des Stoffwechsels, der cerebralen 
Tatigkeit u. a. Da zum mindestcn der uber
wiegende Teil der FaIle von Akromegalie auf 
dem Vorhandensein eines Tumors im Hypo
physenvorderlappen beruht, so gesellen sich je 
nach der Ausdehnung und Wachstumstendenz 
dieser Geschwulst zu den spezifischen endo
krinen Hypophysensymptomen einerseits die 
mit der intrakraniellen Geschwulstbildung als 
solcher zusammenhangenden cerebralen AIl
gemeinerscheinungen und andererseits lokale 
Druckwirkungen auf die umgebende Knochen
masse, die Hirnbasis und vor allem den Sehnerven. 

Die typisch ausgebildete Akromegalie ist 
schon aus der Gesichtsform auf den ersten 

Abb. 28. Akromegalic bei 48j[lhrigcr 
Frau. Quertypus der NiLSC. IntriL
sellarer Hypophysentumor s. R6ntgen
bUd Abb. 40. Grundumsatz + 37,5 '/0' 
MiiJ.ligc Oli!,,'Uric und \ViLsserretention 
im Trinkversuch. Uterus myomatosus. 

Blick zu erkennen. Die machtig vortretende, plumpe, entweder sehr dicke 
(Abb. 28) oder aber besonders lange Nase (Abb. 29), der vorspringende, uber
maBig entwickelte Unterkiefer mit dem vorragenden Kinn, die stark vorgewolbten 
Augenbrauenbogen, die machtigen Processus zygomatici sowie die meist ver
dickte, gewulstete Unterlippe sind ganz unverkcnnbare Charakteristica des 
Leidens. An dem machtig verdickten Schadel ist die vortrctende Protuberantia 
occipitalis besonders auffallend. Die Ohrmuscheln sind gleichfalls vergroBert. 
Sehr kennzeichnend sind die durch das Wachstum der Kiefer entstandenen 
Lucken zwischen den Zahnen, die namentlich im Unterkiefer schon ein Fruh
symptom darstellen konnen. Die Zunge ist dick, fleischig und breit, laBt 
abnorm groBe Zungenpapillen erkennen, auch die Mundschleimhaut erscheint 
verdickt, das Zapfchen gelegentlich vergroBert und durch die Verdickimg 
der Kehlkopfschleimhaut und Stimmbander kann eine auffallige Veranderung 
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(Tieferwerden) der Stimme zustandekommcn, die sich insbesondere bei weib
lichen Kranken in vereinzelten Fallen schon friihzeitig bemerkbar macht. Die 
allmahlich sich entwickelnde Prognathie des Unterkiefers mit dem Vorriicken 
der unteren Zahnreihe kann ebenso wie die Volumzunahme der Zunge das 
Kauen, gelegentlich sogar die Artikulation erschweren. Der Kopfumfang kann 
sowohl clurch die Verdickung der Weichteile als insbesondere clurch Apposition 
von Knochensubstanz derart zunehmen, daB die Kranken ihre Hiite nicht 
mehr tragen konnen. 1m Rontgenbild kommen diese Veranderungen, vor allem 
aber auch die machtige Erweiterung der pneumatischen Nebenhohlen der 
Nase deutlich zum Ausdruck. In vereinzelten Fallen wurde durch diese Wachs-

Abb. 29. Akromegalie bei 35jiihrigcr Frau 
mit intrasellarem Rypophyscntumor. Langs
typus der Nase. Zahlreiche Fibrome und 
Angiome der Raut. Menses in langen Pausen 

auftretend. 

tumssteigerung des Knochens sogar Ver
engerung der Orbita mit konsekutiver 
Protrusio bulbi oder Verengerung des 
Gehorganges mit Beeintrachtigung des 
Horapparates hervorgerufen. 

Am Brustkorb kommt es regelmaBig 
zu einer cervicodorsalen Kyphoskoliose 
mit Lordose im Lendenanteile, Schliissel
beine, Rippen und Sternum sind machtig 
verdickt. An den Extremitaten nehmen 
nur die distalen Abschnitte an den charak
teristischen Wachstumsveranderungen teil. 
Sowohl durch Knochenapposition wie durch 
Dickerwerden der Weichteile kommen die 
tatzenformigen Hande und gewaltigen 
FiiBe mit den breiten plumpen Fingern 
bzw. Zehen zustande. Die Kranken konnen 
ihre Ringe nicht mehr tragen und sind 
genotigt, Schuhwerk und Handschuhe 
gegen groBere Nummern einzutauschen. 
Die wurstformig dicken, an den Enden 
viereckig konturierten Finger tragen meist 
kurze, breite und platte, langs geriffte 
Nagel. Mitunter sieht man neb en diesem 

type en large (MARIE) auch ein vermehrtes Langenwachstum der Hand, MARIES 
type en long, der insbesondere bei den mehr oder minder hoch- und riesen
wiichsigen Akromegalen vorkommt. Das Rontgenbild zeigt die Verdickungen 
der Finger- und Zehenphalangen, ferner osteophytenartige Auflagerungen ent
sprechend den Muskelansatzen 1). Bemerkenswert ist iibrigens die in weit 
vorgeschrittenen Fallen rontgenologisch erkennbare und autoptisch erwiesene 
osteoporotische Atrophie mit Rarefizierung der Spongiosa. 

Die Haut ist bei Akromegalen meist verdickt und stark gefurcht. Gelegentlich· 
sieht man ein dem Myxodem ahnliches, fahlgelbes bis braunlichgelbes Kolorit, 
die Haut pflegt trocken zu sein, doch leiden manche Kranke auch unter lastigen 
SchweiBausbriichen, die, wie F ALTA mit Recht betont, keineswegs immer mit 
einem begleitenden Hyperthyreoidismus zusammenhangen. Kleine und groBere 

1) Multiple cartilaginare Exostosen, wie sie ZONDEK in einem Falle abbildet, sind dagegen 
ein Leiden sui generis, autochthonen Ursprungs und haben nichts mit Akromegalie zu tun. 
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Fibrome und Warzen sind bei Akromegalen haufig zu sehen. Was die Be
schaffenheit des Haares anlangt, so ist jedes einzelne dick und hart, Kopfhaar 
und Augenbrauen in der Regel dicht, die Terminalbehaarung bei Mannern 
liber das gewohnliche MaB hinaus, gelegentlich auch ganz exzessiv entwickelt. 
Aber auch weibliche Akromegale zeigen nicht selten Hypertrichosis der Ex
tremitaten, virile Behaarungsgrenze ad pubem und mehr oder 'minder aus
gesprochenen stoppeligen Bartwuchs. 

Auch an den inneren Organen beobachtet man mitunter Massenzunahmen, 
und eine derartige Splanchnomegalie kann Herz, Leber, Milz, Nieren, Neben
nieren, Pankreas, Magen und Darm, Geschlechtsorgane, Gehirn, Spinalganglien 
und sogar periphere Nerven betreffen. Mikroskopisch findet man Bindegewebs
vermehrung in den inneren Organen. Am GefiiBsystem kommt es meistens 
zur Ausbildung einer Arteriosklerose. Starke Varicen werden wiederholt hervor
gehoben. Die Blutdruckwerte pflegen durch die Akromegalie als solche nicht 
in typischer Weise verandert zu sein. Die in vorgeschritteneren Stadien vor
kommende Ermlidbarkeit und Muskelschwache beruht zum Teile jedenfaIls 
auf der histologisch nachweisbaren Degeneration und Atrophie der Muskulatur 
mit Bindegewebsvermehrung. Die Geschlechtsfunktionen pflegen gelegentlich 
schon frlihzeitig eine Beeintrachtigung zu erfahren. Libido und Potenz ver
schwinden - mitunter nach einer initialen Steigerung, die Menstruation kann 
ausbleiben, die Konzeptionsfahigkeit erlischt. Diese aIlerdings nicht immer in 
Erscheinung tretenden Symptome sind in unkomplizierten Fallen zunachst 
von keinen klinisch nachweisbaren morphologischen Veranderungen der Ge
schlechtsorgane begleitet, diese konnen im Gegenteil sogar ein hyperplastisches 
Aussehen darbieten. Histologisch findet man aIlerdings atrophische Verande
rungen an den Keimdrlisen. Bei akromegalen Frauen laBt sich bisweilen 
Colostrum aus der Brustdruse auspressen. 

Was den Stoffwechsel anlangt, so scheint der Grundumsatz nicht in konstanter 
Weise verandert zu sein, wenn auch aus zahlreichen Beobachtungen eine Tendenz 
zur Steigerung des Sauerstoffverbrauches hervorgeht. Es wurden Steigerungen 
bis zu 30% und mehr gefunden (vgl. Abb. 28 1)). Vereinzelt wurde liber erhohte 
Stickstoffausscheidung, aber auch uber Neigung zu Stickstoffretention sowie 
uber Retention von Calcium, Phosphor und Chlor berichtet. Die endogene Harn
saureausscheidung ist bei Akromegalie vermehrt (FALTA, THANNHAUSER und 
CURTIUS 2)). Nach Rontgentiefenbestrahlung des Kopfes sahen die letztgenannten 
Autoren die endogene Harnsaureausscheidung sowie den erhohten Umsatz 
zur Norm zuruckkehren. Auch einen erhohten Harnsaurespiegel im Blute 
habe ich beobachtet. Die Assimilationsgrenze fur Kohlenhydrate ist herab
gesetzt, bei mehr als einem Viertel der FaIle auch dauernde Glykosurie vor
handen. Interessant und theoretisch wichtig ist, daB die anfangs herabgesetzte 
Kohlenhydrattoleranz im spateren Verlaufe in das Gegenteil umschlagen und 
aus einem Diabetes eine gegenuber der Norm sogar auffaIlend hohe Zucker-

I} CUSHING, H.: Rev. neurol. Tom. 38. 1922. - LABBE, M., H. STEVENIN et L. VAN 
BOGAERT: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 88, p. 1283. 1923 (Bd. 30, S. 204) 
et Ann. de mM. Tom. 17, p. 258. 1925 (Bd. 40, S. 130). - DAVIDOFF, L. M.: Endo
crinology. Vol. 10, Nr. 5, p. 461. 1926. 

2} THANNHAUSER, S. J. u. F. CURTIUS: Dtsch. Arch. f. kIin. Med. Bd. 143, S. 287. 1924 
(Bd. 33, S. 477). 
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assimilationsfahigkeit (z. B. fUr 150 g Traubenzucker) sich entwickeln kann. 
Die von einzelnen Kranken ausgeschiedenen Zuckermengen konnen geradezu 
phantastische Werte erreichen und jahrelang taglich urn 500 bis 1000 g betragen 1). 
Allerdings sind das Raritaten, wie auch die gewohnlichen klinischen Begleit
erscheinungen eines Diabetes sowie der Tod im diabetischen Koma relativ 
selten vorkommen. N ur eine gelegentlich extreme Polyphagie gehort mit 
zu den typischen Symptomen der Akromegalie. Polydipsie mit Polyurie vom 
Typus eines Diabetes insipidus ist ebenso wie die Entwicklung einer hoher
gradigen Fettleibigkeit zusammen mit Genitalatrophie Begleiterscheinung 
groBerer, ihre Umgebung komprimierender oder zerstorender Geschwiilste. 
Dagegen ist die Glykosurie der Akromegalen nicht durch Druckwirkungen 
auf das betreffende Zentrum am Boden des III. Ventrikels zu erklaren, denn 
erstens verlaufen die viel starker gegen die Hirnbasis zu wachsenden Tumoren 
der Infundibularregion, insbesondere die Plattenepithelcarcinome meist ohne 
Glykosurie und zweitens gehort zum Bilde einer Dystrophia adiposogenitalis 
geradezu eine erhohte Kohlenhydrattoleranz. Ob die Glykosurie der Akro
megalen auf eine korrelative Funktionsstorung des Pankreas bezogen werden 
darf (PINELES), ist nicht sicher. Bindegewebswucherung im Pankreas wurde 
allerdings wiederholt gefunden. Dagegen spricht aber eine von ELLIS und 
TURNBULL 2) mitgeteilte Beobachtung, die nach operativer Entfernung eines 
Vorderlappentumors bei einem FaIle von Akromegalie eine enorme Glykosurie 
von 10 0/ 0 vollkommen verschwinden sahen 3). Ebenso spricht dagegen der 
vollkommen normale Befund am Pankreas, der z. B. in einem FaIle HETZELS 4) 
erhoben wurde, obwohl hier die Akromegalie mit einem schweren Diabetes 
einhergegangen und dieser durch Insulin zum Riickgang gebracht worden war. 
Gelegentlich beobachtet man leichte Albuminurie. 

Das Blutbild zeigt bei schwereren Fallen eine maBige Anamie. Vermehrung 
der Eosinophilen, Lympho- und Monocytose wurde wiederholt beschrieben. 
Das vegetative Nervensystem zeigt bei Akromegalie kaum charakteristische 
Abweichungen von der Norm, nur vereinzelt wird auch bei nicht mit Hyper
thyreoidismus komplizierten Fallen Ubererregbarkeit angegeben. Neigung zu 
Obstipation ist allerdings ein recht haufiges Symptom. 

Ebenso praktisch wichtig als theoretisch interessant sind einerseits recht 
charakteristische Schmerzsymptome, die mitunter wohl nur angedeutet, in 
einzelnen Fallen aber auch auBerst heftig sein und die Nachtruhe storen konnen, 
andererseits eine eigenartige Veranderung des Temperaments. Was die Schmerzen 
anlangt, so haben diese einen rheumatoiden Charakter, betreffen die Knochen, 
die Gelenke, die Muskeln und gehen oft mit Akroparasthesien einher (STERN
BERG). Sie konnen ein Friihsymptom darstellen, doch scheinen sie mir nicht,· 
wie franzosische Autoren annehmen, mit dem Knochenwachstum als solchem 
zusammenzuhangen. In vorgeschritteneren Stadien konnen die Schmerzen 
neuralgiformen Charakter annehmen, so daB man von einer Pseudotabes 

1) Vgl. LERI, A.: 1m Handb. d. Neural., herausg. von LEwANDOWSKY. 1913. 
2) ELLIS, A. W. M. a. H. M. TURNBULL: Lancet. Vol. 206, Nr. 24, p. 1200. 1924 (Ed. 37, 

S. 51). 
3) Vgl. auch MARINESCU, G. U. D. E. PAULIAN: Spitalul. Vol. 45, p. 11. 1925 (Ed. 40, 

S. 262). 
4) HETZEL, K. S.: Lancet. Vol. 210, Nr. 9, p. 440, 1926 (Ed. 44, S. 63). 



Hypophyse: Die Akromegalie. 283 

pitnitaria gesprochen hat. Gelegentlich werden auch voriibergehende oder 
dauernde Gelenkschwellungen beobachtet. Von diesen zu unterscheiden ist die 
bei Akromegalie mitunter vorkommende VergroBerung der Gelenkkapseln mit 
konsekutiver Uberstreckbarkeit der Fingergelenke (HERZOG 1)). Wenn wir an 
dieser Stelle die fast regelmitBigen Kopfschmerzen der Akromegalen hervor
heben, so geschieht es deshalb, weil sie nicht nur die Folge einer intrakraniellen 
Geschwulstbildung darstellen, sondern offenbar durch die vermehrte Span
nung der die Sella nach oben abschlieBenden Duraplatte zustande kommen 
(vgl. S. 343). Dementsprechend sieht man auch sonstige Symptome gesteigerten 
Hirndrucks wie Schwindel und Erbrechen bei Akromegalie nur selten. Die 
Kopfschmerzen der Akromegalen pflegen hauptsachlich im Hinterkopf, nicht 
selten aber auch in der Stirn- oder Schlafengegend lokalisiert zu werden. 

Sehr kennzeichnend ist die Veranderung des Temperaments. Die Kranken 
werden eigentiimlich gleichgiiltig, phlegmatisch, apathisch, fiihlen sich miide 
und schlafrig. Gelegentlich steht die Unfahigkeit zur Konzentration beigeistiger 
Arbeit im Vordergrunde. Ausgesprochene psychotische Zustande, die ins
besondere den Charakter depressiver oder zirkularer Psychosen aufzuweisen 
pflegen, stehen mit der Hypophysenerkrankung wohl nur in mittelbarem Zu
sammenhang, d. h. werden bei dazu Veranlagten durch diese Organerkrankung 
bzw. durch den wachsenden intrakraniellen Tumor zur Auslosung gebracht. 

Ebenso gehoren ausgesprochene Symptome eines Hyperthyreoidismus oder 
solche eines Myxodems nicht eigentlich zum Bilde der Akromegalie, sondern 
stellen aus der besonderen individuellen Konstitution und speziellen Blutdriisen
konstellation sich ergebende Komplikationen bzw. koordinierte Krankheits
zustande dar. Hyperplasie des Thymus wird bei Akromegalie haufig angegeben. 

Die aus der intrasellaren Geschwulstbildung resultierenden radiologischen 
und Opticussymptome sowie die allgemeinen Hirndruckerscheinungen sollen, 
da sie auch den nicht mit Akromegalie einhergehenden Tumoren der Hypophyse 
zukommen, in einem spateren Kapitel im Zusammenhang besprochen werden. 

Was die verschiedenen Formen, den VerI auf und Ausgang des 
Leidens anlangt, so kommen hier die allergroBten Unterschiede vor. Die 
iiberwiegende Mehrzahl der FaIle nimmt einen auBerordentlich chronischen, 
nur sehr langsam progredienten, eventuell jahrzehntelang stationaren VerIauf. 
1m Alter von 20 bis 30 Jahren pflegen sich am haufigsten die ersten charakte
ristischen Habitusveranderungen einzustellen, die dem Kranken selbst anfangs 
kaum zum BewuBtsein kommen. Kopfschmerz, rheumatoide Beschwerden 
und psychische Veranderungen konnen in diesem Stadium die ersten subjektiv 
wahrgenommenen Krankheitserscheinungen sein und unter Umstanden zu 
Fehldiagnosen verleiten. Handelt es sich wie sehr haufig urn gutartige Adenome, 
deren Wachstum begrenzt ist, so kann auch ohne Beeintrachtigung des Seh
nerven und der iibrigen vitalen Funktionen ein stationarer Zustand jahrzehnte
lang ohne eigentliche Krankheit bestehen. Bemerkenswert ist das gelegentlich 
vorkommende schubweise Einsetzen des pathologischen Wachstums sowie das 
vorzugsweise Betroffensein ganz bestimmter Korperabschnitte, etwa der Zunge 
oder der groBen Zehe (ZONDEK). Handelt es sich urn malign degenerierende 
oder von vornherein malign wachsende Adenocarcinome, dann kann unter 
Umstanden auch eine akut verIaufende, unter den Erscheinungen eines 

1) HERZOG, :F.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 32, S. 1545. 
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intrakraniellen Tumors verhiHtnismaf3ig rasch zum Tode fiihrende Akromegalie 
die Folge sein (M. STERNBERG). 

Es gibt Falle, in denen eigentlich seit jeher, odeI' bessel' seit Abschluf3 del' 
Entwicklung die die Akromegalie kennzeichnenden Merkmale del' auf3eren Karper
form in mehr odeI' mindel' ausgepragtem Maf3e vorhanden sind, ohne daf3 Zeichen 
einer eigentlichen Erkrankung jemals sich einstellen wiirden. Diese meist 
ausgesproehen familiare Eigenheit habe ich als akromegaloide Konstitution 
bezelehnet. Es ist schwer zu entscheiden, wie weit hier konstitutionelle Ab
weichungen del' Hypophysenfunktion und wie weit autochthone Besonder
heiten des Skelettes und del' iibrigen Erfolgsorgane vorliegen. Seit meiner 
Beschreibung wurden zahlreiche derartige Familien in del' Literatur mit
geteilt 1). Flief3ende Ubergange fiihren von diesel' Akromegaloidie zur aus
gesprochenen, gutartigen, im Laufe des Lebens sich entwickelnden Akromegalie 
und von diesel' zur rasch letalen akuten Form des Leidens. 

Eine besondere Form del' Akromegalie wurde von FALTA als sog. Friih
akromegalie mit Recht hervorgehoben. Es sind das jene seltenen FaIle, in 
welchen ausgesprochen akromegale Veranderungen schon im Kindesalter auf
treten. Das besondere Interesse diesel' FaIle liegt darin, daf3 wir gewohnt sind, 
die Uberfunktion des Hypophysenvorderlappens VOl' del' Pubertat bzw. VOl' 
Abschluf3 des Knochenwachstums in ganz anderer Weise sich manifestieren zu 
sehen. Hier pflegt die bei Erwachsenen zur Akromegalie fiihrende anatomische 
und offenbar auch funktionelle Veranderung del' Hypophyse zu einer Steigerung 
des Langenwachstums zu fiihren, zu einer Form des Hoch- und Riesen
wuchses also, del' sein Charakteristicum dadurch erhalt, daf3 nach Abschluf3 
des Langenwachstums akromegale Ziige und Veranderungen hinzutreten. Diese 
Fane von Riesenwuchs "akromegalisieren" sich und dokumentieren dadurch 
ihre hyperpituitare Genese. Die schon dem Anatomen LANGER bekannte 
Erweiterung des Tiirkensattels, die zuerst von LAUNOIS und Roy gefundene 
Hyperplasie und Adenombildung del' Hypophyse, die Tatsache del' spateren 
Akromegalisierung einer Reihe von Riesen, die Erfahrungen, daf3 die Akro
megalie iiberhaupt haufig grof3e Individuen befallt, all das spricht wohl fiir die 
von BRISSAUD vertretene Auffassung, del' Gigantismus - wir miissen allerdings 
einschrankend sagen, eine Gruppe des Gigantismus - sei die Akromegalie 
del' Wachstumsperiode, die Akromegalie del' Riesenwuchs nach beendetem 
Wachstum und del' akromegale Gigantismus das Ergebnis eines pathologischen 
Prozesses, welchel' in del' Wachstumsperiode beginnt und in die Zeit des voll
endeten Wachstums hiniiberreicht. Solange die Epiphysenfugen offen sind, 
treibt die Hypophyse das Langenwachstum an, sind sie verstrichen, dann fiihrt 
sie zur periostalen Hyperossification. Und nun kommen die zwar sehr seltenen 
abel' doch einwandfrei festgestellten FaIle von Friihakromegalie! Wie sollen 
diese gedeutet, muf3 ihretwegen die BRISSAuDsche Auffassung aufgegeben 
werden? SoIl man mit PETENYI 2) und BIEDL einfach erklaren, es gebe mehrere 
Hyperpituitarismen, je nach dem, ob die das enchondrale Langen- odeI' die das 

1) EHRMANN, R.: Zeitschr. f. physikal. u. diat. Therapie. 1918. Nr. 8/9. - EHRMANN, R. 
U. L. DINKIN: Fortschr. a. d. Geb. d. Riintgenstr. Ed. 30, S. 431. 1923 (Ed. 30, S. 316). -
OEHME, C.: Dtsch. med. Wochenschr. 1919. S. 207. - NOBBE: Arch. f. Psych. Ed. 71, 
S. 236. 1924. 

2) PETENYI, G.: Fortschr. d. Med. Ed. 40, Nr. 10. 1922. 
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periostale Dickenwachstum fordernde Hypophysentatigkeit gcsteigert ist und 
solI man sich BIEDLS Vermutung anschlieBen, es konnten etwa die Hauptzellen 
fur den Weichteilwuehs, die Eosinophilen fur das periostale und die Basophilen 
fur das enchondrale Knochenwachstum Sekrete liefern 1 Moglich, aber meines 
Eraehtens nieht sehr wahrseheinlich. Schon die in der Regel erfolgende Sukzession 
von Riesenwuehs und Akromegalie sprieht dagegen. Viel wahrscheinlicher 
dunkt mieh die Berueksichtigung der autoehthonen Reaktivitat des Knochen
systems, seine verschiedene Empfangliehkeit und Ansprechbarkeit fur Wachs
tumsreize, die de norma in der Wachstumsperiode offenbar uberwiegende 
Empfindlichkeit der enehondralen Langenwaehstumszonen gegenuber den 
periostalen Ossificationszonen und den anliegenden Weichteilen fur das Wachs
tumshormon der Hypophyse. Die Reaktivitat des Erfolgsorgans ist bestimmend 
fur den Effekt der normalen oder ubermaBigen hormonalen Anregung. Die 
in der differenten Biologie des wachsenden unfertigen und ausgewachsenen 
fertigen Knochens begrundete Verschiedenheit dieser Reaktivitat erklart' meines 
Erachtens, warum der Hyperpituitarismus vor AbschluB des Wachstums in 
der Regel abnormes Langenwachstum, nachher aber Akromegalie hervorruft. 
1ndividuelle Varianten in dieser Empfindlichkeit gegenuber dem Wachstums
hormon, genotypisch-konstitutionelle Abweichungen yom typischen Verhalten 
werden uns ebensowenig wundernehmen, wie die genotypisch-konstitutionell 
bedingten Differenzen des Gesamthabitus und der Skelettproportionierung im 
besonderen. Daher mag es kommen, daB in seltenen Ausnahmsfallen auch der 
fruhinfantile Hyperpituitarismus schon zu abnormen Steigerungen des peri
ostalen Dickenwachstums der Knochen und zur Anregung des Weichteil
wachstums an den Akren fuhrt. 

Von der Fruhakromegalie zu unterscheiden ist der schon BRISSA l7D und 
MEIGE bekannte, von STICKER besonders hervorgehobene Zustand, welchen ich 
als Pubertatsakromegaloidie bezeichnet habe. Bei gewissen auchsonst 
konstitutionell als abnorm stigmatisierten 1ndividuen (konstitutionelle Albu
minurie, Chlorose u. a.) kommt es in der Pubertatszeit zu einem voriibergehenden 
Auftreten mehr oder minder deutlicher akromegaler Symptome. STICKER 
konnte sich uberzeugen, daB die tatzenformige Plumpheit der Hande und FuBe 
nicht durch einfachen Wachstumsstillstand, sondern durch wirkliche Ruck
bildung wieder verschwindet. Hier liegt offen bar eine der mannigfachen Formen 
von konstitutionell bedingter Wachstumsinkongruenz vor, eine unproportionicrtc, 
relativ zu intensive Hypophysenvorderlappentatigkeit, welche sich erst all
mahlich, nach Abklingen der puberalen Umwalzungen und Korrelations
verschiebungen im Organismus seinen Bedurfnissen anpaBt. 

Gleichfalls vorubergehende Symptome von Akromegalie sind gelegentlich 
bei Schwangeren zu beobachten. Von einer leichten Vergroberung der Gesichts
zuge mit Dickerwerden der Nase und Lippen fuhren Ubergange zur aus
gesprochenen Akromegalie. 1ch selbst sah eine 34jahrige Frau, bei der sich 
wahrend zweier Graviditaten jedesmal schon in den ersten Wochen so aus
gesprochene akromegale Erscheinungen einstellten, daB sie Ringe, Handschuhe 
und Schuhe nicht mehr tragen und sich groBere anschaffen muBte. Beidemal 
wurden ihr diese nach Beendigung der Schwangerschaft wieder viel zu groB. Von 
einer derartigen Schwangerschaftsakromegaloidie und -akromegalie 
kann allerdings auch eine irreversible, progrediente Akromegalie ihren Ausgang 
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nehmen. Die von ERDHEIM und STUMME nachgewiesene Hyperplasie der 
Hypophyse wahrend der Schwangerschaft ist das zweifellose anatomische 
Substrat der akromegalen Schwangerschaftsveranderungen. Sie scheint mit
unter so machtig werden zu konnen, daB selbst voriibergehende typische Ein
schrankungen des Gesichtsfeldes durch Druck auf das Chiasma in der Schwanger
schaft beobachtet wurden (LOHLEIN). Ja selbst voriibergehende Amaurose 
durch die HypophysenvergroBerung in der Graviditat wurde beschrieben 1). 
Die aus den Hauptzellen hervorgegangenen, mit einem reichlichen, granulierten 
Protoplasma ausgestatteten Schwangerschaftszellen verfallen post partum der 
Atrophie und werden wieder zu Hauptzellen, indessen tritt diese Riickbildung 
nur unvollkommen ein und so laBt sich ja schon aus der Anatomie der Hypo
physe eine durchgemachte Graviditat erkennen (ERDHEIM). 

Der Tod erfolgt bei Akromegalie, wofern nicht komplizierende anderweitige 
Erkrankungen im Spiele sind, entweder durch den fortschreitenden Tumor 
unter Hirndruckerscheinungen, eventuell im epileptischen Krampfanfall, oder 
aber infolge einer zur Akromegalie hinzutretenden progredienten Kachexie. 

Die Diagnose der Akromegalie ist nach dem Gesagten gewiB nicht schwierig, 
nur im Anfangsstadium erfordert sie gelegentlich sorgfaltige Beobachtung und 
Beriicksichtigung der im Yorangehenden angegebenen subjektiven und ob
jektiven Symptome. Differentialdiagnostisch konnte dann wohl Neur
asthenie, ein sog. Rheumatismus, bei zufallig etwa positivem Wassermann 
ein luischer oder metaluischer ProzeB in Frage kommen. 1m ausgebildeten 
Stadium wird die Abgrenzung gegeniiber gleichfalls mit hyperplastischen 
Skelettveranderungen einhergehenden Krankheitszustanden kaum schwer fallen. 

Die PAGETSche Ostitis deformans befallt hauptsachlich den Hirnschadel 
und nicht die akralen Gesichtsteile, befallt die Diaphysen der langen R6hren
knochen, die sich kriimmen, und nicht die Finger und Zehen. Die MARIE sche 
Osteoarthropathie hypertrophiante laBt den Kopf frei, fiihrt zu der bekannten 
Trommelschlagelform der Finger mit der charakteristischen Kriimmung der 
Nagel, die Kyphose betrifft den dorsolumbalen und nicht wie bei Akromegalie 
den cervicodorsalen Anteil der Wirbelsaule. Uberdies ist sie meist, wenn auch 
nicht immer, Begleiterscheinung einer primaren chronischen Mfektion der 
Atmungsorgane. Die sehr seltene VIRcHowsche Leontiasis ossea laBt wiederum 
die Extremitaten sowie die Weichteile vollkommen frei und bedingt durch die 
meist diffuse, aber doch asymmetrische Hyperostose einen von der Akromegalie 
sehr verschiedenen Gesichtsausdruck. Die Nase ragt keineswegs hervor, sondern 
ist im Gegenteil zwischen den Knochenmassen eingesunken (Facies leontina). 
Die in seltenen Fallen zu Cheiro- und Podomegalie fiihrende Syringomyelie 
wird bei Beriicksichtigung des neurologischen Befundes (Sensibilitatsstorungen, 
Reflexe usw.) kaum verkannt werden. Verwechslungen mit Diabetes mellitus, 
Myx6dem, Hyperthyreoidismus kommen zweifellos vor, werden aber bei sorg
faltiger Erhebung und Erwagung des Befundes leicht vermieden werden konnen; 
in gewissen Fallen werden sich diese Zustande als koordinierte Begleit
erscheinungen einer Akromegalie unschwer herausstellen 2). 

1) FRANKL, 0.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 11, 
S. 166. 1925. 

2) Vgl. ANDERS, J. M. a. H. L. JAMESON: Transact. of the assoc. of Americ. physic. 
Vol. 36, p. 314. 1921 (Bd. 30, S. 316). 
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PathogcllCtlC. Auf Grund dctl heute schon recht zahlrcichen Obduktiolltl
materiales laBt sich wohl mit Sicherheit sagen, daB die seinerzeit von MARIE 
erkannte Beziehung des Leidens zur Hypophyse zu Recht besteht, daB die Akro
megalie mit Veranderungen des Vorderlappens zusammenhangt, die unzweifelhaft 
hyperplastischen Charakters sind und offenkundig zu Uberfunktion fiihren. 
Es ist, wie B. FISCHER 1) mit Recht meint, bisher noch kein Fall von zweifel
loser, echter Akromegalie beschrieben worden, bei dem der Nachweis einwandfrei 
erbracht wurde, daB die spezifischen Hypophysenveranderungen fehlten. Diese 
spezifischen Hypophysenveranderungen haben, wie gesagt, einen morphologischen 
Charakter, wie er als Ausdruck eines Uberfunktionszustandes erwartet werden 
darf. In der Mehrzahl der FaIle handelt es sich urn Adenome, urn sog. Hypo
physisstrumen, mitunter urn malign degenerierende Adenocarcinome, aber auch 
urn einfache Hyperplasien des Vorderlappens. Metastasen von Hypophysis
carcinomen kommen nur auBerst selten zur Beobachtung. In der iiberwiegenden 
Mehrzahl der FaIle von Akromegalie findet man speziell die eosinophilen ZelIen 
des Vorderlappens an der einfachen oder adenomatosen Hyperplasie beteiligt 
und eine Reihe von Autoren (BENDA, ERDHEIM 2), BAILEY 3)) stehen auf dem 
Standpunkt, die Akromegalie sei ausschliel3lich auf eine vermehrte Funktion 
dieser eosinophilen VorderlappenzelIen zu beziehen, sei also gewissermaBen ein 
Partialhyperpituitarismus. Indessen liegen doch auch FaIle von Akromegalie 
vor, in welch en keine eosinophilen, sondern Tumoren aus basophilen oder 
chromophoben ZelIen gefunden wurden. Auch die, wie oben e,rwahnt, mit deutlich 
akromegalen Veranderungen einhergehende HypophysenvergroBerung wahrend 
der Schwangerschaft betrifft nicht die eosinophilen, sondern die HauptzelIen, 
welche sich in die sog. Schwangerschaftszellen umwandeln. Es ist also wohl 
anzunehmen, daB eine so strenge funktionelIe Trennung der morphologisch 
differenten Zellen nicht besteht. 

Die scheinbaren Gegenargumente, welche der hyperpituitaren Theorie der 
Akromegalie entgegengehalten werden, sind nicht stichhaltig. Einerseits beruft 
man sich auf FalIe von Akromegalie, in welchen weder rontgenologisch noch 
autoptisch ein hyperplastischer Zustand des Vorderlappens zu finden ist, anderer
seits auf FalIe von eosinophilen Adenomen des Vorderlappens ohne Akromegalie. 
Fiir beide Argumente gilt die Tatsache, daB anatomische Zustandsbilder iiber 
die funktionelIe Aktivitat der betreffenden Gewebe nicht immer eine verlal3liche 
Auskunft geben. In der iiberwiegenden Mehrzahl der FalIe entsprechen sie 
einander wohl und das gilt auch fUr den Spezialfall der Akromegalie, unter 
gewissen Umstanden kann aber eine sehr wesentliche Diskrepanz vorkommen, 
morphologische Hyperplasien und Adenombildung konnen bei funktionelIer 
Insuffizienz der Einzelelemente sogar Kompensationsbestrebungen des Or
ganismus darsteIlen, die kaum den normalen Bedarf decken, geschweige denn 
zuviel des Guten leisten. Beispiele dafiir kennen wir ja geniigend, ich erinnere 
nur an die Schilddriise oder Epithelkorperchen. 

Was aber den ersterwahnten Einwand anlangt, so darf auch daran 
nicht vergessen werden, daB aus Resten der embryonalen Hypophysenanlage 

1) FISCHER, B.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. II, S. 130. 1912. 
2) ERDHEIM, J.: Ergebn. d. aUg. Pathol. u. pathoJ. Anat., Bd. 21, II. Abt .. S. 482. 
3) BAILEY, P. a. L. M. DAVIDOFF: Americ. journ. of pathol. Vol. 1, p. 185. 1925 (Bd. 40, 

S. 659). 
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(Hypophysengang im Keilbein, Rachendachhypophyse) Tumoren, eventuell 
eosinophilen Charakters sich entwickeln konnen, die eine Akromegalie hervorrufen 
(ERDHEIM). Zum zweiten Einwand ware dagegen wiederum auf das so wichtige 
Prinzip der mehrfachen Sicherungen hinzuweisen. Hier wie iiberall kommt es 
fUr den manifesten Effekt einer hormonalen Storung nicht auf diese allein, 
sondern auch auf die autochthone Beschaffenheit des Erfolgsorganes, auf seine 
Empfanglichkeit gegeniiber jener an. Dazu kommt die durch die iibrigen 
endokrinen Organe sowie durch das Nervensystem - man erinnere sich der 
Cheiro- und Podomegalie bei Syringomyelie! - bestimmte Reaktionsfahigkeit 
der Erfolgsorgane. 

Wenn schon die pathologische Anatomie so gewichtige Argumente zugunsten 
der von TAMBURINI angebahnten und von BENDA ausgebauten hyperpituitaren 
Theorie liefert, so erscheint der wiederholt beobachtete Riickgang der akro
megalen Erscheinungen nach operativer Entfernung des Hypophysentumors 
(HOCHENEGG, EISELSBERG, O. HIRSCH) als ihre ebenso wertvolle Stiitze. Auch 
der Riickgang der Schwangerschaftsakromegaloidie zusammen mit der Riick
bildung der Hypophysenhyperplasie sei hier erwahnt. Einer experimentellen 
Begriindung scheint die hyperpituitare Theorie der Akromegalie schwer zu
ganglich zu sein. Immerhin liegt eine Angabe von CHIASSERINI 1) vor, der durch 
eine experimentelle Infektion der bloBgelegten Hypophyse von Hunden mit 
Tuberkelbacillen Wucherungen des Hypophysengewebes erzeugt haben will, 
die von akromegalieahnlichen Veranderungen der Haut und Knochen begleitet 
gewesen sein sollen. 

Handelt es sich um eine durch Geschwulstbildung des Hypophysenvorder
lappens hervorgerufene Akromegalie, dann ist es nur selbstverstandlich, daB 
je nach der GroBe und Wachstumstendenz der Geschwulst Nachbarschafts
symptome von seiten der iibrigen Hypophyse, des Infundibulum und der basalen 
Zentren zur Akromegalie hinzutreten konnen, die an und fUr sich nichts mit 
ihr zu tun haben. Der Ubergang bzw. die Kombination der Akromegalie mit 
Fettsucht, Genitalatrophie und konsekutiver Verwischung der Geschlechts
charaktere, mit den Erscheinungen eines Diabetes insipidus sowie der Ausgang 
einer Akromegalie in progrediente Kachexie sind unzweifelhaft Folgen solcher 
Sekundarwir1..ungen der urspriinglich mit Uberfunktion einhergehenden Vorder
lappentumoren. BIEDL bezieht auch den nicht selten schon initial auftretenden 
Funktionsverlust der Genitalorgane sowie die Storung des Kohlenhydrat
stoffweehsels bei Akromegalie auf eine Beteiligung der Nachbarschaft. Wir 
haben oben schon beziiglich des Kohlenhydratstoffwechsels Gegengriinde an
gefiihrt. 

Was die Atiologie der Akromegalie anlangt, so ergibt sie sich aus deren 
Natur. Einerseits ist es die Atiologie von Adenomen und Tumoren iiberhaupt, 
andererseits die Atiologie innersekretorischer Korrelationsstorungen im all
gemeinen, die hier Beriieksichtigung erfordern. DaB physiologische und krank
hafte Anderungen im endokrinen System die Entwicklung einer Akromegalie 
auslosen konnen, ist ja bekannt. Wir erinnern nur an die Schwangerschaft. 
Aber auch nach Kastration oder nach der Operation eines Basedow hat man 
eine Akromegalie entstehen gesehen. Psychische Traumen sind gelegentlich 

1) Zit. nach BIEDL. 
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einer Akromegalie vorangegangen_ Die Lues, die so oft fiir alles Unbekannte 
herhalten muB, kommt als unmittelbares atiologisches Moment nicht in Betracht. 
Als auslOsend kann allerdings vielleicht einmal eine infektiOse Erkrankung oder 
selbst ein Trauma der Hypophysengegend (NOBBE) in Frage kommen. Ich 
selbst sah eine Akromegalie nach einer wahrscheinlich als Grippeencephalitis 
anzusprechenden schweren fieberhaften Erkrankung zur Entwicklung kommen. 
Hingegen erhalt die schon aus allgemeinen Erwagungen sich ergebende Forderung 
einer besonderen konstitutionellen Disposition zur Akromegalie eine wertvolle 
Stiitze durch die Tatsache, daB hereditares V orkommen der Akromegalie doch 
nicht ganz selten ist, sowie daB die Akromegalie haufig mit Riesenwuchs 
und anderweitigen endokrinen Storungen bei anderen Familienmitgliedern 
alterniert 1). 

Die hypophysar.nervosen Dystrophien. 

In diesem Abschnitt solI eine Reihe wohlcharakterisierter Krankheits
zustande besprochen werden, die alle durch bestimmte Storungen der Trophik 
gekennzeichnet sind und an pathologische Veranderungen im Bereiche der 
Hypophyse, der trophisch-vegetativen Zentren am Boden des III. Ventrikels 
bzw. beider gekniipft erscheinen. Die eigenartigen trophischen Storungen 
erstrecken sich auf die Keimdriisen und die Geschlechtsorgane in ihrer morpho
logischen und funktionellen Beschaffenheit, auf den Ansatz bzw. Schwund 
des Fettgewebes, bei vor dem AbschluB des Wachstums erkrankenden In
dividuen auf eine Hemmung der Wachstumsfunktion sowie schlieBlich auf 
bestimmte Besonderheiten des Stoffwechsels. Eine Reihe weiterer Symptome 
wie subnormale Korpertemperatur, allgemeine Muskelschwache, trophische 
Veranderungen der Haut, Besonderheiten der psychischen Funktionen reihen 
sich an die genannten Symptome an. Die engen funktionellen Wechsel
beziehungen zwischen der Hypophyse und den knapp dorsal angrenzenden 
nervosen Zentren, wie wir sie in einem friiheren Kapitel kennen gelernt haben, 
lassen es verstandlich erscheinen, daB gleichartige klinische Syndrome sowohl 
von der Hypophyse wie von den Zentren ihren Ausgang nehmen konnen und 
daB die lokalisatorische Unterscheidung mitunter groBte Schwierigkeiten be
reiten, ja unmoglich werden kann. Wenn wir auch im folgenden erfahren werden, 
daB die einzelnen Kardinalsymptome derartiger Zustande in verschiedener 
Kombination miteinander in Erscheinung treten und auch dissoziiert zur Be
obachtung kommen konnen, so wird es doch zweckmaBig sein, die Darstellung 
auf bestimmte, wohlcharakterisierte Syndrome aufzubauen, wie sie sich auf 
Grund reicher klinischer und anatomischer Kasuistik in der Literatur eingebiirgert 
haben. Wir werden dreierlei Typen hypophysar-nervoser Dystrophien aus
einander halten: a) den Typus FROHLICH oder die sog. Dystrophia bzw. 
Degeneratio adiposogenitalis, den hypophysar-nervosen Fettwuchs, 
b) den Typus SIMMONDS bzw. die sog. hypophysar-nervose Kachexie 
oder, wie man sie auch nennen konnte, die Dystrophia marantogeni
talis 2) oder den hypophysar-nervosen Fettsch wund und schlieBlich 
c) den hypophysaren Zwergwuchs. Der letztere fallt insofern aus dem 

1) Vg1. BAUER, J.: Konstitut. Disposition.!. c. - DAVIDOFF, L. M.: 1. c. 
2) Auch ZONDEK hat den Ausdruck "Dystrophia kachektogenitalis" gebraucht (Klin. 

Wochenschr. 1923. S. 1622). 

BAUER, Innere Sekretion. 19 
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System heraus, als er nach unseren heutigen Kenntnissen anscheinend lediglich 
hypophysaren, nicht auch zentral-nervosen Ursprunges sein kann. 

a) Dystrophia adiposogenitalis, Degeneratio adiposogenitalis, 
Typus FROHLICH. 

Dieses Leiden wurde in seiner Einheitlichkeit und seinem Wesen zuerst 
im Jahre 1901 von A. FROHLICH erkannt, nachdem schon frtiher einzelne kasu
istische Beobachtungen tiber einschlagige FaIle von verschiedenen Autoren 
mitgeteilt worden waren. Es ist charakterisiert durch eine mehr oder minder 
betrachtliche Zunahme des Fettgewebes mit einer bei mannlichen Kranken 
typischen Art der Lokalisation des subcutanen Fettansatzes, in zweiter Linie 
durch eine Atrophie der Geschlechtsorgane mit entsprechenden funktionellen 
Ausfallserscheinungen und schlieBlich durch eine Wachstumshemmung bei im 
jugendlichen Alter befaIlenen Individuen. Dazu gesellen sich eine Reihe weiterer 
Symptome, die im folgenden eingehender besprochen werden sollen. 

Je nach der Art und dem Verlauf des die Beeintrachtigung der Hypophysen
funktion bzw. der trophischen Zentren herbeiftihrenden krankhaften Prozesses 
(Tumoren, Entztindungen, GefaBprozesse, Hydrocephalus, Entwicklungs
storungen u. a.) wird in verschiedenem Tempo und AusmaB der Fettwuchs 
zur Entwicklung gelangen. Von jenen Fallen, in denen ganz bizarre Fettmassen 
im Verlltufe einer verhaltnismaBig kurzen Zeit zur Anlagerung kommen, bis 
zu den Fallen, in denen die Zunahme des Fettpolsters eben nur angedeutet 
erscheint, gibt es aIle Ubergange. Die Ubergange bestehen aber interessanter
weise Ituch zu jener zweiten Kategorie hypophysar-nervoser Dystrophien, bei 
denen ein progredienter Schwund des Fettgewebes, eine zunehmende Kachexie das 
fiihrende Symptom darstellt. Nicht ganz vereinzelte FaIle, die als FROHLICH scher 
Typus begonnen haben und jahrelang verlaufen sind, scheinen als SIMMONDS scher 
Typus oder auf dem Wege der Umwandlung in diesen ihr Ende zu finden 
(RATH, N AZZARI, FINKELNBURG1), MARINESCO und GOLDSTEIN 2), F ALTAS 
Fall XXXVII, S. 241, ZONDEK 3), JOSEPHY 4 ), DOMANIG 5». Was die Verteilung des 
subcutanen Fettgewebes anlangt, so zeigt sie nur bei mannlichen Kranken eine 
charakteristische Eigenart. Hier sehen wir in typischer Weise die sog. eunuchoide 
Fettverteilung mit der Lokalisation der Fettmassen um die Htiften, in der 
Unterbauch- und Schamgegend, an GesaB, Oberschenkeln und Brust. Selbst 
dort, wo die Quantitat des Fettansatzes keine hoheren Grade erreicht, weist diese 
charakteristische Lokalisationsart auf den Ursprung des Zustandes hin. Es 
steht auBer Zweifel, daB diese Verteilung des subcutanen Fettgewebes mit dem 
Ausfall der innersekretorischen Hodenfunktion zusammenhangt. Bei weiblichen 
Kranken ist dagegen ganz entsprechend unseren sonstigen Erfahrungen 
tiber die Beziehungen zwischen Fettverteilung und innersekretorischer Ovarial
funktion eine typische Art des Fettansatzes nicht zu beobachten. Dieser wird 

1) Vgl. BAUER, J.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Ref. u. Ergebn. Bd. 3, 
S. 193. 1911. 

2) M.UUNESCO et GOLDSTEIN: Nouv. Iconogr. de la Salpetriere. Tom. 22. 1909. 
3) ZONDEK, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 11. 
4) JOSEPHY, H.: VirchowsArch. f. pathol. Anat. u.Physiol. Bd. 2.54, S. 439.1925 (Bd. 40, 

S. 131). 
0) DOMANIG: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 27, S. 762. 
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vielmehr ganz wie bei Frauen, die nach der Kastration Fett ansetzen, durch 
die individuelle Konstitution bzw. die individuell verschiedene Lipophilie der 
einzelnen Abschnitte der Korperdecke bestimmt. So sieht man denn auch 
entsprechend der Haufigkeit des "Rubens-Typus" diese Verteilungsart bei 
solchen Kranken am haufigsten. Etwas Charakteristisches oder gar Spezifisches 
fiir den hypophysaren Fettansatz stellt aber dieser Rubens-Typus (die Amerikaner 
sprechen von girdle type obesity) nicht dar, wie ich im Gegensatze namentIich 
zu amerikanischen Autoren hervorheben mochte. Es konnen auch ganz andere 
Typen von Fettansatz, so z. B. der Typus inferior mit fast ausschlieBIicher 
Lokalisation an den unteren Extremitaten, wie in einem FaIle von PERITZ 1) 
zur Beobachtung kommen. Auch am Hals sind manchmal machtige Fettmassen 
zu sehen. 

Die Beeintrachtigung des Geschlech tsa ppara tes erscheint naturgemaB 
unter einem verschiedenen Bilde, je nachdem es sich urn erwachsene oder noch 
jugendliche bzw. kindliche Individuen handelt. Bei Erwachsenen machen sich 
in der Regel zuerst die Funktionsstorungen bemerkbar. Potenzstorungen, 
Azoospermie, Verlust der Libido bei mannlichen Individuen, Amenorrhoe und 
Verlust der Libido bei weiblichen Individuen sind meistens Symptome, die der 
morphologisch feststellbaren Atrophie der Keimdriisen und des iibrigen Ge
schlechtsapparates (Penis, Prostata, Samenblasen, Uterus, Vulva) vorangehen. 
Auch iiber abnorme Milchsekretion wurde bei solchen Kranken berichtet. 1m 
prapuberalen Alter einsetzende FaIle zeigen naturgemaB nebst der abnormen 
Persistenz des entsprechenden Entwicklungsstadiums die aufgepfropften regres
siven Veranderungen, woraus dann die gelegentlich ganz exzessiven Grade von 
Hypogenitalismus resultieren. 1m Zusammenhang mit der Atrophie der inner
sekretorischen Keimdriisenanteile kommt es bei Erwachsenen zur Riickbildung 
sekundarer Geschlechtscharaktere, wahrend sich diese bei im Kindesalter 
erkrankten Individuen gar nicht ausbilden. Den eunuchoiden Fettansatz 
mannlicher Kranker haben wir ja soeben als Ausdruck des Verlustes eines 
sekundaren Geschlechtsmerkmales kennen gelernt. Der Bartwuchs wird schiitter 
und sistiert unter Umstanden vollstandig, die Stammbehaarung fallt aus, zu
nachst an der Brust, dann in den Achseln und in der Schamgegend, wo sich 
allerdings meist eine sparliche Behaarung nach juvenil-weibIichem Typus zu 
erhalten pflegt. Auch die Haare an den Extremitaten fallen aus. Die Haut 
nimmt eine zarte, durchsichtige, meist glatte Beschaffenheit an, ist trocken, 
kiihl und blaB, mitunter leicht gelblich und schilfernd. Bei im kindlichen Alter 
erkrankten Individuen mannlichen Geschlechtes findet man die weiblich breite 
Beschaffenheit des Beckens, bei weiblichen das mangelnde Driisengewebe der 
fettreichen Brust mit den kleinen, oft eingezogenen Brustwarzen. Der Stimm
wechsel in der Pubertatszeit bleibt aus, die Epiphysenfugen persistieren un
verknochert, urn eventuell in entsprechenden Fallen nach vielen Jahren endlich 
doch zu ossifizieren. Bei sehr friihzeitiger, eventuell schon intrauterin ein
setzender Erkrankung begegnet man auch einem mangelhaften Descensus 
testiculorum recht haufig. 

Die Hemmung des Langenwachstums gehort bei in friihem Alter 
erkrankenden Individuen zu den Kardinalsymptomen des Typus FROHLICH. 
Die Verzogerung der Knochenkernbildung ist im Rontgenbilde solcher Kranker 

1) Vgl. BAUER, J.: tiber Fettansatz. Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 40, S. 1977. 
19* 



292 Spezielle Pathologie und Therapie der Inkretionsstorungen. 

deutlich wahrnehmbar und unterscheidet sich nicht von der gleichen Wachstums
hemmung jugendlicher Hypothyreosen. Die hypophysare Wachstumshemmung 
bei verzogertem EpiphysenschluB ist von differentialdiagnostischer Bedeutung 
gegeniiber einem primaren Eunuchoidismus, dem ja gleichfalls die Persistenz 
der Epiphysenfugen zukommt. Die Wachstumshemmung ist die Folge einer 
Beeintrachtigung del Hypophysenvorderlappenfunktion vor AbschluB des 
Wachstums und findet sich demnach in den Fallen, welche in dieser Lebens

Abb. 30. FROHLICHsche Dystrophia 
adiposogenitalis mit Zwergwuchs 
bei 18jl1hrigem Jiingling. Hoden 
erbsengro Il, also extrem klein. Keine 
Stammbehaarung. Hohe Stimme. 
Korperll1nge 138 cm (entspricht 
einem Alter von noch nicht 
12 Jahren), Korpergewieht 48 kg. 
Sella turcica normal. au - 15,5 ./., 
sog. spez. dyn. Nahrungswirkung 
normal. Hohe Intelligenz, spricht 
mehrere Sprachen, ausgezcichneter 

Musiker. 

phase erkranken, regelmaBig. Nur dort, wo das 
FROHLICH sche Syndrom durch krankhafte Prozesse 
hervorgerufen wird, welche in erster Linie die 
trophisch-vegetativen Zentren und weniger oder 
erst in spateren Phasen die Hypophyse selbst 
beeintrachtigen 1), oder dort, wo die Art des krank
haften Prozesses in der Hypophyse eine dazu 
immerhin noch ausreichende Funktion des Vorder
lappens gestattet 2), nur dort vermissen wir eine 
W achstumsstorung. 

Die Dimensionierung des Skelettes ent
spricht in den mit Zwerg- bzw. Minderwuchs 
verlaufenden Fallen in der iiberwiegenden Mehr
zahl den kindlichen Verhaltnissen, da es sich ja 
um die Persistenz einer bestimmten Wachstums
stufe handelt. Gelegentlich sieht man allerdings 
auch bei minderwiichsigen Kranken mit Dystrophia 
adiposogcnitalis eunuchoide Korperproportionen, 
also abnorm lange Extremitaten im Verhaltnis 
zur Rumpflange. F ALTA machte schon auf diese 
Tatsache aufmerksam 3). lch kann sie auf Grund 
meiner eigenen Beobachtungen durchaus be
statigen, wenn ich auch die Erklarung F ALTAS 
nicht akzeptiere, daB die verschiedenen Wuchs
formen einfach durch Interferenz zweier Faktoren 
zustande kommen: die hypopituitare Wachstums
hemmung einerseits, die hypogenitale Neigung 
zum Hochwuchs mit Uberlange der Extremitaten 
andererseits. Hier spielen wohl auch noch andere 
kompliziertere Momente, vor allem die anlage
maBige Wuchstendenz eine bestimmende Rolle 4). 

Bemerkenswert ist gelegentlich ein relativ be
sonders machtiger Brustumfang (vgl. Abb. 30). 

Rande und FiiBe pflegcn bei Kranken mit FROHLIcHscher Dystrophie meist 
klein und zart, die Finger zugespitzt zu sein. Wenn man auch noch den 

1) Vgl. BABINSKI et ONANOFF: Rev. neurol. Tom. 8, p. 531. 1900. - FALTA: I. c. 
FaIle XXXVII, S. 241 u. XXXVIII, S. 243. 

2) Vgl. PECHKRANZ, S.: Neurol. Zentralbl. Bd. 18, S.203. 1899. - EISELSBERG, A. v. 
u. L. v. FRANKL·HoCHWART: Neurol. Zentralbl. 1907. Nr. 21. 

3) I. c. S. 254. 
4) Vgl. BAUER, J.: Endocrinology. Vol. 8, p. 297. 1924. 
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meist zarten Unterkiefer und vorspringenden Oberkiefer (CUSHING, SCIIULLER) 
in Betracht zieht, so ist es gewiB naheliegend, hierin ein gegensatzliches Ver
halten zur Akromegalie zu erblicken 1)_ Indessen haben mich eigene Erfahrungen 
iiberzeugt, daB die zugespitzten Finger - die Amerikaner nennen sie tapering 
fingers, man konnte auch von einer Akromikrie (TIMME) sprechen - nichts 
fiir eine hypophysare Storung Spezifisches darstellen und auBer als kon
stitutionelle Besonderheit vor allem bei Fettwiichsigen aller Arten vorkommen, 
offenbar deshalb, weil die Lipophilie des subcutanen Gewebes an den End
phalangen schon von Haus aus geringer ist als an den Grundphalangen, eine 
Erscheinung, die begreiflicherweise bei Fettleibigen besonders auffallig zum 
Ausdrucke kommt. An der Zuspitzung der Finger bei Kranken mit FROHLICH
scher Dystrophie beteiligen sich namlich ausschlieBlich die Weichteile 2). 

Coxa vara und Genu valgum sieht man besonders bei Kranken mit eunu
choider Proportionierung nicht selten. 

Mangelhafte SchweiBsekretion bis zu volliger Anhidrosis ist ein haufiges 
Symptom. In manchen Fallen beobachtet man auch Ausfall bzw. von Haus 
aus sehr schiittere Beschaffenheit des Kopfhaares. Gegeniiber dem dichten 
Kopfhaar der Eunuchoiden ist dieses Merkmal differentialdiagnostisch nicht 
unwichtig. Trophische Nagelveranderungen kommen bei FROHLICH scher 
Dystrophie wohl nur sehr selten vor. 

Was die Stoffwechselverhaltnisse anlangt, so zeigt der Grundumsatz 
in der Regel keine starkere Abweichung von der Norm 3), zumal wenn man die 
Schwierigkeit der Anwendung der Normalwerte auf die Korperform derartig 
fettleibiger Individuen in Betracht zieht. Leichte Herabsetzungen des 02-Ver
brauches 4) kommen da ebenso vor wie geringe Steigerungen. Haufig findet 
man dagegen die von KESTNER und seinen Mitarbeitern R. PLAUT und 
KNIPPING, sowie von LIEBESNY beschriebene Herabsetzung oder Verzogerung 
der spezifisch-dynamischen Wirkung einer aus EiweiB und Kohlenhydraten 
bestehenden Mahlzeit. Nach letzterem Autor ware dieses Verhalten gegeniiber 
primar eunuchoider Fettsucht differentialdiagnostisch verwertbar. Indessen habe 
ich doch auch FaIle von unzweifelhafter typischer FROHLICH scher Dystrophie 
gesehen, in welchen dieses Symptom gefehlt hat, und andererseits in Uber
einstimmung mit LIEBESNY FaIle mit herabgesetzter, bzw. verzogerter spezifisch
dynamischer Nahrungswirkung, in welchen eine FROHLICHsche Dystrophie 
bzw. irgendeine Form hypophysarer StOrung nicht vorlag. Neben Fallen 
mit vegetativ-nervosen Storungen und einzelnen Kranken mit M. Basedowii 
waren insbesondere auch Falle von Fettsucht darunter, in welchen keine 
sonstigen Argumente zugunsten einer hypophysaren Genese zu finden waren 5). 

Der endogene Harnsaurewert bewegt sich nach FALTA an der unteren Grenze 

1) Vgl. TIMME, W.: Lectures on Endocrinology. New York: Paul B. Hoeber 1924. -
KESTNER, 0.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1149. 

2) KESTNER, 0.: 1. c. 
3) KLEIN, W., E. MULLER, A. SCHEUNERT u. M. STEUBER: Arch. f. Kinderheilk. Bd. 73, 

S. 263. 1923 (Bd. 33, S. 150). 
4) CUSIDNG, H.: Rev. neuroI. Tom. 38. 1922. - LABBE, M., H. STEVENIN u. L. VAN 

BOGAERT: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 88, p. 1283. 1923 (Bd.30, S.204) 
et Ann. de mild. Tom. 17, p. 258. 1925 (Bd. 40, S. 130). 

5) V gl. auch PLAUT, R.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 142, S. 266. 1923 (Bd. 31, S. 30). -
KNIPPING, H.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 2047. 
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der Norm, zugesetzte Purinkorper werden verschleppt ausgeschieden. Die 
Kohlenhydrattoleranz ist bei FROHLICH scher Dystrophie regelmiiBg sehr hoch, 
wofern durch den KrankheitsprozeB nicht eine Schadigung der betreffenden 
cerebralen Zentren mit konsekutiver Herabsetzung der Toleranz und alimentarer 
oder auch spontaner Glykosurie erfolgte. Eine ausgesprochen hohe Kohlen
hydrattoleranz, z. B. bei Verabreichung von 300 g Dextrose in einem halben 
Liter Wasser mit nachfolgender intramuskularer Injektion von Hypophysen
hinterlappenextrakt nach dem Vorschlage von PARISOT und RICHARD kann dem
nach als ein Argument zugunsten einer hypophysaren Dystrophie gegenuber einer 
eunuchoiden Fettsucht angesehen werden. Die Beobachtung FALTAs, daB die 
Kohlenhydrattoleranz in einem Falle nach der Operation gleichzeitig mit der 
Besserung anderer Symptome absank, bestatigt diese Auffassung. Der Blut
zuckerspiegel pflegt meist niedrig zu sein. Dort, wo die Kohlenhydrattoleranz 
herabgesetzt ist und wie etwa in einem Falle ZONDEKS (2. Aufl., S. 187) eine 
einzige Adrenalininjektion eine wochenlange Hyperglykamie und Glykosurie 
auszulOsen vermag, liegt offenbar eine zentral-nervose Storung vor. Auch in 
zwei eigenen Fallen mit positiver Adrenalinglykosurie sprach der Gesamtbefund 
von vornherein fUr eine primar zentrale Affektion. DIETRICH 1) meint sogar den 
Verlauf der Blutzuckerkurve nach einer Adrenalininjektion als differential
diagnostisches Hilfsmittel gegen primaren Hypogenitalismus verwerten zu 
konnen. Verzogerung oder Verminderung der Hyperglykamie oder beides 
zusammen erweise eine hypophysare Dystrophie, wahrend bei primar ovarieller 
Unterfunktion die Adrenalinhyperglykamie eher gegenuber der Norm erhoht 
sei. Selbstverstandlich kann auch eine gleichzeitige Pankreasaffektion das 
typische Verhalten des Kohlenhydratstoffwechsels bei FROHLICH scher Dystrophie 
abandern 2). 

Subnormale Temperatur ist bei FROHLICH scher Dystrophie haufig zu 
beobachten. ZONDEK 3) macht auf die Neigung zu Temperatursteigerungen 
bei gewissen Fallen von "hypophysar-cerebral-peripherischer Fettsucht" auf
merksam, die sich auf die Darreichung von Schilddriisen- oder Thymussubstanz, 
ja sogar auf die bloBe Zulage von 10 g NaCl einstellen und selbst 38 0 ubersteigen 
sollen. Das sind sicherlich keine rein hypophysaren, sondern zentral-nervos 
bedingte Falle von Fettleibigkeit. Von der durch CUSHING angegebenen und 
vielfach zitierten "Thermoreaktion", d. i. einer auf Hypophysenvorderlappen
extrakt erfolgenden Temperatursteigerung, konnte ich mich niemals uberzeugen. 

Die Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems ist in der Regel 
gering, was auch bei der pharmakodynamischen Priifung zum Ausdrucke 
kommt. 

Sehr charakteristisch ist die Kombination der FROHLICHschen Dystrophie 
mit den Erscheinungen eines Diabetes insipidus. Es handelt sich da wohl 
immer um Falle, bei denen der krankhafte ProzeB die Hirnbasis in Mitleidenschaft 
gezogen hat oder uberhaupt nur dort lokalisiert ist. Sicherlich gilt dies aber 
fiir jene Falle (ZONDEK), in welchen man einer Art Gegenstuck des Diabetes 
insipidus begegnet, das ist einer habituellen Oligurie mit meist hohem spezi
fischen Gewicht des Harnes. Bei Prufung der Ausscheidungs- und Verdiinnungs-

1) DIETRICH, H. A.: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 87, S. 146. 1924. 
2) GIBSON, H. J. C.: Edinburgh med. journ. Vol. 31, p. 82. 1924 (Bd. 35, S. 54). 
3) ZONDER:, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. Nr. 31, S. 1267. 
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fahigkeit der Nieren nach Einnahme grol3erer Fliissigkeitsmengen (1000 bis 
1500 ccm), also bei Anstellung des sog. VOLHARDschen Wasserversuches sieht 
man dann oft eine betrachtliche Verzogerung in der Ausscheidung, die sicherlich 
nicht auf eine renale Insuffizienz bezogen werden kann. In anderen Fallen kann 
auch eine Zulage von 10 g NaCl nach mehrtagiger salzarmer Kost verschleppt 
ausgeschieden werden, wobei sich Wasser- und Salzretention kombinieren oder 
auch dissoziiert in Erscheinung treten konnen. 

Das Blutbild zeigt in der Regel eine hypochrome Anamie, die Leukocyten
zahl ist ofters herabgesetzt, wobei die Verminderung die polynuclearen Zell
elemente betrifft. Lymphocyten und Monocyten, nicht selten auch die Eosino
philen pflegen relativ oder auch absolut vermehrt zu sein. 

Allgemeines Schwachegefiihl, Kraftlosigkeit und Ermiidbarkeit gehoren zu 
den typischen Symptomen. Knochenschmerzen und rheumatoide Beschwerden 
sind gelegentlich auf eine Osteoporose zuriickzufiihren. Einer Herzdilatation 
begegnet man wohl nur bei vorgeschrittenen und schwer en Fallen. Das 
psychische Verhalten der Kranken ist von der Art des krankhaften Prozesses 
abhangig, der der Dystrophie zugrunde liegt. Bei Tumoren findet man die 
eigenartige phlegmatische Ruhe, Interesselosigkeit und Resigniertheit, die 
unmotiviert heitere Stimmungslage und Schlafsucht, die V. FRANKL-HoCHWART 
als Hypophysarstimmung bezeichnet hat, die aber doch zum Teil wenigstens 
eine allgemeine Reaktionsform intrakranieller Geschwulstbildungen darstellt. 
Liegt der Dystrophie keine Tumorbildung, sondern irgendein andersartiger 
krankhafter Prozel3 zugrunde, so fehlt meistens diese "Hypophysarstimmung", 
hochstens sieht man mitunter die Fettwiichsigen ganz allgemein zukommende 
Schwerfalligkeit. Bei jugendlichen Dystrophien, deren Erkrankung· nicht auf 
Tumorbildung beruht und auch nicht mit sonstigen cerebralen Hemmungs
bildungen vergesellschaftet ist, begegnet man gelegentIich einer ganz besonderen 
Intelligenz und Begabung. Psychosen bei FROHLICH scher Dystrophie sind 
als nicht zu diesem Krankheitsbilde gehorige zufallige Komplikationen anzu
sehen. Von den durch Tumoren bedingten Augenstorungen, allgemeinen Hirn
druckerscheinungen, sowie von den radiologischen Symptomen bei FROHLICH scher 
Dystrophie solI spater im Zusammenhange die Rede sein. 

Wie bei verschiedenen anderen Krankheitsformen, so gibt es auch bei 
der Dystrophia adiposogenitaIis atypische rudimentare FaIle, die auch 
einzelne der Kardinalsymptome vermissen lassen. Die Diagnose derartiger 
Zustande kann dann naturgemal3 auf grol3e Schwierigkeiten stol3en. Zunachst 
einmal kann, wie wir schon oben erwahnt haben, eine eigentliche Fettsucht 
vollkommen fehlen (FALTA). Wahrend bei mannlichen Individuen dann 
wenigstens die charakteristische eunuchoid-infantil-feminine Fettverteilung, wie 
sie sich als Folge des Ausfalls der innersekretorischen Keimdriisentatigkeit 
einstellt, dem Habitus ein bestimmtes Geprage verleiht, kommt bei weiblichen 
Individuen gar keine besondere Veranderung des Exterieurs zustande. Von 
sole hen Fallen fiihren, wie gesagt, Ubergange zu der zweiten Kategorie der 
hypophysar-nervosen Dystrophien, zur SIMMONDsschen Kachexie; wofern es 
sich um in friihen Jahren einsetzende Krankheitsprozesse handelt, zur dritten 
Kategorie, dem hypophysaren Zwergwuchs. SCHULLER 1) meint, dal3 eine Gruppe 

1) SmrULLER, A.: Wien. klin. Wochenschr. 1924, S. 1041 (Bd. 38, S. 235). 
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von Fallen mit sexueller Impotenz als alleinigem Krankheitssymptom hypo
physaren Ursprunges sei. 

Dann aber gibt es auch FaIle, in denen eine Genitalstorung fehlt. Ganz 
abgesehen von im friihen Jugendalter einsetzenden und schon vor der Pubertat 
zum Tode fiihrenden oder von den im hoheren Lebensalter, jenseits der 50 und 
60 zur Entwicklung gelangenden Fallen, sowie von denjenigen, bei welchen 
die Genitalsymptome erst im spateren Verlaufe sich einstellen, ganz abgesehen 
von diesen kommen immerhin auch FaIle hypophysar-nervoser Dystrophie im 
geschlechtsreifen Alter zur Beobachtung, in welchen lediglich eine zunehmende 
Adipositas das Bild beherrscht. GOTTLIEB 1) gibt eine gute Zusammenstellung 
derartiger anatomisch verifizierter FaIle. Es ist klar, daJ3 sich hier groJ3e dia
gnostische Schwierigkeiten ergeben konnen. Die Heranziehung aller einzelnen, 
im Vorangehenden geschilderten Symptome wird allerdings in vielen Fallen 
auch da die Diagnose ermoglichen. DaJ3 auch bei Fallen, deren Beginn illS 

jugendliche Alter zuriickreicht, gelegentlich das dritte Kardinalsymptom, die 
Wachstumshemmung, fehlen kann, wurde oben schon erwahnt. 

Verla uf und A usgang der FROHLICHschen Dystrophie wird durch die 
Art des ihr zugrunde liegenden anatomischen Prozesses bestimmt. Nicht die 
Dystrophie als solche, sondern ob maligner oder benigner Tumor, ob Cyste, 
Gumma oder Tuberkel, ob Hydrocephalus, Bildungsanomalie, entziindlicher oder 
Ge£aJ3prozeJ3 zur Dystrophie gefiihrt hat, ist hier entscheidend. Ganz ebenso 
wie wir es bei der Akromegalie gesehen haben, fiihren aIle Ubergange von akut, 
in einigen Monaten letal verlaufenden Fallen zu jenen mehr minder harmlosen 
Habitualzustanden, in denen kaum die Bezeichnung Krankheit gerechtfertigt 
erscheint. Bemerkenswert ist iibrigens gelegentlich ein remittierender Verlauf 
mit Schwankungen des Sehvermogens und Allgemeinbefindens - vielleicht, 
wie SCHULLER meint, als Folge der Berstung cystischer Geschwiilstchen. 

Wenn die Diagnose der FROHLICHschen Dystrophie in typischer Ausbildung, 
insbesondere dort, wo sie auf einer Geschwulstbildung beruht, zu den einfachsten 
Dingen gehort, so konnen sich in atypischen und rudimentaren Fallen, die nicht 
durch Tumoren bedingt sind, erhebliche Schwierigkeiten ergeben. Die haufigste 
Differentialdiagnose wird gegeniiber einem eunuchoiden Fettwuchs zu 
stellen sein, sei es, daJ3 ein seit J ugend bestehender Eunuchoidismus, ein 
temporarer Pubertatseunuchoidismus oder ein im spateren Leben einsetzender 
Hypogenitalismus (sog. Spateunuchoidismus) in Betracht kommt. Dort, wo 
Tumorsymptome nicht zu erwarten sind, wird gegeniiber dem seit Kindheit 
bestehenden eunuchoiden Fettwuchs die Wachstumshemmung ein wichtiges, 
wenn auch nicht absolut verlaJ3liches Argument darstellen. Der Eunuchoidismus 
als solcher bedingt keine Wachstumshemmung, im Gegenteil, in vielen Fallen 
besteht hier sogar eine erhohte Wachstumstendenz (sog. eunuchoider Hoch
wuchs). Wo also das Syndrom der Dystrophia adiposo-genitalis mit Minder
wuchs einhergeht, muJ3 neben dem Hypogenitalismus noch eine andere Storung 
vorliegen, die wohl allermeistens in einer insuffizienten Tatigkeit des Hypophysen
vorderlappens gefunden wird. Allerdings kann ein mit primarem Hypogenitalis
mus behafteter Mensch auch ohne gleichzeitigen Hypopituitarismus klein 
bleiben, wenn eine konstitutionelle, genotypische Anomalie in dieser Richtung 

1) GOTTLIEB, K.: Ergebn. d. allg. Pathol. u. pathol. Anat. Ed. 19, 2. Abt., S. 575.1921. 
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vorliegt, bzw_ wenn die normale konstitutionelle Wachstumsanlage durch 
auBere Schadigungen an ihrer phanotypischen Auswirkung gehemmt wurde_ 
So beschreibt RAND ERATH 1) eine 61jahrige, bloB 1,45 m hohe Frau mit an
geborenem Mangel beider Eierstocke, deren Hypophyse ahnlich wie die Kastraten
hypophyse sogar eine Vermehrung der eosinophilen Zellelemente aufwies_ Also 
trotz anscheinend mindestens normaler Hypophysenfunktion Zwergwuchs bei 
fehlender innersekretorischer Keimdriisentatigkeit_ Die Anlage zu einer be
stimmten KorpergroBe wirkt sich eben nicht nur via Hypophyse oder Schild
driise aus. Eine ahnliche Vorstellung scheint iibrigens auch schon OLIVET 2) 
vorgeschwebt zu haben, der einen dem RANDERATHschen ganz analogen Fall 
von Aplasie der Ovarien bei einer nur 1,48 m groBen, 38jahrigen Frau beschrieb. 
Er spricht von "verminderter Wachstumsenergie", da der Minderwuchs trotz 
fehlender Keimdriisen und gesteigerter Tatigkeit der Hypophyse zustande kam. 
Andererseits konnen, wie wir oben hervorgehoben haben, auch jugendliche 
Falle von FROHLICH scher Dystrophie normal wachsen, wofem noch eine hierzu 
ausreichende Menge von Hypophysenparenchym erhalten ist. 

Eine gar nicht seltene Fehldiagnose ist die Verkennung fetter, aber sonst 
normaler Kinder, welche fiir eine FROHLICHsche Dystrophie gehalten und auch 
dementsprechend organotherapeutisch behandelt werden - natiirlich hier 
mit glanzendem Erfolge, denn sie entwickeln sich mit und ohne eine Therapie 
zur richtigen Zeit oder etwas verspatet, das Genitale erreicht nach der Pubertat 
seine normale GroBe, die Fettleibigkeit kann sich in mehr oder minder befrie
digender Weise verringem 3). Von der Beurteilung solcher Falle und ihrer 
Abgrenzung gegeniiber einem eunuchoiden Fettwuchs solI in einem spateren 
Kapitel noch gesprochen werden. 

Die Anhidrosis, das gelegentlich sehr schiittere Kopfhaar, die subnormale 
Temperatur, bzw. die bei zentral-nervos lokalisierten Prozessen vorhandene 
Neigung zu Fiebertemperaturen, der geringe endogene Purinwert mit ver
schleppter Ausscheidung zugefiihrten Purins, die herabgesetzte spezifisch
dynamische Nahrungswirkung, die erhohte Kohlenhydrattoleranz, die herab
gesetzte Adrenalinreaktion quoad Zuckerstoffwechsel, all das sind Symptome, 
denen differentialdiagnostische Bedeutung zukommt, wenngleich auch sie nicht 
immer eine unbedingte Entscheidung bringen konnen. Diabetes insipidus oder 
sein oben geschildertes Gegenstiick, Storungen im Salz-Wasserstoffwechsel 
werden ebenso wie Glykosurie bei FROHLICH scher Dystrophie auf eine zentral
nervose Lokalisation des Krankheitsprozesses hinweisen. Dort, wo Genital
symptome fehlen und nur die hypophysar-nervose Fettsucht das Bild beherrscht, 
werden alle die angefiihrten Symptome zur Unterscheidung gegeniiber anders
artiger Fettleibigkeit, vor allem also gegeniiber einer konstitutionellen, anlage
maBig sich entwickelnden, nicht allein hypophysar-zentralen Adipositas heran
gezogen werden miissen. Die gleichartige Familienbelastung ist, wofem sie in 
ausgepragtem MaBe nachzuweisen ist, ein wichtiges, aber wiederum kein ganz 

1) RANDERA'l'H, E.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 254, S. 798. 1925. 
2) OLIVET, J.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 29, S. 477. 1923. 
3) In ZONDEKS 2. Aufl. der "Krankheiten der endokrinen Driisen" illustrieren die Abb. 

74 und 75 wunderschon das eben Gesagte. Der von ZONDEK als Dystrophia adiposogenitalis 
aufgefaBte 14ja.hrige Knabe hat sich in 2 Jahren vollkommen normal entwickelt. Dies 
ware meiner Vberzeugung nach auch ohne die Schilddriisenbehandlung der Fall gewesen. 
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verlaBliches Argument. Man denke daran, daB die Hypophyse auch zu den 
Erfolgsorganen der Anlage zur Fettleibigkeit gehort, in ihrer Beschaffenheit 
also auch von dieser mit abhangt, daB also in Familien mit konstitutioneller 
Anlage zu Fettsucht die Hypophyse eine groBere Erkrankungsdisposition 
aufweist und daB daher wohl einmal auch mehrere Familienmitglieder eine 
Hypophysenerkrankung mit konsekutiver Fettsucht oder mit besonderer 
Prononcierung ihrer konstitutioneHen Fettsucht bekommen konnen. Die 
DERcuMsche Adipositas dolorosa ist gegenuber einer allgemeinen oder lokali
sierten Lipomatose nicht scharf abgegrenzt. Sie wird gelegentlich auch bei 
einer hypophysaren Affektion sich entwickeln konnen. 

Eine Hypothyreose, die nicht selten zu einer Verwechslung AnlaB geben 
kann, da ihr eine ganze Reihe von Symptomen der FROHLICHschen Dystrophie 
gleichfalls zukommt und da auch die FROHLICHsche Dystrophie mitunter eine 
geringe Herabsetzung des Grundumsatzes aufweist, wird wohl meist an der 
charakteristischen myxodematosen Hautbeschaffenheit, der pastosen Schwellung 
des Gesichtes, dem Fehlen einer Genitalatrophie, der weit bedeutenderen 
Herabsetzung des Grundumsatzes bei normaler spezifisch-dynamischer Nahrungs
wirkung zu erkennen sein. Die uberaus zarte, weiche und weiBe Haut der 
Dystrophiker unterscheidet sich auch meist von der groberen, rauhen Haut 
der Hypothyreosen mit ihrer Neigung zu erworbenen Hauterkrankungen und 
Frostschaden. Allerdings kommt auch die Kombination von FROHLICH scher 
Dystrophie mit Hypothyreose vor, wie ich dies kurzlich bei einer etwa 28jahrigen 
Patientin der Frauenklinik PEHAM gesehen habe. Hier war ein dem FROHLICH
schen Syndrom ursachlich zugrunde liegender Tumor der Hypophysengegend 
schon aus dem typischen Rontgenbild mit Sicherheit zu entnehmen, dazu kam 
ein Diabetes insipidus, leichte akromegale Zuge, vor allem aber ein mit be
trachtlicher Herabsetzung des Grundumsatzes einhergehendes hochgradiges 
Myxodem. Auch der erste von FROHLICH beschriebene Fall von Dystrophie 
zeigte diese Kombination mit leichtem Myxodem. 

Von einem universellen Infantilismus unterscheidet sich eine seit der Kindheit 
bestehende Dystrophie aul3er durch aIle oben angefuhrten Symptome bei 
mannlichen Kranken auch durch eine weit hohergradige Reduktion der Ge
schlechtsorgane, die infolge der Kombination von Hypoplasie und Atrophie 
regelmaBig viel kleiner sind, als es selbst dem der GroBe entsprechenden Alter 
zukommen wurde. Zwergwuchsige Dystrophiker unterscheiden sich korperlich 
und geistig durchaus von normalen Kindern, vor aHem zeigen sie aber meistens 
ein charakteristisches alteres Aussehen, jene eigenartig schlaffe, gerunzelte 
und gefurchte Gesichtshaut, welche als Geroderma bezeichnet wird und die 
fur fruhinfantile hypophysare Insuffizienz so charakteristisch ist (BAUER, BIEDL). 
Die pastose Blasse, Menstruationsstorungen mit eventuellen Sehstorungen 
konnten vielleicht auch einmal zu einer Verwechslung mit Chlorose fiihren. 
Akromegalen Symptomen begegnet man bei FROHLICH scher Dystrophie ge
legentlich; meist gesellt sich dann die Dystrophie zu den vorher schon vor
handenen akromegalen Erscheinungen. Die Schlafsucht mancher. Dystrophiker 
kann zunachst an anderweitige Hirntumoren, progressive Paralyse oder auch 
an Narkolepsie denken lassen. Sorgfaltige Untersuchung wird da leicht 
Klarheit schaffen. Wenn im Verlaufe einer tabischen bzw. luischen Opticus
atrophie vorubergehend ein Stadium bitemporaler Gesichtsfeldeinschrankung 
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zur Beobachtung kommt, das womoglich noch von sexueller Impotenz begleitet 
wird, dann liegt wiederum eine Verwechslungsmoglichkeit vor 1). 

In gewissen Fallen kann das klinische Bild der Dystrophia adiposogenitalis 
durch einen Hydrocephalus hervorgerufen sein, der seinerseits die Folge eines 
anderweitigen Prozesses (Hirntumor, Meningitis serosa) darstellt. Selbst eine 
schiissel- und kugelformige Erweiterung des Tiirkensattels im Rontgenbilde 
kann auf einem Hydrocephalus beruhen. Hier wird im Rahmen des iibrigen 
neurologischen Befundes das verhaltnismaJ3ig starkere Hervortreten von Hirn
druckerscheinungen, Stauungspapille, eventuell konzentrische Einengung des 
Gesichtsfeldes zugunsten eines Hydrocephalus verwertbar sein 2). Unter den 
sog. Fettkindern vor dem Pubertatsalter sind Zeichen eines Hydrocephalus 
gelegentlich deutlich nachweisbar (NEURATH). 

Ob einer Reme klinischer Symptome tatsachlich eine gewisse diagnostische 
Dignitat zukommt, wie dies ihre Beschreiber behaupten, miiJ3te vorerst einwand
frei bewiesen werden. Bis dahin wird man diesen Angaben sehr skeptisch gegen
iiberstehen miissen. So halt ENGELBACH Z. B. das auffallend friihzeitige Auf
treten der ersten Zahne (noch vor dem 6. Monat), die gute Auffassungsgabe und 
den Ehrgeiz solcher Kinder in der Schule, die Neigung zu hartnackiger Migrane, 
meist mit Augensymptomen, und die geringe Empfanglichkeit fiir banale Infek
tionen der oberen Luftwege fiir Zeichen eines Hypopituitarismus. Allgemeine 
Mattigkeit, mangelliafte Konzentrationsfahigkeit, Neigung zu neuralgiformen 
Kopfschmerzen, Kreuzschmerzen, Ischias, zu Polyurie und Enuresis sind fUr 
FLIESS Symptome ciner durch Hypophysenvorderlappenextrakt beeinfluJ3baren 
"Hypophyscnschwache" . 

Auch dcr Wert von Hautreaktionen mit Hypophysenextrakt oder die 
Bestimmung der zur AuslOsung von Darmpcristaltik und Stuhlentlcerung erfor
derlichen Menge Pituitrin hat sich als durchaus unsicher erwiesen. 

Auf Pathogenese, Atiologie und Therapie der Dystrophia adiposo-genitalis 
solI nach Schilderung der iibrigen Formen hypophysar-nervoser Dystrophie im 
Zusammenhange eingegangen werden. 

b) Kachexia hypophyseopriva (pituitaria), Dystrophia maranto
genitali s, Typus SIMMONDS. 

Obwohl das Bild der Kachexia hypophyseopriva aus zahlrcichen Tier
versuchen schon langer bekannt war, einzelne entsprechende klinische Be
obachtungen auch in der Literatur verstreut niedergelegt waren und auch der 
"cerebrale Marasmus" bei gewissen Hirngeschwiilsten ebenso der pathogenetischen 
Aufklarung bedurft hatte, wie sie die im Verlaufe von Hirntumoren sich ent
wickelnde FROHLICHsche Dystrophie bereits erfahren hatte, war es doch erst 
M. SIMMONDS, der im Jahre 1914 das charakteristische Krankheitsbild beschrieb 
und mit einem Funktionsausfall der Hypophyse in Zusammenhang brachte. 
Es handelt sich um einen sonst durch nichts erklarbaren, progredienten und 
haufig zur schwersten Kachexie fUhrenden Fettschwund, der sich an einen 
Funktionsausfall mit Atrophie der Geschlechtsdriisen anschlieJ3t und mit 

1) Vgl. SCHULLER, A.: 1m Handbuch der Neurologie. Herausg. V. M. LEWANDOWSKY. 
Berlin: Julius Springer 1913. Bd. 4. 

2) Vgl. GOLDSTEIN: Arch. f. Psychiatrie u. Nervenkrankh. Bd. 47. 1910. 
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ausgesprochenen Zeichen eines pramaturen Seniums, sowie mit eIner Reihe 
anderweitiger Symptome einhergeht 1). 

Der zum extremsten, ja meist letalen Marasmus fiihrende Fettschwund 
ist das Kardinalsymptom dieses Zustandes 2), jedoch auch die Genital
atrophie scheint nach den vorliegenden Beobachtungen ein obligates Symptom 

Abb. 31. Kachexia hypo·physeopriva SIMMONDS bei 
42jahriger Frau, die seit dem 34. Jahr nicht mehr 
menstruiert, die Haare in den Achselh6hlen und 
am Mons pubis verliert und del' samtliche Zahne 

ausgefallen sind. (Nach H. ZONDEK.) 

darzustellen. Dazu gesellt sich von 
Symptomen der Seneszenz eine 
Atrophie der Raut, die eine 
trockene, schilfernde Bcschaffen
heit annimmt, ihre Elastizitat ver
liert, mitunter auch einer Sklero
dermie ahnlich wird, ferner ofters 
Ergrauen oder Ausfall der Raare, 
und zwar konnen auch Augen-

Abb.32. Dieselbe Kranke wie in Abb. 31, 
im Alter von 34 Jahren, VOl' Beginn des 

Leidens. (Nach H. ZO~DEI\.) 

brauen und Wimpern ausfallen, Verlust der Zahne, Atrophie der Kiefer, 
eventuell auch trophische Veranderungen der Nagel. Die Atrophie betrifft 
auch die Eingeweide und fiihrt so zu einer Art Splanchnomikrie. 1m Anfangs
stadium sehen die Kranken oft eigentiimlich fahlgelb und pastos aus, ahnlich 
etwa einer perniziosen Anamie oder Nephritis 3). Die gro13e korperliche Schwache 
und Adynamie sind bei der hochgradigen Abmagerung nicht verwunderlich, 

1) Vgl. GRAUBNER, W.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 101, S. 249. 1925. 
2) Faile hypophysarer Erkrankungen ohne Fettschwund, ohne Kachexie sollten, wie 

ich gegeniiber LICHTWITZ und JAKOB (Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 246, 
S. 151. 1923) bemerken m6chte, nicht als SIMMONDssche Krankheit bezeichnet werden. 
Mattigkeit, psychische Schwachezustande, Ohnmachten, Blasse, kalte, trockene, schuppende 
Haut finden sich auch hei der FROHLICHschen Dystrophie. 

3) REYE: Miinch. med. Wochenschr. 1926. S. 902. 
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eben so gelegentliches Schwindelgefiihl oder Anfalle von BewuBtlosigkeit. Vielfach 
klagen die Kranken iiber Kaltegefiihl, die Korpertemperatur pflegt unter die 
Norm abzusinken. Haufig besteht eine betrachtliche Herabsetzung des arteriellen 
Druckes, die zunachst an eine ADDIsoNsche Krankheit denken laBt. Appetit
losigkeit, Ublichkeiten, Erbrechen, gelegentlich auch Diarrhoen, Achlorhydrie 
bzw. Achylie des Magensaftes werden in den Krankengeschichten dieser 
Patienten erwahnt. Psychische Veranderungen sind regelmaBig vorhanden. 
Meist sind es eine allgemeine geistige Tragheit, Apathie, Abnahme der Intelligenz 
und des Gedachtnisses, mitunter abcr auch halluzinatorische Verwirrtheits
zustandc, die das Bild der SIMMONDsschen Krankheit vervollstandigen. 

Dic groBe Schlafsucht dieser Kranken kann sich zu extremen Graden 
steigern. So kam es in einem sehr charakteristischen, postpuerperalaufgetretenen 
FaIle PRIBRAMS 1) zu periodischen, selbst wochenlang dauernden Schlaf
zustanden, die geradezu an eine Art Winterschlaf erinnerten. Ubrigens be
schreibcn ENGELBACH und TIERNEY 2) unter der Bezeichnung "pituitary som
nolence or hibernation" derartige uniiberwindliche Schlafzustande und bringen 
sie mit ciner Insuffizienz der gesamten Hypophyse im Verein mit einer sekundaren 
Insuffizienz der Schilddriise in Zusammenhang. Tatsachlich erwies sich auch 
in PRIBRAMS Fall Hypophysenvorderlappen und Schilddriise hochgradig sklero
siert. Der Kranke von ENGELBACH und TIERNEY zeigte allerdings nicht den 
SIMMONDsschen sondern den FRoHLICHschen Typus der Dystrophie, kom
biniert mit Myxodem und war enorm fettleibig (346 Pfund). Wahrend er 
ahnlich den Kranken mit Encephalitis lethargica bei Tage selbst im Stehen 
und Gehen einschlief, litt er nachts an Schlaflosigkeit und unruhigen Traumen. 
Bemerkenswert ist, daB es sich hier um keine Tumorbildung handelte und durch 
Thyreoidin.Pituitrinbehandlung eine auffallige Besserung zu erzielen war. In 
seltenen Fallen kann Schlafsucht und Koma als alleiniges charakteristisches 
Symptom einer Zerstorung des Hypophysenvorderlappens beobachtet werden, 
so daB man sich veranlaBt sah, von einem Coma pituitarium und einer 
Lethargia pituitaria zu sprechen (MIEREMET 3)). 

1m Blutbild findet man bei SIMMONDS scher Krankheit regelmaBig eine 
maBige Anamie, ich sah in einem FaIle eine Leukopenie mit betrachtlicher 
Eosinophilie (14,5% unter 3600 Leukocyten); allerdings handelte es sich da 
urn eine luische Erkrankung. 

Was die Stoffwechselverhaltnisse anlangt, so wird gelegentlich eine 
ganz extreme Herabsetzung des N·Umsatzes und 02-Verbrauches beobachtet. 
Ein so geringer Grundumsatz, wie ilm beispielsweise ZONDEK in einem FaIle 
feststellen konnte (69 ccm 02 pro Minute), ist bisher bei keiner anderen Krankheit 
und keiner andersartigen Kachexie gefunden worden. In meinem oben erwahnten 
FaIle bestand dagegen keine Herabsetzung des Grundumsatzes. Die spezifisch
dynamische Nahrungswirkung wurde als herabgesetzt angegeben (R. PLAUT 4)). 
In meinem FaIle war sie etwas verzogert. Bemerkenswert ist der enorme Wasser
und Salzhunger der Gewebe in dem daraufhin untersuchten FaIle ZONDEKs: 

') PRIBRAM, B. 0.: Verhandl. d. dtsch. Kongr. f. inn. Med. Bd. 34, S. 361. 1922. 
2) ENGELBACH, W. a. J. L. TIERNEY: In TreES Practice of medicine, publ. by W. F. 

Prior Comp., Hagerstown (Maryland). 
3) MIEREMET, C. W. G.: Geneesk. bladen. Bd. 23, S. 235. 1922 (Bd. 27, S. 156). 
4) PLAUT, R.: Dtsch. med. Wochenschr. 1922. S. 1413. 
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betrachtliche Retention im VOLHARDschen Wasserversuch und bei Salzzulage. 
Dabei bestand hier kein ungewohnliches Durstgefiihl, dementsprechend auch 
keine Hyperosmose, d. h. abnorme Konzentration krystalloider Stoffe im Blute, 
wohl aber eine besondere Hypalbuminose, d. h. EiweiBarmut des Elutes. 

Was die verschiedenen Formen, Verlauf und Ausgang der SIMMONDS
schen Dystrophie anlangt, so ergeben sich wiederum Verschiedenheiten aus 
den der Erkrankung zugrunde liegenden pathologischen Prozessen. Sympto
matologie, Verlauf und Prognose sind verschieden, je nachdem es sich um 
langsam oder schnell wachsende Tumoren, um entziindliche oder ischamische 
Prozesse, um Abscesse, Elutungen oder Cysten handelt, die ganz oder teilweise, 
p16tzlich oder schubweise zur Vernichtung der Hypophyse, bzw. der an sie 
angeschlossenen basalen Zentren gefiihrt haben. Sie sind vor allem verschieden, 
je nach dem Alter, in welchem die Vernichtung der Hypophysenfunktion ein
setzt. Die iiberwiegende Mehrzahl der FaIle von SIMMONDS scher Krankheit 
befallt geschlechtsreife Individuen im dritten und vierten Jahrzehnt. Das 
Leiden kann aber auch wesentlich spater und es kann schon im Kindesalter 
auftreten. So sah es SIMMONDS 1) bei einem neunjahrigen Madchen, dessen 
Hypophyse durch ein haselnuBgroBes, basophiles Adenom vollkommen ersetzt 
war. Auch in dem spater noch zu erorternden Falle FORMANEKS 2) handelte 
es sich um ein im Wachstum zuriickgebliebenes lSjahriges Madchen. Natiirlich 
findet man dann ahnlich wie in den entsprechenden Fallen FROHLICH scher 
Dystrophie oder rein hypophysaren Zwergwuchses extremste Kleinheit des 
Geschlechtsapparates, da sich zur Hypoplasie auch noch die Atrophie hinzu 
gesellt. 

SchlieBlich hangt aber das Schicksal des Erkrankten auch von seiner gesamten 
konstitutionellen Reaktionsfahigkeit ab, es hangt davon ab, in welchem Grade 
seine Sicherungsvorrichtungen bei Wegfall der Hypophysenfunktion oder bei 
Storung der betreffenden nervosen Zentren, bzw. bei Ausfall beider funktionieren. 
Wenn bei SIMMONDS scher Dystrophie die Schilddriise meist atrophisch, eventuell 
sklerotisch angetroffen wird, so ist diese Atrophie vielleicht nicht n ur Folge 
der allgemeinen Atrophie, sondern auch eine nicht unwesentliche Mitbedingung 
fUr das Zustandekommen des klinischen Komplexes. Es ist wohl kein Zufall, 
daB die Differenzierung der SIMMONDS schen Kachexie von gewissen Fallen 
pluriglandularer Atrophie und Sklerose mitunter kaum moglich ist. Es sei hier 
auch an die Kachexie und pramature, rasche Ergreisung gewisser FaIle von 
ADDIso~scher Krankheit erinnert, deren anatomisches Substrat nur eine Ver
nichtung der Nebennieren darstellt (vgl. S. 375). Auch die groBere Frequenz 
der SIMMONDS schen Krankheit beim weiblichen Geschlecht mag mit seiner 
im allgemeinen geringeren Ausbildung der Sicherungsvorrichtungen, bzw. mit 
der groBeren Erschopfbarkeit des endokrinen Systems zusammenhangen. Daher 
wohl auch die haufige Beziehung des Leidens zu einer unmittelbar voran
gegangenen Graviditat. 

Von den Fallen SIMMONDS scher Kachexie, die aus einer urspriinglichen 
FROHLICHschen Form hypophysar-nervoser Dystrophie hervorgehen, war oben 
schon die Rede. Die meisten schweren FaIle der Krankheit gehen im Verlaufe 
einiger Jahre durch die unaufhaltsam progrediente Kachexie zugrunde, leichtere 

1) SIMMONDS, M.: Dtsch. med. Wochenschr. 1916. S. 190. 
2) FORMANEK, F.: Wien. klin. Wochenschr. 1909. S. 603. 
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FaIle konnen jahrelang stationar bleiben. Handelt es sich um syphilitische 
Prozesse, die durch Schadigung der Hypophyse und Infundibulargegend zur 
SIMMONDsschen Kachexie gefuhrt haben, dann kann allerdings auch in weit 
vorgeschrittenen Fallen, wie ich selbst gesehen habe, eine antiluische Therapie 
noch vollkommene Heilung bringen. Diese gunstige Chance bei einem so 
bosartigen Leiden sich entgehen zu lassen, ware ein unverzeihlicher Kunst
fehler, weshalb auf diese typische Gruppe von Fallen 1) und auf die Notwendigkeit 
eingehendster Exploration nach syphilitischen Symptomen (Liquor!) ein
dringlichst hingewiesen sei. Allerdings werden auch von einer organothera
peutischen Behandlung mit Extrakten aus Hypophysenvorderlappen Erfolge 
berichtet 2), doch wird es gut sein, hier moglichste Skepsis walten zu lassen. 

Die Diagnose einer Dystrophie vom SIMMONDsschen Typus kann in voll 
ausgebildeten Fallen sehr leicht und gewissermaBen auf den ersten Blick zu 
stellen sein. Trotzdem ist stets groBe Vorsicht am Platze und zunachst jede 
andere Art von Kachexie auszuschlieBen, vor allem also Kachexie durch maligne 
Tumoren, Tuberkulose, insbesondere solche der Mesenterialdrusen, vor
geschrittenen Diabetes, Schrumpfniere, marantische Tabes, progressive Paralyse 
usw. Dabei ist die Frage gewiB berechtigt, wie weit derartige kachektische 
Zustande vielleicht gleichfalls auf dem Wege einer Schiidigung der Hypophyse 
oder der ihr anliegenden basalen Zentren zustande kommen. Die Beantwortung 
dieser Frage behalte ich mir fUr spater vor. Bemerkenswert ist diesbezuglich 
ein von FALTA 3) mitgeteilter Fall betrachtlicher Kachexie bei alter Lues, in 
welchem die anatomisch-histologische Untersuchung ganz lokalisierte, end
arteriitische und periarteriitische Veranderungen im Gebiet der Corpora mamil
laria ergab, wahrend im Bereiche des gesamten Blutdrusensystems eine dem 
allgemeinen Marasmus entsprechende hochgradige Atrophie gefunden wurde. 
Auch FaIle von konstitutioneller Magersucht mit Genitalhypoplasie konnten 
gelegentlich einmal zur Verwechslung AnlaB geben. 

AuBerordentlich schwierig, gelegentlich auch unmoglich kann die Abgrenzung 
der hypophysar-nervosen Kachexie vom SIMMONDsschen Typus gegenuber 
einer sog. pluriglandular en Insuffizienz durch Atrophie und Sklerose 
einer Reihe anderer Drusen werden. Allerdings ist diese Schwierigkcit nicht 
nur vom klinisch-diagnostischen Standpunkte, sondern oft auch dem Wesen des 
Prozesses nach gegeben. Wenn auch die Atrophie der Keimdrusen als gewisser
maBen physiologische, d. h. zwangslaufige Folge der primaren Starung im Bereiche 
der Hypophyse oder der entsprechenden basalen Zentren anzusprechen ist, so ist 
doch schon die so haufig vorhandene Atrophie der Schilddruse nicht mehr als 
einfache Folge dieser Starung zu buchen, sondern als Ausdruck einer weiter 
reichenden, koordinierten Affektion, sei es, daB die gleiche Schadigung Hypo
physe und Schilddruse betroffen hat, sei es, daB eine von Haus aus abnorm 
beschaffene und wenig leisttmgsfahige Schilddruse auf die von seiten der Hypo
physe eingetretene Starung im endokrinen Gleichgewicht in dieser abnormen 
Weise reagiert und infolge der Mehranforderung sich erschopft hat. Wir haben 
ja oben schon angedeutet, daB vielleicht sogar eine derartige abnorme Reaktions
weise der Schilddruse, vielleicht auch anderer Drusen mit maBgebend sein mag 

1) Vgl. BAUER, J.: Verhandl. d. dtsch. Ges. f. inn. Med. Bd. 35, S. 119. 1923. 
2) REYE, E.: Dtsch. Zcitschr. f. Nervenheilk. Bd. 68 u. 69, S. 153. 1921. 
3) FALTA, W.: Ges. d. Arzte in Wien. v. 19.6. 1925, Wien_ klin. Wochenschr. 1925. S. 741. 
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fUr das Zustandekommen der SIMMONDsschen hypophysar-nervosen Dy~rophie, 
wobei eine funktionelle Insuffizienz des Driisenparenchyms wohl nicht immer 
auch im anatomischen Bilde zum Ausdruck zu kommen brauchte. Freilich, 
in gewissen Fallen laBt sich die pluriglandulare Insuffizien-,; von der SIMMONDS
schen Krankheit auch schon klinisch abgrenzen. Wenn etwa neben anderen 
typischen Erscheinungen auch noch eine myxodematose Gedunsenheit des 
Gesichtes, tetanische Krampfe, Glykosurie oder eine abnorme Pigmentierung 
zu beobachten sind, dann liegt die der SIMMONDSSchen Krankheit an sich 
nicht zukommende Mitbeteiligung anderer Organe mit innerer Sekretion auf 
der Hand. SchlieBlich sei hier nochmals an die im Gefolge eines Morbus 
Addison gelegentlich sich einstellende, iiberstiirzte senile Involution und 
Kachexie erinnert, die dann auch zu differentialdiagnostischen Schwierigkeiten 
fiihren kann. 

c) Der hypophysare Zwergwuchs. 

In diese Kategorie sind jene FaIle einzureihen, in welchen ein im Kindes
alter oder gar schon in der Fetalzeit einsetzender krankhafter ProzeB im Bereiche 
der Hypophyse in Analogie zu den Erfahrungen des Tierexperimentes zum 
Zwergwuchs gefiihrt hat. Selbstverstandlich gehoren auch die entsprechenden, 
aus dem prapuberalen Alter stammenden FaIle von FROHLICH scher Dystrophie 
hierher, wofern die Wachstumshemmung ausgesprochen ist (vgl. Abb. 30 u. 33). 
Auch eine ausnahmsweise schon im Kindesalter einsetzende SIMMONDSSche 
Kachexie wiirde auf Grund einer gleichzeitigen Wachstumshemmung prin
zipiell hierzu zahlen (vgl. Fall FORMANEK, eigene Beobachtungen, Abb. 34). 
Es gibt aber, wie wir schon oben auseinandergesetzt haben, auch FaIle von 
hypophysarer Wachstumshemmung, in denen weder der Fettwuchs des 
FROHLICHschen noch die Kachexie des SIMMONDSSchen Typus vorhanden ist 
und neben der zwerghaften Gestalt nur die Genitaldystrophie, sowie einige 
andere inobligate Symptome das Bild beherrschen (Abb. 35). Da wir bei der 
Schilderung der Dystrophia adiposogenitalis Erwachsener von dem V orkommen 
einer Dissoziation selbst der Kardinalsymptome Fettsucht und Genitalatrophie 
erfahren haben, so verschwimmen naturgemaB die Grenzen des FRoHLIcHschen 
Typus gegeniiber diesem dritten Typus hypophysarer Dystrophien vollkommen. 

Gibt es auch eine Dissoziation zwischen hypophysarer Wachstumshemmung 
und Genitalstorung 1 Aus dem Wesen der friihinfantil einsetzenden, zum 
Zwergwuchs mit oder ohne Beteiligung des Fettgewebes fiihrenden hypophysaren 
Dystrophie ergibt sich schon, daB eine solche Dissoziation nicht vorkommt. 
Wo eine hypophysare Insuffizienz zum Zwergwuchs gefiihrt hat, dort ist, ganz 
entsprechend den Erfahrungen an hypophysektomierten Tieren, die puberale 
Entwicklung der Geschlechtsorgane ausgeblieben; dabei sind diese nicht nur 
auf ihrer infantilen Entwicklungsstufe stehen geblieben sondern sind, ganz 
entsprechend den Vorgangen an im geschlechtsreifen Alter dystrophisch er
krankten Personen, gleichzeitig atrophiert 1), woraus sich, wie schon oben 
betont wurde, gerade die extreme Kleinheit der Genitalorgane mit mangelhafter 
Ausbildung der sekundaren Geschlechtsmerkmale ergibt. Dieses Kardinal-

1) Vgl. STERNBERG, C.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd.67, S. 275, 1920 
(Bd. 15, S. 386). 
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symptom ist somit fiir den hypophysaren Zwergwuchs obligatorisch und gegen
iiber anderen Zwergwuchsformen differentialdiagnostisch von gr6Bter Bedeutung. 
Gerade die extreme Kleinheit des Genitales pflegt, wie ich dies schon 
seinerzeit betont habe 1), den hypophysaren Zwergwuchs vom thyreogenen 
und kretinischen, sowie vom Infantilismus universalis zu unterscheiden. W 0 

bei zwergwiichsigen Individuen, die eine Genitalhypoplasie vermissen lassen 
und deren Epiphysenfugen in normaler Weise zur iiblichen Zeit verkn6chert 

Abb. 33. Hypophysiirer Zwergwuehs mit 
FRoHLIcHseher Dystrophic bei 30 jiihrigem 
Manne. GroBe 144 em, offene Epiphysen
fugen. "\Vinziges Genitale. Kopfschmerzen, 
epileptiforme Anfiille, Vertiefung und un
scharfe Begrenzung der Sella. Bilaterale 
Hemianopsia superior durch Idision dcr 
basal liegenden, von den unteren Netzhaut
hiUften stammenden Opticllsfasern. Gero
derma, Thymusdiimpfung, kaum tastbare 
Schilddriise. Die Wachstums- und Ent
wieklungshemmung hat im 14. Lebensjahr 

eingesetzt. 

Abb. 34. Hypophysiirer Zwergwuchs mit 
SIMMONDS scher Dystrophic. 22 jiihriger 
Mann. GroBe 142 em, Gewicht 27,5 kg. 
Offene Epiphysenfugen, winziges Genitale. 
"Eunuchoide" Proportionen: Spannweite 
149 cm, Oberliinge 67 em, Cnterliinge 75 cm. 
Verkleinerte, ctwa erbsengroBe Sella 
turcica. Thymllsdiimpfung, kleine Schild
driise. Gelblichbrallne Pigmentierung der 
Gcsichtshaut an Stirn und Oberlippe. 

Imbezillitiit. Blutzucker 0,124 mg'I,. 
Leichte alimentiire Dextrosurie. 

sind, Tumoren der Hypophysengegend beobachtet wurden, dort war der Zwerg
wuchs keineswegs hypophysaren Ursprungs und die Tumorbildung in keinem 
unmittelbaren Kausalzusammenhang mit der Wachstumsstorung. Es sind 
meines Wissens drei derartige Fane in der Literatur beschrieben, einer von 
S. BONDI 2), zwei von A. LERI 3). Ersterer hat den Zusammenhang richtig 

1) BAUER. J.: Konstitutionelle Disposition zu inneren Krankheiten. Berlin: Julius 
Springer 1917. 

2) BONDI, S.: Ges. d. Arzte in Wien. 23. Nov. 1917. Wien. klin. Wochenschr. 1917. S. 1562. 
3) LERI, A.: Presse med. Tom. 30, Nr. 72, p. 774. 1922 (Bd. 25, S. 238). 

BAUER, Innere Sekretion. 20 
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gedeutet, letzterer hat ihn verkannt. Einen hypophysaren Zwergwuchs mit nor
maIer Genitalentwicklung und normalen Ossificationsverhaltnissen gibt es nicht. 
DaB aber das Zusammentreffen eines nicht hypophysaren Zwergwuchses mit einer 
spateren Geschwulstbildung in der Hypophysengegend doch vielleicht keinen 
bloBen Zufall darstellt, solI in einem spateren Kapitel noch zur Sprache kommen. 

Wir haben uns soeben darauf bezogen, daB beim hypophysaren Zwergwuchs 
die Knochenkernbildung gehemmt ist und die Verknocherung der Epiphysen

Abb. 35. Hypophysarer Zwerg
wuchs bei 22jahrigem Artisten_ 
GroBe 119 cm, Gewicht 27 kg. 
Offene Epiphysenfugen, Sella 
normal. WinzigesGenitale. Gero
derma. Gelbbraunliche Pig
mentierung der Gesichtshaut. 

Normale Intelligenz. 

fugen verspatet eintritt. Es gilt ja diesbeziiglich 
ganz ebenso wie fiir die verschiedene Dimensio
nierung des Skelettes - infantile, normale oder 
eunuchoide Proportionen - und ebenso wie fiir 
die Stoffwechselverhaltnisse und die subnormalen 
Korpertemperaturen all das, was schon bei der 
Darstellung der FROHLlcHschen Dystrophie gesagt 
wurde. Hervorgehoben sei hier aber ein Symptom, 
das zwar nicht konstant aber doch haufig vorkommt 
und dann fiir den hypophysaren Zwergwuchs un
gemein charakteristisch ist: Eine selbst bei ganz 
jugendlichen Fallen zu beobachtende schlaffe und 
runzelige Beschaffenheit der Gesichtshaut, welche 
dem Gesichte ein ausgesprochen alteres, ja gelegent
lich selbst greisenhaftes Aussehen (vgl. besonders 
Abb. 36) verleiht und daher als Geroderma be
zeichnet wird. Ich habe seinerzeit auf die differential
diagnostische Wichtigkeit dieses Symptoms hinge
wiesen, BIEDL hat sie spater vollkommen bestatigt. 
Das Geroderma wird, wie wir noch horen werden, 
nicht bloB bei hypophysiirer Insuffizienz, sondern 
auch bei primiirem Hypogenitalismus beobachtet. 
Da es speziell auch beim eunuchoiden Hochwuchs 
vorkommt, wo zum mindesten keine Insuffizienz 
des Hypophysenvorderlappens anzunehmen ist, so 
diirfte das Geroderma auch bei hypophysaren 
Zwergen nicht ein unmittelbar hypophysares, sondern 
ein hypogenitales Symptom darstellen, das durch 
den extremen Grad von Hypogenitalismus hier 
besonders markant zur Ausbildung kommt und mit 
der zwerghaften Gestalt besonders auffallig kon
trastiert. Das Geroderma bildet einen deutlichen 
Beriihrungspunkt mit dem SIMMONDsschen Typus 

der hypophysar-nervosen Dystrophie. Indessen kann man nicht ohne weiteres 
und ganz allgemein von einem vorzeitigen Altern hypophysarer Zwerge 
sprechen. Ich selbst ~onnte am Deutschen KongreB fiir innere Medizin in 
Wien (1923) einen typischen 62jahrigen Zwerg vorstellen, PRIESEL hat sogar 
einen 91jiihrigen denirtigen Fall beschrieben, dessen Zustand auf eine embryo
nale MiBbildung der Hypophyse zuriickzufiihren war. 

Auch was die Kombination von hypophysarem Zwergwuchs mit Diabetes 
insipidus oder Glykosurie anlangt, gilt das bei der FRoHLICHschen Dystrophie 
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Gesagte. Dort, wo Tumorbildung dem hypophysaren Zwergwuchs zugrunde 
liegt, werden naturgemal3 auch charakteristische Veranderungen des Opticus 
und des Rontgenbildes sowie allgemein cerebrale Drucksymptome zu erwarten 
sein, wie sie auf S. 337 ff. Erorterung finden. Differentialdiagnostisch sind natiirlich 
diese Symptome von grol3ter Bedeutung. Hier sei nur erwahnt, dal3 bei hypo
physaren Zwergen gelegentlich auch eine winzig kleine Sella turcica im Rontgen
bilde zu sehen ist, der offenbar eine hypo- bzw. dysplastische Hypophyse ent
spricht. 

In psychischer Hins ich t sind hypophysare Zwerge keineswegs infantil, 
mitunter sogar auffallig klug und verstandig, in der Schule waren sie oft be
sonders gute Schiiler. Wo sich aIlerdings koordinierte Entwicklungsstorungen 

Abb.36. Geroderma bei hypophysarem Zwergwuehs. Links 16jahrigcr, reehts 9jahriger hypophysarer 
Zwerg. Der greisenhaft aussehende 16ja hrige Knabe hatte die GroDe von 81 em, sein 9jahriger 

Bruder von 72,2 em 1). 

des Gehirns oder ein hohergradiger Hydrocephalus hinzu gesellen, dort konnen 
naturgemal3 auch schwerste Intelligenzdefekte bei hypophysaren Zwergen 
vorkommen. 

Prognose und Ausgang des hypophysaren Zwergwuchs hangt wie bei 
der FROHLICHschen Dystrophie in erster Linie von der Natur des zugrunde 
liegenden Prozesses abo Naturgemal3 sind aber auch die nicht mit einem Tumor 
behafteten derartigen Individuen biologisch minderwertig, wenig anpassungs
und widerstandsfahig und verfallen daher in besonderem Malle der natiirlichen 
Auslese. Sie gehen in der Regel an irgendwelchen exogen oder endogen 
bedingten, vor allem an Infektionskrankheiten zugrunde, ohne ein hoheres 
Alter erreicht zu haben. FaIle wie die beiden oben erwahnten von 62 oder ga.r 
91 Jahren sind seltene Ausnahmen. 

Die Differentialdiagnose des hypophysaren Zwergwuchs gegeniiber 
anderen Formen von Zwergwuchs wird in einem anderen Zusammenhange spater 
noch besprochen werden. Sie ergibt sich iibrigens unschwer aus dem Gesagten. 

1) Eingehendere Beschreibung der Faile bei BAUER, J.: Konstit. Dispos. 1. c. 3. Aufl. 
S. 312 ff. 

20* 
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Wir kommen nun zur Besprechung der Pathogenese, Atiologie und 
Therapie der hypophysar-nerv6sen Dystrophien. Was zunachst die Patho
genese anlangt, so k6nnen wir auf Grund der vorliegenden klinisch-patho
logischen Kasuistik im Einklang mit den Ergebnissen des Tierexperiments 
annehmen, daB von den Kardinalsymptomen 1. die Wachstumshemmung 
durch eine Insuffizienz des Hypophysenvorderlappens, 2. die 
Genitalhypoplasie und -atrophie ebenso wie 3. der abnorme Fett
ansatz des FROHLICHschen und der abnorme Fettschwund des 
SIMMONDsschen Typus sowohl von der Hypophyse wie von den 
basalen Zentren ihren Ausgang nehmen k6nnen. Fur die Wachstums
hemmung der im jugendlichen Alter erkrankenden Individuen ist die hypophysare 
Genese durch Vorderlappeninsuffizienz wohl unbestritten. Selbstverstandlich 
ist hier auch an jene oben erwahnten Falle von andersartigem Zwergwuchs 
zu erinnern, in denen es spater "zufallig" zur Entwicklung einer Hypophysen
erkrankung kommt. DaB eine Wachstumshemmung von den basalen Zentren 
des dritten Ventrikels aus hervorgerufen sein k6nnte, ist nicht erwiesen 1). 
Da dort, wo eine pituitare Wachstumshemmung besteht, ausnahmslos auch 
eine Hypoplasie und Atrophie der Genitalorgane zu beobachten ist, so wird 
eigentlich schon dadurch deren hypopituitare Genese und zwar ihr Zusammenhang 
mit einer Insuffizienz des Vorderlappens auBerst wahrscheinlich. Es ist aber 
ebenso sicher, daB Prozesse, die die Hypophyse nicht schadigen und nur die 
basalen Zentren affizieren - vor allem sind da encephalitische Prozesse be
weisend - Genitalatrophie bedingen k6nnen, die ebensowohl mit Fettsucht. 
wie mit Fettschwund einhergehen kann. In den allermeisten Fallen, in welch en 
Tumoren der Hypophysengegend zu Genitalatrophie gefuhrt haben, laBt sich 
eine Entscheidung nicht treffen, ob eine Schadigung der Hypophyse oder eine 
solche des Zentrums, bzw. eine Unterbrechung ihrer Verbindung und damit. 
eine St.6rung ihrer physiologischen Kooperat.ion vorliegt. 

Der Fettschwund der SIMMONDS schen Krankheit kann unzweifelhaft sowohl 
von der Hypophyse selbst. als auch von einem nerv6sen Zentrum an der Basis 
des dritten Vent.rikels ausge16st sein 2). Dort, wo eine hypophysare Affektion 
vorliegt, ist. es jedesmal eine Dest.ruktion des Vorderlappens, die mit dem 
SIMMONDsschen Syndrom verknupft erscheint, Hinterlappen und auch Pars 
int.ermedia 3) k6nnen intakt. sein. Die vielfach geauBerte Vorst.ellung, es fuhre 
eine Vorderlappenzerst.6rung im prapuberalen Alt.er zum Zwergwuchs, bei 
Erwachsenen dagegen zur SIMMONDsschen Krankheit, ist in dieser Form gewiB 
unzutreffend, da auch Kinder, wenn auch selten, an SIMMONDS scher Kachexie 
zugrunde gehen k6nnen. 

Am unsichersten sind wir in der Beurteilung der Genese der Fettsucht 
beim FR()HLICHSchen Typus. DaB die Fett.sucht. lediglich als Folge der Genit.al
atrophie anzusehen ware, wie dies noch FALTA angenommen hat., k6nnen wir 

1) 1m FaIle FORMANEKS (Wien. klin. Wochenschr. 1909. S. 603), wo eine 18jahrige 
zwergwiichsige Idiotin mit hochgradiger Genitalhypoplasie unter den Erscheinungen· einer 
SIMMONDsschen Kachexie (Abmagerung von 37,7 auf 18,5 kg!) zugrunde ging, wurde ein 
Hypophysengangstumor gefunden, der die Hirnbasis schwer beschadigte, wahrend die 
Hypophyse makroskopisch anscheinend unverandert war. Mikroskopisch wurde sie aber 
nicht untersucht. 

2) Vgl. BALQ, J.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 30, S. 512. 1924 (Bd. 38, S. 348). 
3) SIMMONDS, M.: Dtsch. med. Wochenschr. 1918. S. 852. 
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auf Grund der nicht so seltcncn Dissoziation dieser Symptome glatt ausschliel3en. 
DaB die Fettsucht von einem supponierten Zentrum an der Hirnbasis ihren 
Ausgang nehmen kann, ist heute ganz sichergestellt und damit eine ausschlieBlich 
aus pathologisch-anatomischen Erfahrungen abgeleitete Forderung ERDHEIMS 
erfUllt und auch experimentell erwiesen. Schwieriger ist der Beweis, daB die 
Fettsucht des FROHLICHschen Typus auch ohne Beteiligung des Zentrums 
lediglich durch eine Affektion der Hypophyse bedingt sein kann. Es wird 
allerdings eine Reihe von Fallen zu diesem Beweise herangezogen, in welchen 
die basalen Zentren unbeteiligt und der pathologische ProzeB auf das Bereich 
der Sella turcica allein beschrankt gewesen sein solI. Betrachtet man diese 
Falle naher, so erweist sich ihre Mehrzahl als nicht beweiskraftig. 

So enthalten die von RAAB 1) angeftihrten und von GOTTLIEB unter der Rubrik "Schadi
gung nur der Hypophyse ohne irgendwelche Beteiligung der benachbarten Gehirngegend" 
zusammengestellten Falle zum groBten Teil Angaben tiber Hirndruckerscheinungen (Kopf
schmerzen, Erbrechen) und Sellaerweiterung, sie lassen also ebenso wie der RAABsche Fall 2 
eine Beteiligung der benachbarten infundibularen Hirnzentren kaum sicher ausschlieBen. 
Freilich laBt sich eine solche Beteiligung bei rein intrasellar sich ausbreitenden Tumoren 
auch nicht beweisen. Von den restlichen Fallen GOTTLIEBS entfallt derjenige HUETERs, 
weil er neben dem pathologischen Hypophysenbefund einen Blutungsherd im Thalamus 
opticus aufwies, derjenige von E. KRAUS, weil er dysplastische Storungen des Gehirns 
zeigte, feI'ner der Fall von GOTTLIEB, weil man bei einem bloB 50 kg schweren Manne und 
auch nach der Abbildung 2) nicht von einem abnormen Fettansatz sprechen kann, schlieBlich 
wohl auch der Fall TH. BAUER-W ASSING, weil diese Autoren selbst angeben, eine Druck
schadigung des Infundibulums durch den intra sellar gelegenen Tumor nicht ausschlieBen 
zu konnen. 

Es bleibt also nur der mehrfach zitierte Fall von MARAN-ON mit typischer 
FROHLICH scher Dystrophie 3) bei einem 40jahrigen Manne, wo ein alter hamor
rhagischer Herd drei Viertel des driisigen Hypophysenanteiles zerst6rt hatte. 
Makroskopisch erschien die Hypophyse normal. Eine Untersuchung der basalen 
Zentren scheint nicht vorgenommen worden zu sein. Es ist mir nicht klar ge
worden, ob der kiirzlich von MARAN-ON 4) beschriebene Fall von Fettsucht mit 
Verlust der Libido bei normalem Genitale, der einen 39jahrigen Mann betraf, 
mit dem eben angefiihrten Falle identisch ist oder nicht. Hier fand sich eine 
Blutung im Hinter- und Mittellappen, wahrend das Infundibulum normal 
gewesen sein solI. Als ursachliches Moment diirfte arterieller Hochdruck (Neben
nierenhyperplasie) in Betracht kommen. Dazu kommt auch noch eine von 
v. MONAKOW 5) publizierte, sehr wichtige Beobachtung. Typische Dystrophia 
adiposogenitalis mit schiitterem Kopfhaar, erh6hter Toleranz fiir Kohlenhydrate, 
herabgesetztem Stoffumsatz, abnorm geringer Reaktion auf Adrenalin, mit 
Apathie und Oligurie, bei dem die Obduktion eine hochgradige Atrophie der 
Pars anterior und intermedia infolge eines GefaBprozesses ergab, wahrend die 
Pars posterior nahezu intakt war. Auch hier liegt zwar keine mikroskopische 
Untersuchung der basalen Zentren vor, es ist aber der ganzen Sachlage nach 
wohl berechtigt, die schwere Hypophysenveranderung selbst fUr die Genese 

1) RAAB, W.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 7, S. 443.1924. 
2) Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 7, S. 60. 1920. 
3) Der Fall ist tibrigens bei GOTTLIEB unrichtig rubriziert, da auch eine Beteiligung 

def! Genitales vorlag. 
4) MARANON, G.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 151, S. 129. 1926 (Bd. 43, S. 784). 
0) v. MONAKow, P.: Schwciz. Arch. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 8, S. 200. 1921. 
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der FROHLlCHschen Dystrophic vcrantwortlich zu machcn. Dic pathologisch
anatomischen Verhaltnisse liegen eben gerade bei den Fallen von Dystrophia 
adiposo-genitalis so ungunstig, daB eine sichere Entscheidung der Frage hypo
physar oder nervos nur in den allerseltensten Fallen moglich ist. Immerhin 
konnen da auch schon ein oder zwei Falle entscheidend sein. Dazu kommt 
noch als ein nicht unwichtiges Argument zugunsten der Moglichkeit einer rein 
hypophysaren Genese einer Fettsucht ihre nahe Beziehung zum Fettschwund, 
dessen rein hypophysare Genese im Rahmen der SIMMONDsschen Krankheit 
fiir gewisse Falle auBer Zweifel steht. So konnen wir denn in Ubereinstimmung 
mit BIEDL, PENDE, ZONDEK, SCHIFF, SJOVALL 1) u. a. annehmen, daB auch die 
Fettsucht sowohl von der Hypophyse wie von einem nervosen Zentrum am Boden 
des dritten Ventrikels ihren Ausgang nehmen kann .. 

Nun erhebt sich die Frage, welcher Teil der Hypophyse fiir den pathologischen 
Fettwuchs verantwortlich zu machen ist. In Analogie mit den Feststellungen 
beim SIMMONDsschen Fettschwund ware auch fiir den Fettwuchs an den Vorder
lappen zu denken. Diesbezuglich findet man ubrigens in der Literatur alle 
Moglichkeiten vertreten. Fur den Vorderlappen treten vor allem GOTTLIEB, 
BERBLINGER 2), E. KRAus 3), SCHIFF, ASCHNER 4) u. a. ein, den Zwischenlappen 
beschuldigen BIEDL 5) und ZONDEK und selbst die Hinterlappentheorie hat seit 
B. FISCHER noch Anhanger (VEIT 6)). ENGELBACH bezieht ohne weiteres die 
Genitalatrophie auf den Vorder- und die Fettsucht auf den Hinterlappen. GroBer 
konnte die Auswahl also nicht mehr sein. Sehen wir zu, welche Auffassung 
die groBte Wahrscheinlichkeit fiir sich hat. 

Die Hinterlappentheorie konnte sich allenfalls auf jene Falle stutzen, in 
welchen Infundibulartu~oren - meistens sind es ja ERDHEIMsche Hypophysen
ganggeschwulste - zu einer Destruktion des Hinterlappens gefuhrt haben. 
Da diese Fane offenbar ganz anders zu deuten sind und hier die Fettsucht 
entweder durch eine direkte Schadigung der basalen Zentren oder aber durch 
deren Absperrung von den sie tonisierenden Hormonen aus dem drusigen Hypo
physenabschnitt (GOTTLIEB) zu erklaren ist, da die Hinterlappentheorie weder 
die oben zitierten zwei Falle (MARAN ON und v. MONAKOW) noch die Ergebnisse 
der Tierversuche zu erklaren vermag und da schliel3lich auch fur das Gegenstuck 
der Fettleibigkeit, fiir den Fettschwund der drusige Abschnitt der Hypophyse 
verantwortlich gemacht werden muB, so haben wir diese Theorie abzulehnen 
und wohl nur zwischen Vorder- und Zwischenlappen zu entscheiden. DaB 
Extrakte aus dem Zwischenlappen ausgesprochene pharmakodynamische Wir
kungen entfalten, die den Vorderlappenextrakten abgehen, ist naturlich kein 
Argument zugunsten der Zwischenlappentheorie, da die meisten dieser Wir
kungen zu der Entstehung einer Fettsucht kaum irgendwelche Beziehungen 
aufweisen. 1m Gegenteil konnte sogar die steigernde Wirkung von Vorder-

1) SJDVALL, E.: Acta med. scandinav. Bd. 59, S. 406. 1925. 
2) BERBLINOER, W.: Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 33, Erg.-H., S. 584, 

1923 (Bd. 38, S. 374). 
3) KRAUS, E. J.: Med. Klinik. 1924. Nr. 37, S. 1290, Nr. 38, S. 1328 (Bd. 38, S. 159).

Vgl. auch RAAB, W.: Med. Klinik. 1925. Nr. 3, S. 87 (Bd. 39, S. 211). 
4) ASCHNER, B.: Med. Klinik. 1924. S. 1681 (Bd. 39, S. 744). 
5) BIEDLS Schiiler RAAB driickt sich aUerdings sehr reserviert aus und betrachtet die 

Frage noch nicht als endgiiltig gekliirt (I. c. S. 454 u. 522). 
6) VEIT, B.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 28, S. 1. 1922. 
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lappenextrakten auf die herabgesetzte spezifisch-dynamische Nahrungswirkung 
bei hypophysaren Storungen (PLAUT, LIEBESNY) eher zugunsten des Vorder
lappens sprechen. Selbst die friiher erwahnten, interessanten Feststellungen 
RAABSl) iiber die Beeinflussung des Fettstoffwechsels durch sehr groBe Pituitrin
mengen scheinen mir vorderhand noch in keiner Weise einen Zusammenhang 
zwischen Pars intermedia und Fettsucht zu beweisen. Auch daB der Ubergang 
in den Liquor nur fur das Hormon des Zwischenlappens erwiesen ist, ist kein 
solches Argument, da wir ja das fur die Fettrophik verantwortliche Hormon 
ebenso wenig wie aus dem Vorderlappen stammende Hormone uberhaupt 
chemisch oder biologisch fassen konnen und daher auch nicht wissen, ob es nicht 
gleichfalls via Hypophysenstiel an die nervosen Zentren gelangt, mag es auch 
aus dem Vorderlappen stammen. Es bleibt also wohl nur BIEDLS Argument, 
die gelegentliche Kombination von Akromegalie mit Zeichen der FROHLICHschen 
Dystrophie. Er hat sicherlich darin recht, daB GOTTLIEBS Annahme eines 
Dyspituitarismus bei der Akromegalie mit konsekutivem Wegfall des das Fett
Genitalzentrum tonisierenden normalen Vorderlappenhormons keinesfalls be
friedigt, und seine Erklarung ist gewiB viel einleuchtender: Die Akromegalic 
erlangt adiposogenitale Zuge, wenn der ihr zugrunde liegende Tumor des Vorder
lappens die Funktion des Zwischenlappens einschrankt. Andererseits ware aber 
bei derartigen groBeren Geschwulsten doch auch die Moglichkeit einer unmittel
baren Schadigung der Zentren gegeben und damit das Zusammentreffen von 
Akromegalie mit FROHLICH scher Dystrophie ebenfalls befriedigend erklart. 
Wir konnen also nun dahin resumieren, daB die Frage, ob Vorder- oder 
Zwischenlappen fur die Trophik des Fettgewebes mal3gebend ist, 
fur den Fettwuchs des FROHLICHschen Typus nicht sicher entschieden, 
fur den Fettsch wund des SIMMONDsschen Typus zugunsten des 
Vorderlappens beantwortet erscheint. Die genetische Zusammen
gehorigkeit der beiden antagonistischen Symptome spricht also 
wohl sehr dafur, daB auch die hypophysare Fettsucht vom Vorder
lapp en ihren Ausgang nehmen diirfte. Sehr zugunsten dieser Auffassung 
und Argumentation sprechen zwei von JAKOB unter der Bezeichnung SIMMONDS
sche Krankheit beschriebene FaIle mit ZerstOrung des Hypophysenvorderlappens 
bei gut erhaltener Pars intermedia. Diese Falle sind, wie schon oben bemerkt, 
meines Erachtens nicht zum SIMMONDsschen, sondern zum FROHLICHschen 
Typus zu rechnen oder stellen zum mindesten eine Ubergangsform zwischen 
beiden dar, da sie noch im Tode ein reichliches Fettpolster besaBen. W ir 
ha ben somit aIle Kardinalsymptome der hypophysaren Dystrophien, 
die Wachstumshemmung, Genitalatrophie und die Storung des 
Fettansatzes auf die Insuffizienz des Vorderlappens zuruckge
fiihrt, wobei die zwei letzteren auch von den basalen trophischen 
Zentren ihren Ausgang nehmen konnen. 

Wie sollen wir uns nun die Entstehung der aul3erlich so verschiedenen 
Syndrome, wie sie die drei Typen der hypophysar-nervosen Dystrophie darstellen, 
von ein und derselben gemeinsamen Herderkrankung aus denken ~ BIEDL 
hatte sich allerdings die Sache recht einfach vorgestellt: Insuffizienz des Vorder
lappens allein bei jugendlichen Individuen macht infantilen Zwergwuchs mit 
lediglich hypoplastischer Starung des Genitales infolge der Wachstums- und 

1) RAAB, W.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 1516. 



312 Spezielle Pathologie und Therapie der Inkretiollsstorungen. 

Entwicklungshemmung, Insuffizienz der Pars intermedia allein macht Dystrophia 
adiposogenitalis mit degenerativ-atrophischer Starung des Genitales, Kom
bination von Vorder- und Zwischenlappeninsuffizienz fiihrt ebenso wie die 
Exstirpation der Hypophyse im Tierversuch zu einer Kombination der beiden 
klinischen Syndrome l ). Auf Grund unserer obigen Darlegungen k6nnen wir diese 
Auffassung nicht teilen. Ebensowenig fiihlen wir uns aber durch eine allzu 
einseitig morphologisch orientierte und geradezu naiv anmutende Hypothese 
befriedigt, derzufolge etwa die verschiedenen Zellformen des Vorderlappens 
verschiedene Hormone produzieren wiirden, deren eines etwa fiir das Wachstum, 
deren zweites fiir die Genitaltrophik und deren drittes fiir die Fettrophik be
stimmt ware. Eine solche Hypothese ware ja auch aus den Tatsachen nicht 
zu begriinden. 

Halten wir uns nun nochmals folgendes vor Augen: Genau die gleichen 
anatomischen Veranderungen der Hypophyse, und zwar eine Atrophie ihres 
Vorderlappens kann gefunden werden: 1. bei dem FROHLICHschen Typus der 
Dystrophie (Fall von MONAKOW), 2. bei dem SIMMONDsschen Typus der Dystro
phie, 3. bei Fallen, die als Ubergangsform zwischen FROHLICHschem und 
SIMMONDsschem Typus aufgefaBt werden k6nnen, da sie sich von beiden nur 
durch die fehlende Beteiligung des Fettgewebes unterscheiden (FaIle JAKOB), 
4. bei Fallen von reinem Zwergwuchs und schlieBlich auch 5. bei Fallen, die 
klinisch iiberhaupt keinerlei krankhafte Symptome erkennen lieBen (z. B. 
JAKOB) oder nur an Schlafsucht oder einem komat6sen Zustand litten (MIEREMET). 
Nebenbei bemerkt, wurden auch FaIle mit schwerer Destruktionder Pars 
intermedia und nervosa beobachtet, die keinerlei klinische Erscheinungen 
darboten (BERBLINGER 2)). Aus diesen Tatsachen ergibt sich meines Erachtens 
zwingend, daB auBerhalb der Hypophyse gelegene Faktoren in maB
gebender Weise mitbestimmend sind fiir den Effekt einer insuffi
zien ten V orderla ppenfunktion. So wie der Ausfall der innersekretorischen 
Hodenfunktion im Kindesalter zwei auBerlich ganz verschiedene Zustande 
zur Folge haben kann - wir werden ja in einem spateren Kapitel vom eunu
choiden Hochwuchs und vom eunuchoiden Fettwuchs noch sprechen - deren 
Bedingungskomplex gleichfalls abseits von den mangelhaft funktionierenden 
Keimdriisen gesucht werden muB, so entscheiden auch beim Funktionsausfall 
des Hypophysenvorderlappens extrahypophysare Faktoren iiber die Art des 
sich entwickelnden Zustandes. Die Ganzheit des Organism us, das Prinzip der 
mehrfachen Sicherungen tritt auch hier in seine Rechte. Auch JAKOB hat schon 
auf die Bedeutung der Kompensationsvorgange von seiten der iibrigen Blut
driisen und des Nervensystems hingewiesen. Ob die Leistungsfahigkeit der 
nerv6sen Zentren geniigend groB ist, urn auch bei Verminderung oder gar Ausfall 
ihres physiologischen Tonicums, also bei Ausfall der Hypophysenfunktion den 
Anforderungen des Organismus zu entsprechen, ob die Leistungsfahigkeit der 
einzelnen Zentren (fiir Genital- und Fettrophik) gleich oder verschieden groB 

1) Fiir die von STERNBERG nachgewiesenen a trophischen (nicht bloB hypoplastischen) 
Hodenveranderungen bei hypophysaren Zwergen ohne FROHLICHsche Dystrophie macht 
BIEDL die bloBe Seneszenz der nicht reif gewordenen Organe verantwortlich (Physiologie 
u. Pathologie der Hypophyse, S. 62), eine doch schwerlich befriedigende Erklarung. 

2) BERBLINGER, W.: Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 33, Erg.-H., S. 584. 
1923 (Bd. 38, S. 374). 
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ist, ob die iibrigen Bestandteile des endokrinen Systems iiber eine ausreiehende 
Adaptationsfahigkeit dem Ausfall der Hypophysenfunktion gegeniiber verfiigen 
oder nicht, wie die Reaktionsfahigkeit der peripheren Erfolgsapparate (Genitale, 
fettbildende Gewebe, gesamtes Nervensystem sowie eigentlich fast alle Zellen 
des Organismus) beschaffen, in welchem AusmaBe sie sich in verschiedenen 
Altersstufen und bei den beiden Geschlechtern von den hormonalen und nervosen 
Regulatoren abhangig erweist, kraft ihrer erbanlagemaBigen, konstitutionellen 
Beschaffenheit und kraft besonderer konditioneller, etwa das Ionenmilieu im 
Sinne von ZONDEK beeinflussender Faktoren, all das entscheidet iiber den 
Symptomenkomplex, den ein briisk einsetzender oder schleichend sich ent
wickelnder Hypopituitarismus im Gefolge hat. So wie Diabetes insipidus 
und die oben angefiihrte und spater noch zu besprechende Oligurie mit Wasser
Salzretention Gegenstiicke darstellen, denen anscheinend eine gemeinsamc 
Sedes morbi zukommt, so sind Fettsucht und Fettschwund, wie JAKOB sich 
ausdriickt, extreme Pole einer Stoffwechselstorung, die in einheitlicher Lokali
sation ihren Ausgang offen bar von den gleichen Zentren aber mit kontrar 
gerichteter Einstellung nehmen konnen. Es kann doch, wie wir schon oben 
bemerkten, kein Zufall sein, daB beim SIMMONDsschen Typus der Dystrophic 
die Schilddriise regelmaBig atrophiert und daB kontinuierliche Ubergange von 
dieser primar hypophysaren oder nervosen Erkrankung zur pluriglanduLiren 
Insuffizienz hiniiberleiten. Mehr iiber diesen Mechanismus auszusagen, ist 
unmoglich, ohne den Boden reeller Tatsachen zu verlassen. Bisher aber haben 
wir nur zwingende SchluBfolgerungen aus dem vorliegenden Tatsachenmaterial 
gezogen, ein Vorgang, der nicht nur gestattet, sondern auch notwendig erscheint. 

Was die Atiologie der hypophysar-nervosen Dystrophien anlangt, so sind 
es naturgemaB die verschiedenartigsten pathologischen Vorgange, welche zu 
einer Beeintrachtigung, bzw. Destruktion der Hypophyse und der ihr angelagerten 
basalen Zentren fiihren konnen. Vasculare Prozesse mit Blutungen, Thrombosen, 
Embolien, Cystenbildung, entziindliche Erkrankungen akuter oder chronisJher 
Natur (Hypophysitis 1)), vor aHem Abscesse, Tuberkel, Gummen, entwicklungs
geschichtliche Bildungsanomalien 2), in erster Linie aber Geschwiilste verschie
dener Art, Adenome, Carcinome, Sarkome, Gliome, Teratome, Fibrome, ins
besondere aber die von Resten des Hypophysenganges abstammenden Platten
epithelcarcinome konnen die Ursache der Einschrankung der Hypophysen
funktion abgeben. Die basalen Zentren des Gehirns werden am haufigsten 
durch Tumoren, encephalitische Prozesse und vor allem die meningoencephali
tische Form der Lues geschadigt. Ein aus verschiedenen Griinden entstandener 
Hydrocephalus fiihrt durch Druckwirkungen auf den dem Knochen aufliegenden 
diinnen Boden des dritten Ventrikels, dann spater wohl auch durch Druckwirkung 
auf Infundibulum und Hypophyse selbst zu den Erscheinungen der hypophysar
nervosen Dystrophie. Wie bedeutend die Schadigung der basalen Nerven
zentren hierbei sein kann, geht schon aus den rontgenologisch nachweisbaren 
Sellaveranderungen bei Hydrocephalus hervor. RAAB 3) ist der Ansicht, daB 

1) Vgl. FAHR, TH.: Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 33, H. 18, S. 481. 
1923 (Bd. 29, S. 333). 

2) PRIESEL, A.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd. 67, S. 220. 1920 (Bd. 15, 
S. 493). 

3) RAAB, W.: Klin. Wochenschr. 1923. S. 1984 (Bd. 33, S. 150) u. J. c. 
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ein von Haus aus abnorm hohes und steil gestelltes, massives Dorsum sellae 
zu einer Druckschadigung der basalen Zentren und damit zur Dystrophie zu 
fiihren vermag. 

DaB in einzelnen Fallen die zum Zwergwuchs fiihrende 1nsuffizienz des 
Vorderlappens der Hypophyse konstitutionellen Ursprungs ist, geht aus den 
mehrfachen Beobachtungen iiber familiares Vorkommen des hypophysaren 
Zwergwuchses hervor 1). 1ch selbst habe zwei Briider mit hypophysar be
dingter Nanosomie beschrieben und abgebildet 2) (vgl. Abb. 36) und kenne 
Bruder und Schwester, beide mit typisch hypophysarer Nanosomie. Auch ein 
17 jahriges, mit hypophysarem Zwergwuchs behaftetes Zwillingsbriiderpaar, das 
mit Riicksicht auf die auBerordentliche Ahnlichkeit wohl als eineiig angesehen 
werden darf, habe ich beobachtet und den einen der Briider abgebildet 3). 
Sogar bei drei Briidern wurde hypophysarer Zwergwuchs beschrieben 4). Welcher 
Art eine derartige, zum Zwergwuchs fiihrende konstitutionelle Anomalie des 
Hypophysenvorderlappens ist, ob es sich um Bildungsfehler, einfache Hypo
plasie oder gar nur um eine funktionelle Unterwertigkeit ohne anatomisches 
Substrat handelt, ist ohne autoptische Untersuchung nicht zu entscheiden, 
nur die konstitutionelle Ursache der hypophysaren 1nsuffizienz, die ist sicher. 

Auch dem FRoHLICHschenDystrophie-Typus kann in gewissen Fallen eine kon
stitutionelle Anomalie zugrunde liegen, da der Zustand bei mehreren Mitgliedern 
einer Familie zur Entwicklung kommen kann (vgl. RAAB). Es liegen z. B. eine 
ganze Reihe von Beobachtungen iiber das familiare Vorkommen eines eigenartigen 
Syndroms vor, bestehend aus Fettsucht, Genitalhypoplasie, geistiger Minder
wertigkeit, Retinitis pigmentosa und Polydaktylie 5). 1ch selbst habe das 
Syndrom bei einem siebenjahrigen Madchen beobachten konnen, das aus einer 
Vetternehe stammte. Eine polydaktyle Schwester der Kranken war mit einem 
halben Jahr gestorben, ehe sich das volle Syndrom hatte entwickeln konnen. 
In einem zweiten Falle eigener Beobachtung veranlaBte mich die Kombination 
von FROHLICHScher Dystrophie und Polydaktylie , eine evtl. vorhandene 
Retinitis pigmentosa zu suchen, obwohl der Knabe iiber keinerlei Sehstorungen 
klagte. Tatsachlich war sie auch vorhanden. Wenn auch iiber die Natur und 
Genese dieser Falle von Fettsucht derzeit nichts. Sicheres ausgesagt werden kann, 
da ein autoptischer Befund noch nicht vorliegt, werden sie doch von allen 
neueren Beschreibern als FROHLICH scher Typus aufgefaBt. Da der Retinitis 
pigmentosa eine recessiv, der Polydaktylie eine iiberwiegend dominant men
delnde krankhafte Erbanlage zugrunde liegt und diese beiden Anomalien 
natiirlich auch unabhangig von den iibrigen Teilerscheinungen des Syndroms 
vorkommen, so ist es klar, daB dem eigenartigen Syndrom eine Abweichung 

1) BLUMGARTEN. A. S.: Med. clin. of North America. New York. Vol. 4, Nr. 5, p. 1437. 
1921 (Bd. 18, S. 456). - BERLINER, M.: Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therapie. Bd. 22, S. 152. 
1921 (Bd. 21, S. 4); Klin. Wochenschr. 1923. Nr. 3, S. 126. 

2) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition zu inneren Krankheiten. Berlin: Julius 
Springer 1917. 

3) BAUER, J.: Endocrinology. Vol. 8, p. 297. 1924. 
4) BALLMANN, E. u. J. HOCK: Zeitschr. f. Konstitutionslehre Bd. 12, S. 540. 1926. 

(Bd. 44, S. 881). 
5) Vgl. BIEDL, W. RAAB: 1. c. - DENZLER, E.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 107, S. 35. 

1924 (Bd. 39, S. 211). - SOLIS-COHEN, S. a. E. WEISS: Americ. journ. of the med. sciences. 
Vol. 169, p. 489. 1925 (Bd. 40, S. 660). 
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ciner Rcihc von Erbanlagen von der Norm zugrunde liegcll lllu13, dcrcn cinc 
oder mehrere fur die Ausbildung der FRoHLIcHschen Dystrophie verantwort
lich sind. Ob dies nun durch eine MiBbildung des Schadelskelettes mit konse· 
kutivem Hydrocephalus zu erklaren ist, wie BIEDL und RAAB annehmen, 
oder ob die pathologische Erbanlage sich auf die Beschaffenheit der Hypo. 
physe oder der betreffenden basalen Nervenzentren erstreckt, ist ungewiB. 

Die Therapie der hypophysar.nervosen Dystrophien wird zunachst durch 
deren Atiologie bestimmt werden mussen. Eine solche kausale Therapie wird 
allerdings nur in zwei Fallen in Frage kommen: Bei Lues und bei Geschwulst
bildung. Wie wir schon oben bei der Schilderung der SIMMONDsschen Krankheit 
hervorgehoben haben, kann die Aufdeckung des syphilitischen Ursprungs von 
groBter praktischer Bedeutung, unter Umstanden lebensrettend sein. Aus einem 
schwer herabgekommenen, kachektischen Individuum kann nach einer anti· 
luetischen Behandlung wieder ein gesunder, bluhender Mensch werden. Die 
kausale Therapie der Tumoren solI spater im Zusammenhang besprochen werden. 

Das uns vorschwebende Ideal einer funktionellen Ersatztherapie durch 
Verabreichung des mangelnden Hormons ist gerade bei den hypophysar.nervosen 
Dystrophien vorlaufig noch unerreichbar. In der Literatur finden sich zwar 
Angaben genug uber therapeutische Erfolge mit parenteraler oder peroraler 
Darreichung von Hypophysenvorderlappensubstanz, Hinter. und Zwischen
lappenextrakten oder mit Praparaten aus der ganzen Hypophyse und zwar 
sowohl bei FROHLICH scher Dystrophie als auch insbesondere bei der SIMMONDS· 
schen Kachexie (REYEl)) und beim reinen hypophysaren Zwergwuchs. Indessen 
mussen derlei Angaben mit groBter Skepsis aufgenommen werden angesichts 
der uberwiegenden Zahl negativer Berichte. Ich selbst konnte mich trotz 
heiBen Bemuhens niemals von einem solchen Erfolge uberzeugen und glaube 
nicht, daB hier nur mangelhafte Dosierung, zu kurze Behandlungsdauer oder 
mangelhafte Organpraparate die Schuld tragen. Wenn man bedenkt, daB ein 
so optimistischer Therapeut wie ENGELBACH 2) die Behandlung der Fettsucht 
mit Hypophysenextrakten speziell dann fUr aussichtsreich halt, wenn sie schon 
vor der Pubertat einsetzt - bei einer Anzahl von Fallen, nicht bei allen, solI 
es dann gelingen, die Fettsucht zu beseitigen und eine normale Genital· 
entwicklung herbeizufuhren - wenn man bedenkt, daB die Falle von SIMMONDS· 
scher Dystrophie, speziell wo sie luetischen Ursprungs sind, auch spontan bis 
zu einem gewissen Grade ruckbildungsfahig sein konnen, wenn wir schlieBlich 
horen, daB BIEDL die wachstumsfOrdernde Wirkung der Hypophysenvorder. 
lappenverfutterung bei hypophysaren Zwergen nur in einer bestimmten Wachs· 
tums· und Entwicklungsphase fur wirksam halt, so werden unsere Zweifel 
uber den Wert der Organtherapie der hypophysar·nervosen Dystrophien nur 
noch gesteigert, denn, wie wir schon fruher hervorgehoben haben, sind wir 
der Ansicht, daB alle diese Falle, die mit Erfolg behandelt wurden, auch ohne 
diese Behandlung sich genau so verhalten hatten. Die ENGELBACHschen FaIle 
waren eben sonst normale fette Kinder, die sich auch ohne Darreichung von 
Hypophysenextrakten normal entwickelt hatten, die BIEDLSchen Zwerge 
waren auch ohne Behandlung in diesen Jahren gewachsen, wissen wir doch, 
daB ohne jedes auBere Zutun sprunghafte Wachstumsschube bei verschiedenen 

1) REYE: Munch. med. Wochenschr. 1926. S. 902 (Ed. 44, S. 882). 
2) ENGELBACH, W.: Ann. of clin. med. Vol. 3, Nr. 3, p. 198. 1924. 
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Zwergwuchsformen vorkommen. Auch mit unspezifischen Reizkorperwirkungcn 
miiBte gelegentlich vielleicht gerechnet werden. Welcher Optimismus gehort 
dazu, wenn GLANZMANN 1) bei seinen Kleinkindern mit Fettwuchs und Genital
hypoplasie, die er auf eine Storung der Neurohypophyse zuriickfiihrt, schon mit 
einer einzigen Pituitrintablette taglich eine deutliche Besserung erzielt haben will. 

Ein Umstand konnte allerdings die versuchsweise Behandlung mit Hypo
physenvorderlappensubstanz bei aller Zuriickhaltung gelegentlich geboten 
erscheinen lassen, d. i. die Angabe von PLAUT und LIEBESNY, derzufolge eine 
herabgesetzte spezifisch-dynamische Wirkung bei hypophysarer Insuffizienz 
durch Vorderlappenextrakte in spezifischer Weise gesteigert werden kann. In
dessen kann man diese Erscheinung beobachten, ohne daB sie von einer Besserung 
des Gesamtzustandes begleitet ware. Wir haben eben nicht das Symptom 
der herabgesetzten spezifisch-dynamischen Nahrungswirkung, sondern das 
Krankheitsbild der hypophysaren Dystrophie zu behandeln und dabei versagt 
die Organotherapie. Auch ware zu bedenken, ob die iibliche Art der Organo
therapie bei hypophysaren Dystrophien iiberhaupt wirksam sein kann und ob 
nicht von einer intralumbalen Einbringung des Hormons bei der FROHLICHschen 
und SIMMONDsschen Dystrophie ein Erfolg zu erhoffen ware. DaB bei den 
primar nervos lokalisierten Dystrophien von einer Organotherapie von vorn
herein nichts zu erwarten ist, erscheint selbstverstandlich. 

Auch den Wert einer Rontgenbehandlung der Hypophysengegend mochte 
ich bei den hypophysaren Dystrophien nicht fiir erwiesen halten, soweit es sich 
nicht um Rontgenwirkungen auf Tumoren, sondern um funktionelle Beein
flussungen der Hypophyse handelt. Sie ist in einem anderen Zusammenhange 
an anderer Stelle besprochen. Wir werden uns also meist mit einer unspezifischen, 
symptomatischen Behandlung der Krankheitserscheinungen begniigen miissen, 
deren Besprechung gleichfalls an anderer Stelle zu finden ist. 

Diabetes insipidus 2). 

Unter Diabetes insipidus (D. i.) versteht man einen Zustand mehr oder 
minder betrachtlicher, gegeniiber der Norm vermehrter Harnausscheidung 
und entsprechend gesteigerter Fliissigkeitsaufnahme, bei dem der Harn weder 
EiweiB noch Zucker (daher insipidus = geschmacklos) enthalt und entsprechend 
seiner groBen Menge von niedrigem spezifischem Gewichte ist, bei dem die 
Niere frei von wesentlichen pathologischen Veranderungen und der Blutdruck 
normal gefunden wird. 

Die taglichen Harnmengen solcher Kranker pflegen meist 4-10 Liter zu 
betragen, sie konnen aber auch gelegentlich 20 Liter und mehr erreichen. 
TROUSSEAU beschrieb gar einen Fall, der 43 Liter im Tag urinierte. Das spezifische 
Gewicht des Harns kann auf lO02-lO01 herabsinken. Der enormen Harn
ausscheidung entspricht das imperative Fliissigkeitsbediirfnis. Bei Mangel 
an anderer Fliissigkeit greifen solche Kranke sogar zu Schmutzwasser oder zum 
eigenen Urin. PIDOUX erwahnt einen Kranken, der am Tag 20 Liter Wein 
konsumierte. Suchen sich Insipiduspatienten der Fliissigkeitsaufnahme zu 
enthalten, so treten qualende Verdurstungserscheinungen auf, Trockenheit und 

1) GLANZMANN, E.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. no, S. 253. 1925 (Bd. 42, S. 860). 
2) VgI. BAUER, J.: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 23, S. 1017. 
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Brennen im Mund und Rachen, Hitzegefiihl, Ubelkeiten, Brechreiz, Kopf
schmerzen, Unruhe, Temperatursteigerungen, ja Delirien. Diese Kranken 
pflegen, wofern es sich nicht um grob anatomische Herderkrankungen im 
Bereiche der Hirnbasis, also um die sog. symptomatische Form von D. i. handelt, 
sondern wofern ein sog. idiopathischer D. i. vorliegt, meist schwer nervose, 
psychopathische, degenerativ veranlagte Individuen zu sein. Ihr Grundumsatz, 
Zirkulationsapparat sowie aIle anderen Organsysteme zeigen bei den idio
pathischen Fallen keinertei charakteristische Abweichungen von der Norm, 
die mit der Erkrankung in kausalem Zusammenhang stunden, nur die ver
schiedenartigsten Zeichen und Merkmale abgearteter Konstitution auch im 
Bereiche des endokrinen Systems pflegen wir hier anzutreffen. Die subjektiven 
Klagen solcher Kranker tragen daher meist den Stempel der Neuropathie, 
wenngleich wir sicher ein GroBteil der Beschwerden mit den abnormen Ver
haltnissen des Wasser-Salzstoffwechsels, mit den leicht entstehenden, haufigen 
Schwankungen im Flussigkeitsgehalt der Gewebe in Zusammenhang bringen 
mussen. So durfte wohl auch die Neigung zu Temperatursteigerungen mit 
diesen Schwankungen und mit den nachfolgenden Reizzustanden der Tempe
raturzentren zusammenhangen 1). 

Uber die Systematik und Pathogenese des D. i. besteht eine auBerordentlich 
groBe Literatur, ohne daB bisher eine genugende Einigung selbst uber die Haupt
fragen erzielt worden ware. Ich glaube aber doch, daB die im folgenden gegebene 
Darstellung den vorliegenden Tatsachen am ehesten entsprechen, wenn auch 
gewiB noch nicht endgiiltig sein durfte. 

Dem pathogenetischen Mechanismus nach konnen wir 3 Formen 
von D. i. unterscheiden: 1. Diejenigen Falle von D. i., welche auf 
einer primar herabgesetzten Konzentrationsfahigkeit der Niere 
vor allem fur NaCl beruhen; 2. die Falle, welche auf eine primar 
gesteigerte Wasserdiurese, und 3. die Falle, welche auf eine primare 
Polydipsie zuruckzufuhren sind. 

1. Primare Konzentrationsinsuffizienz der Niere. Es ist das Ver
dienst E. MEYERs, gezeigt zu haben, daB bei der Mehrzahl der Insipidusfalle 
die Niere die Fahigkeit nicht besitzt, einen vor allem an NaCl norm111 konzen
trierten Harn zu produzieren. Infolge dieser Unfahigkeit benotigt sie zur Elimi
nation der harnfahigen Substanzen und speziell des NaCl groBerer Wassermengen 
als normal, da sie sie ja nur in sehr verdunnter Losung, bei einem niedrigen 
spezifischen Gewicht uberhaupt zur Ausscheidung bringen kann. Die Steigerung 
der Harnmenge bedeutet unter solchen Umstanden einen fUr den Betrieb des 
Organismus zweckmaBigen, ja erforderlichen Kompensationsvorgang. Von der 
Existenz einer derartigen Konzentrationsinsuffizienz kann man sich am besten 
durch eine Belastungsprufung mit NaCl uberzeugen. Werden bei einem auf 
konstanter NaCI-Zufuhr gehaltenen Individuum zu seiner gewohnlichen Kost 
10 g NaCl zugelegt, so scheidet sie ein Normaler unter Konzentrationszunahme 
des Harnes innerhalb von 24 Stunden wieder aus, ein Insipiduskranker dagegen 

1) Bei einer Kranken mit D. i. sah ich jedesmal nach einer Novasurolinjektion Tempe
raturen bis 39° auftreten, die wohl mit einer plotzlichen Entsalzung der betreffenden 
cerebralen Zentren zusammenhangen diirften (vgl. J. BAUER U. B. ASCHNER: Zentralbl. 
f. inn. Med. 1924. Nr. 34, S. 682). Ubrigens erzeugte Novasurol auch bei einem Fane hoch
gradiger kardialer Dekompensation mit Wassersucht regelmaBig Fieber bis gegen 40°. 
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halt das zugefiihrte NaCI erheblich langer zuriick und eliminiert es ohne 
nennenswerten Anstieg des spezifischen Harngewichts durch eine entsprechend 
vermehrte Harnmenge. Selbstverstandlich kommt es gleichzeitig zu einer 
Steigerung des Durstgefiihls, der Polydipsie. 

Nun wissen wir, daB sich der Organismus an eine langere Zeit bestehende 
Erhohung der Fliissigkeitsdurchspiilung, also an eine wie immer entstandene 
Polyurie-Polydipsie gewissermaBen gewohnen kann, daB also aus einer ur
spriinglich kompensatorischen oder aber experimentell erzwungenen Polyurie 
leicht eine zwanglaufige Polyurie-Polydipsie wird, selbst wenn die Voraus
setzung einer Kompensation oder der Zwang des Experimentes weggefallen sind. 
Das zeigen am schonsten die Selbstversuche REGNIERS, der 11 Tage hindurch 
zu seiner gewohnlichen Kost 4200 ccm Wasser zulegte und dann nach Aussetzen 
der Wasserzulage auBerst lastiges Durstgefiihl empfand, dem auch im inter
mediarcn Wasser- und Salzstoffwechsel der gleiche Befund entsprach, wie er 
bei durstenden Insipiduskranken der von uns besprochenen Kategorie mit 
primarer Konzentrationsschwache der Niere beobachtet wird. REGNIER erfuhr 
beim pWtzlichen Entzug der von ihm 11 Tage lang konsumierten 4200 ccm 
Fliissigkeit eine betrachtliche Gewichtsabnahme; die gesteigerte Fliissigkeits
abgabe, welche zunachst eine der gesteigerten Zufuhr entsprechende kompen
satorische gewesen war, erfolgte also zwanglaufig weiter, dabei kam es ganz 
wie bei dem durstenden Insipiduskranken zu einer erheblichen Konzentrations
zunahme, Hyperosmose und vor allem NaCI-Anhaufung im Blute. Freilich 
spielen auch bei dieser "Gewohnung" des Organismus an willkiirlich gesteigerte 
Durchspiilung individuelle Unterschiede eine Rolle, denn H. STRAUSS 1) konnte 
sie bei zwei Versuchspersonen nicht nachweisen, und mit dem Aufhoren der 
abnormen Fliissigkeitszufuhr horte bei ihnen auch die abnorme Fliissigkeits
abgabe auf. Es ist ja leicht einzusehen, daB die gegenseitigen intermediaren 
Austauschvorgange zwischen Blut und Geweben durch eine Anderung des 
DurchspiilungsausmaBes, also durch eine belie big entstandene Polyurie-Polydipsie 
beeinfluBt werden miissen, denn wir wissen ja, daB die aufgenommene Fliissigkeit 
keineswegs etwa unmittelbar ausgeschieden wird, also gewissermaBen den 
kiirzestcn Weg vom Darm zur Niere bzw. zur Lunge und Haut, die die extra
renale Wasserabgabe besorgen, wahlt; die enteral oder parenteral aufgenommene 
Fliissigkeit gelangt vielmehr zunachst in die Gewebe, vor allem, wie es nach 
den Untersuchungen E. P. PICKS und seiner Mitarbeiter den Anschein hat, 
in die Leber, urn erst dann wieder auf Grund eines uns vorlaufig unbekannten 
Regulationsmechanismus an das Blut abgegeben und zur renalen und extra
renalen Ausscheidung bereitgestellt zu werden. Unter solchen Umstanden ist 
es begreiflich, daB jede langer dauernde Polyurie-Polydipsie eingreifende Ande
rungen in diesen uns noch recht unklaren intermediaren Austauschvorgangen 
mit sich bringen wird, die zunachst adaptativer Natur sind, spater aber auch 
bei Wegfall des die Polyurie-Polydipsie verursachenden Momentes noch eine 
Zeit fortbestehen und ihrerseits zu einem Circulus vitiosus fiihren konnen. 
Die sicherlich mit einer Konzentrationserhohung krystalloider Stoffe in be
stimmten Hirnzentren zusammenhangende Durstempfindung ist jenes Binde
glied in dies em Circulus vitiosus, an welchem er sich in dem Selbstversuch 
von REGNIER durch eine energische Willensanspannung unschwer unterbrechen 

1) STRAUSS, H.: Klin. Wochenschr. 1922. S. 1302. 
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HWt. Sind aber nicht die willkiirlich gewahlten Bedingungen eines Selbst
versuches gegeben, handelt es sich also nicht um eine absichtlich herbeigefiihrte, 
sondern um eine irgendwie anders, also wie bei unserer ersten Insipiduskategorie 
kompensatorisch entstandene Polyurie-Polydipsie, dann wird auch beim Fortfall 
der Kompensationsursache eine solche Willensanspannung nicht zur richtigen 
Zeit und im notwendigen AusmaB erfolgen, bei langerer Dauer des Zustandes 
wohl auch nicht mehr zum Ziele fiihren, aus einer kompensatorischen ist eine 
sekundar zwanglaufige Harnflut entstanden. Wir konnen demnach 2 Formen 
von D. i. durch primare Konzentrationsinsuffizienz der Niere unterscheiden: 

a) Die kompensatorische Polyurie- Polydipsie und b) die sekundar 
zwanglaufige Polyurie- Polydipsie. 

Es ist selbstverstandlich, daB die erste Gruppe von Fallen die leichtere 
darstellt. Hier wird die von TALLQUIST eingefiihrte Therapie der molenarmen 
Kost, also der NaCl- und wohl auch EiweiBeinschrankung, Erfolge zeitigen. 
Diese Therapie tragt ja symptomatisch der Konzentrationsschwache der Niere 
Rechnung, kommt ihrer spezifischen Leistungsinsuffizienz durch Schonung 
dieser Funktion entgegen. Mit der Herabsetzung der auszuscheidenden Molen
menge sinkt auch das fUr die Ausscheidung erforderliche Fliissigkeitsquantum. 
So kann durch eine entsprechende diatetische Therapie ein manifester D. i. 
in einen latenten iibergehen. Bei der Riickbildung der primaren Starung, 
der Konzentrationsunfahigkeit der Niere fUr NaCI, kann, wie LICHTWITZ zeigen 
konnte 1), dieses Stadium des latenten D. i. durchlaufen werden. Folgende 
Berechnung WAGNERS 1) macht dies ohne weiteres verstandlich. Hat etwa 
die Niere, welche ja normalerweise einen im Vergleich zum NaCI-Gehalt des 
Blutes hypertonischen Harn produziert, die maximale Fahigkeit, bis zu 0,5 0/ 0 

NaCI zu konzentrieren, also einen in bezug auf den NaCl-Gehalt des Blutes 
nahezu isotonischen Harn auszuscheiden, dann konnen mit 1500 cern Harn 
7,5 g NaCI taglich eliminiert werden. Ubersteigt die tagliche NaCl-Zufuhr diesen 
Betrag nicht, so besteht kein D. i., oder besser der D. i. ist latent und wird nur 
dann manifest, wenn die Niere eine groBere Menge von NaCI auszuscheiden hat. 

Leider sind solche FaUe der Gruppe a) mit ausschlief3lich kompensatorischer 
Polyurie-Polydipsie selten und stehen im Hintergrund gegeniiber der Gruppe 
b) mit sekundar zwanglaufiger Polyurie-Polydipsie. Hier halt aus den oben 
dargelegten Griinden die krankhafte Harnflut an, auch wenn die Molenzufuhr 
gedrosselt wird oder wenn sich die Konzentrationsfahigkeit der Niere wieder 
gebessert haben soUte, Polyurie-Polydipsie haben sich gewissermaBen auto
matisiert, unabhangig gemacht von dem sie urspriinglich auslOsenden kom
pensatorischen Mechanismus. Die TALLQUIsTsche diatetische Therapie versagt, 
wenngleich eine gewisse Abhangigkeit der Harnmengen von der Quantitat 
der zugefiihrten Molen bei herabgesetzter Konzentrationsfahigkeit der Nieren 
sich wohl immer geltend macht. 

2. Primare Polyurie. Gegeniiber der von E. MEYER 2) auch heute noch 
vertretenen Anschauung, daB allen Fallen von D. i. eine renale Konzentrations-

1) WAGNER, A.: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 11, S. 444; MEYER, Ku.R. MEYER-BISCH: 
Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 40, S. 1799. 

2) MEYER, K U. R. MEYER·BISCH: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 96, S. 469. 1923; Klin. 
Wochenschr. 1924. Nr. 40, S. 1799. - MEYER, E.: Diabetes im,ipidus. 1m Handb. d. norm. 
u. pathol. Physiol. Bd. 17. Berlin: Julius Springer 1926. 
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storung zugrunde liege, hat eine Reihe von Forschern stets die Ansicht verfochten, 
beim D. i. handle es sich urn eine primare Steigerung der Wasserabscheidung 
(FORSCHBACH und WEBER, FINKELNBURG, GROTE, OEHME). Eine solche primare 
Wasserpolyurie fiihrt natiirlich automatisch zu vermehrtem Fliissigkeitsbediirfnis, 
zu Polydipsie. DaB es eine solche plimare Polyurie gibt, zeigen Tierversuche, 
bei welchen Lasionen der 1nfundibular- und Tubergegend zu monatelang 
dauerndem D. i. gefiihrt haben. Bei dies en Fallen von experimentell erzeugtem 
D. i. ist die Konzentrationsfahigkeit der Niere erhalten 1). Die Niere der Kranken 
dieser Gruppe kommt aber, wie GROTE das ausgedriickt hat, gewohnlich nicht 
dazu, ihre Konzentrationsfahigkeit auszuniitzen, weil sie immer unter iiber
schie13endem Wasserangebot steht. Wird aber im Durstversuch der Ersatz 
der ausgeschiedenen Fliissigkeitsmengen verhindert, dann kommt es naturgema13 
ebenso wie bei der ersten Kategorie der 1nsipidusfalle zu Wasserverarmung 
des Korpers, also auch des Blutes mit konsekutiver Konzentrationszunahme 
und Hyperosmose. Bei einem energisch durchgefiihrten Durstversuch kann 
sich das Blut bis auf iiber 10% Serumeiwei13- und bis iiber 1 % NaCI-Kon
zentration eindicken. Da13 dann au13erst schwere Verdurstungssymptome sich ein
stellen, ist begreiflich. 1st die NaCl-Konzentrationsfahigkeit der Niere erhalten, 
so wird natiirlich im protrahierten Durstversuch das spezifische Gewicht und 
der prozentuelle NaCI-Gehalt des Harnes steigen, es ist aber sehr wahrscheinlich, 
da13, wie dies auch SCHWENKENBECHER angenommen hat, bei dauernder iiber
maBiger Durchschwemmung die Niere sich an diese Art Tatigkeit gewohnt 
und das urspriinglich erhaltene Konzentrationsvermogen in mehr oder minder 
hohem Grade einbii13t. Damit verschwimmen fiir die klinische Diagnose die 
Grenzen zwischen der ersten und zweiten Kategorie des D. i. Wie ich das 
schon seinerzeit formuliert habe, erscheint es daher bei langer bestehendem 
D. i. mii13ig und aussichtslos, primare Konzentrationsschwache der Niere und 
primare Polyurie streng voneinander trennen zu wollen, wei! beide Storungen 
so eng miteinander verkniipft sind, da13 bei langerem Bestande der einen die 
ahdere von selbst sich einsteHen kann. 

3. Primare Polydipsie. Noch schwieriger als die Unterscheidung zwischen 
den Gruppen 1 und 2 kann gelegentlich die Differenzierung der primaren 
Polydipsie von der primaren Polyurie werden. AIle hierfiir in Betracht 
kommenden Kriterien, vor aHem nachweisbare psychopathische Ziige, 
hysterische, paranoide, schizoide Merkmale konnen wohl einen gewichtigen 
Hinweis auf eine primare Polydipsie bieten; verla13liche differentialdiagnostische 
Symptome sind sie keineswegs (ELLERN). Nur ein geschickt durchge
fiihrter Suggestionsversuch wird bei positivem AusfaH fiir eine primare 
Polydipsie entscheidend sein konnen 2). Wie aus dem Gesagten schon 
hervorgeht, ob primare Polyurie oder primare Polydipsie, die zwang
laufige Bindung der beiden aneinander fiihrt in beiden Fallen zum gleichen 
Symptomenkomplex eines D. i., hat man doch auch in den oben zitierten Tier
versuchen oft die Polydipsie der Polyurie vorangehen gesehen. So sehen wir 
denn auf :~ verschiedenen Wegen ein und dasselbe typische Krankheitsbild 

1) BAILEY, P. U. F. BREMER: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom 86, Nr. 16, 
p. 925.1922 u. Arch. of internal med. Vol. 28, p. 773; CURTIS, G. M.: Arch. of internal med. 
Vol. 34, p. 801. 1924 (Bd. 39, S. 856). 

2) BAUER, R.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 11, S. 201. 1925. 
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des D. i. zustande kommen und durfen kaum hoffen, in allen Fallen von jahre
langem Bestande des Leidens den jeweils zugrunde liegenden Mechanismus 
auch mit Sicherheit feststeIlen zu konnen. Trotzdem werden wir an der prin
zipieIlen Geltung des von uns vorgeschlagenen Systems der D. i.-FaIle fest
halten und mussen die pathogenetische Systemisierung nach anderen Gesichts
punkten ablehnen. 

Vor aHem gilt dies fiir VEILS 1) Unterscheidung einer hyperosmotischen (hyperchlor
amischen) von einer hyposmotischen (hypochloramischen) Form von D. i. Die Griinde dieser 
Ablehnung sind an anderem Orte dargelegt (BAUER u. ASCHNER 2)) und behalten auch heute 
ihre Giiltigkeit. Hierin sind unserem Standpunkte unter anderem auch E. MEYER und 
MEYER-BISCH sowie E. FRANK 3) beigetreten. Ubrigens hat VEIL seinen Standpunkt vollig 
geandert, wenn er jetzt den fundamentalen Unterschied zwischen seinem hyperosmotischen 
und hyposmotischen D. i. in der NaCI-Eliminationsfahigkeit erblickt und eine scharfe 
Unterscheidung zwischen renalen und intermediaren Austauschvorgangen nicht flir an
gangig halt. Diese, wie gesagt, vollkommen neue Auffassung VEILS yom hyper- und hypos
motischen D. i. wiirde ja unserer Unterscheidung del' Gruppe 1 von den Gruppen 2 und 3 
entsprechen, als Einteilungsprinzip aber ein sekundares und nicht das wesentliche Merkmal 
benutzen. 

Aber auch die Theorie von E. MEYER und MEYER-BISCH ist abzulehnen, derzufolge 
jedem D. i. eine Konzentrationsschwache der Niere zugrunde liegt, wobei der hypo
chloramische Insipidustypus auf diese Storung beschrankt bliebe, wahrend beim hyper
chloramischen eine Stiirung in den Geweben, bzw. in den Austauschvorgangen zwischen 
Blut und Gewebe hinzukame. Diese Austauschvorgange passen sich, wie wir schon oben 
hervorgehoben haben, den vollig geanderten Bedingungen des D. i. an, ihr Ablauf unter 
verschiedenen, kiinstlich gesetzten Bedingungen (Durstversuch, Pituitrin, Theocin, NaCI
Infusion usw.) wird dementsprechend Besonderheiten gegeniiber der Norm aufweisen, 
die in ihrer Art von dem jeweiligen Zustand des Individuums, von seinem Fliissigkeits
und Salzbestand sowie von der Art und dem Grad del' Insipidusstorung abhangig, jedenfalls 
aber sekundarer Natur sind (vgl. auch SIEBECK 4)). 

Gewissermallen das Gegenstiick del' MEYERSchen Theorie stellt die jetzige Auffassung 
VEILS dar, der beim D. i. eine primar verminderte Haftung des Wassel's in den Geweben 
annimmt und nach der NaCI-Eliminationsfahigkeit der Niere seine 2 Gruppen aufstellt. 
Diese Anschauung, del' D. i. sei aus einer primaren Storung del' Wasserbindungsfahigkeit 
del' Gewebe zu erklaren, wird auch von E. P. PICK vertreten, sie lallt sich abel' meines 
Erachtens nicht aufrecht erhalten. Abgesehen von unseren schon seinerzeit vorgebrachten 
Einwanden ist nicht einmal ohne weiteres einzusehen, warum eine solche Stiirung ceteris 
paribus iiberhaupt zu den Erscheinungen eines D. i. fiihren miillte. Wiirde eine solche 
Storung, also eine herabgesetzte Wasserbindungsfahigkeit del' Gewebe existieren, so konnte 
ebensogut eine Herabsetzung del' physiologischen DurchspiilungsgroBe, also eine habituelle 
Oligurie erwartet werden. Doch das sind reine Spekulationen, die uns nicht weiter flihren. 
Ein weit wertvolleres, ja schlagendes Argument gegen die Gewebstheorie steUt die von 
mil' und BERTA ASCHNER gefundene, seither auch an anderen Fallen bestatigte Novasurol
wirkung beim D. i. dar 5). 

Durch Novasurol, eines unserer wirksamsten Diuretica, lassen sich Polyurie und Poly
dipsie in iiberraschendem AusmaBe hemmen, eine paradoxe Erscheinung, die wir mit del' 
erzwungenen hochgradigen NaCI-Diurese bei hoher NaCI-Konzentration des Harnes er
klarten. Cessante causa cessat effectus. Steigt die herabgesetzte Konzentrationsfahigkeit 
del' Niere unter Novasurol, dann sinkt ihr Wasserbedarf, wird das Durstzentrum entsalzt, 
dann nimmt das Durstgefiihl ab. Es ist gewissermallen das Gegenstiick des NaCI-Belastungs
versuches. Wie sollte man diesen von uns im voraus erwarteten Effekt erklaren, wenn man 

1) VEIL, W. H.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 23, S. 648. 1923_ 
2) BAUER, J. U. B. ASCHNER: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 1, S. 297. 1920. 
3) FRANK, E.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 847 u. 895. 
4) SIEBECK, R.: Physiol. d. Wasserhaushaltes. Handb. d. norm. u. pathol. Physiol 

Bd. 17. Berlin: Julius Springer 1926. 
5) BAUER, J. U. B. ASCHNER: Zentralbl. f. inn. Med. 1924. Nr. 34, S. 682. 

BAUER, Innere Sekretion. 21 
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sich auf den Standpunkt einer primar herabgesetzten Wasserbindungsfahigkeit des Go
webeB stellt? Mobilisierte Novasurol bloB das NaCl aus den Geweben, warum wiirde dann 
die Insipidusniere dieses NaCl-Angebot in so ganz auBergewohnlich hoher Konzentration 
zur Ausscheidung bringen, wahrend sie sonst eine derartige Konzentration nicht aufbringt? 
Hier ist doch eine Nierenwirkung des Novasurols kaum zu leugnen. Teilte man die An
schauUIJg VEILS, das NaCl werde beim Insipidus von den Geweben infolge der Reduktion 
ihrer Wasserdepots retiniert, dann mliBte man eine Gewichtszunahme und Wasser
anschoppung in den Geweben, aber keine kompensatorische Polyurie erwarten. Es gibt 
einen derartigen Zustand; mit dem pathogenetischen Mechanismus eines D. i. aber hat 
er nichts zu tun. 

Fiir die Gewebstheorie des D. i. haben sich auch BAILEY und BREMER ausgesprochen. 
Ihr Argument scheint zunachst zwingend. Eine Lasion der basalen Hirnzentren des dritten 
Ventrikels ftihrt zum D. L, auch wenn vorher die Hypophyse exstirpiert (CAMUS und 
Roussy, HOUSSAY) und die Nieren entnervt wurden (vgl. OEHME). Da also ein D. i. von 
den nervosen Zentren aus unterhalten werden kann, obwohl die nervose Verbindung zur 
Niere unterbrochen und der hormonale Weg tiber die Hypophyse ausgeschaltet ist, so 
konne sich, wie BAILEY und BREMER annehmen, der krankhafte EinfluB der betreffenden 
Nervenzentren bloB auf die Gewebe im VEILschen Sinne geltend machen. Doch dem ist 
nicht so. Die Autoren selbst betonen ja, und CURTIS hat das bestatigt, daB beim experimentell 
erzeugten D. L die Polydipsie haufig das primare Symptom zu Bein pflegt, dem die Polyurie 
erst nachfolgt. Wenn also im Tierversuch ein Insipidus yom Typus unserer dritten Kategorie 
(primare Polydipsie) erzeugt wird, dann entfallt die Berechtigung der BAILEY-BREMERschen 
Argumentation. 

Hinsichtlich des primaren Sitzes der funktionellen Storung 
beim D. i. ist dessen zentral-nervose Auslosbarkeit als vollkommen 
erwiesen anzusehen. Strittig und, wie wir sehen werden, mit 
Recht angezweifelt ist der hypophysare Ursprung eines D. i., sehr 
wahrscheinlich ist dagegen eine autochthon-renale Form von D. i., 
die unabhangig von Einfliissen der nervosen Zentren die Arbeits
weise der Nieren betrifft. 

1. Der zentral-nervose Ursprung des D. i. ist nicht nur durch die 
zahlreichen experimentellen Forschungen der letzten Jahre sichergestellt, er 
laBt sich auch in einer nicht geringen Anzahl von Krankheitsfallen anatomisch 
begriinden, in welchen eine Lasion gerade jener Hirnabschnitte vorliegt, deren 
experimentelle Schadigung beim Tier D. i. erzeugt. Tumoren der Hirnbasis, 
basale meningoencephalitische luetische Prozesse, Tuberkel u. dgl. sind da 
infolge ihrer haufig unberechenbaren Nachbarschaftswirkungen (Hypophyse) 
wenig beweisend, es gibt aber Falle, in denen sich die entziindlichen Vorgange 
einer epidemischen Encephalitis gerade auf diese Zentren erstrecken 1). In 
dem Falle M. MEYERS entsprach z. B. dem D. i. eine nur auf die Corpora mamil
laria begrenzte Encephalitis. Schon die verhaltnismaBig groBe Ausdehnung 
der Zentren, von welchen ein Insipidus ausgelost werden kann, spricht eigentlich 
dafiir, daB es sich da keineswegs urn ganz einiache Verhaltnisse handeln diirfte. 
Den im Tierversuch erzeugbaren Formen von Insipidus - primare Polyurie 
und primare Polydipsie - stehen in der klinischen Pathologie neben vollkommen 
analogen Fallen (BERINGER und GYORGY, HALL) auch solche aus der ersten 
Kategorie mit einer primar renalen Konzentrationsschwache gegeniiber, fiir 
welche ebenfalls der zentrale Ursprung kaum in Zweifel gezogen werden kann 
(Falle von LICHTWITZ, A. WAGNER, MEYER und MEYER-BISCH und ST.A.MMLER). 

1) BERINGER, K. U. P. GYORGY: Klin. Wochenschr. 1923. S. 1493 (Bd. 35, S. 344); 
HALL, G. W.: Americ. journ. of the med. sciences. Vol. 165. p. 551. 1923 (Bd. 29, S. 19); 
SIGNORELLI, E.: Arch. di patol. e elin. med. Vol. 2, p. 89. 1923 (Bd. 28, s. 206). 
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Es schcincn offcnbar mehrere Zentren mit verschiedenen Teilfunktionen 
zu sein, welche aIle raumlich dicht nebeneinander gelegen, auch funktionell 
zusammengehorige Aufgaben erfUIlen, indem sie durch Beeinflussung der 
Konzentrationsfahigkeit der Niere - man denke an den JUNGMANN-MEYERSchen 
Salzstich yom Boden des vierten Ventrikels aus -, der Wasserdiurese und des 
im DurstgefUhl zum Ausdruck kommenden Fliissigkeitsbediirfnisses des Or
ganismus die DurchspiilungsgroBe des Korpers regeln. Wie wir spater horen 
werden, diirften diesen Zentren auch solche angegliedert sein; welche in den 
intermediaren Wasser- und Salzstoffwechsel in den Geweben eingreifen, deren 
Schadigung aber andere Krankheitserscheinungen als die des D. i. zur Folge 
haben. Tierversuche VORos 1) an Katzen sprechen dafiir, daB wohl auch von 
iibergeordneten corticalen Zentren aus ein D. i. zustande kommen kann, wie 
ich dies schon seinerzeit angenommen habe, da ja die Durstempfindung an 
irgendein corticales Zentrum gekniipft sein diirfte. Wir haben damals schon, 
urn die enge Zusammengehorigkeit der einzelnen Formen und die gelegentliche 
psychogene Entstehung eines D. i. verstandlich zu machen, in Analogie mit 
anderen zentral-nervosen Mechanismen angenommen, es konnten offenbar 
primar funktionelle Alterationen dieses corticalen Durstzentrums automatisch 
gleichsinnige Anderungen der Arbeitsweise auch der subcorticalen "Diurese
zentren" veranlassen, was natiirlich eine Differenzierung der primaren Starung 
spater auBerordentlich erschwert. Eine wertvolle Stiitze fiir unsere Annahme 
brachten die interessanten Hypnoseversuche von MARX 2). 

2. Die hypophysare Theorie des D. i. stiitzt sich einerseits auf die ana
tomischen Befunde bei gewissen Fallen von D. i. und andererseits auf den geradezu 
wunderbaren therapeutischen Effekt des Intermedia- und Hinterlappenextraktes 
der Hypophyse in den meisten Fallen von D. i. Nachdem schon seit langem 
das nicht seltene Vorkommen von D. i. bei Geschwiilsten der Hypophyse und 
der Hirnbasis bekannt gewesen war, zog E. FRANK auf Grund eines bemerkens
werten Falles von SchuBverletzung der Hypophysengegend die damals (1910) 
gerechtfertigte SchluBfolgerung, der D. i. beruhe auf einer Uberfunktion des 
durch das Projektil gereiztenHirnanhangs. Nun hat aber insbesondereLEscHKE 3) 

darauf hingewiesen, daB die zahlreich vorliegenden anatomischen Befunde bei 
Fallen von D. i. keineswegs fUr einen hypophysaren Ursprung beweisend sind, 
da durchwegs eine Beteiligung der suprahypophysaren basalen Hirnzentren 
anzunehmen sei. Das gleiche gilt nach der vorliegenden Beschreibung auch fur 
die von v. HANN 4) und von NEUBURGER 5) beschriebenen FaIle, welche v. HANN 
zu einer vielfach zitierten und anerkannten, sonderbaren Theorie verleiteten, 
auf die wir weiter unten zu sprechen kommen. Tuberkulose der Hypophyse 
mit Beteiligung der Meningen oder carcinomatose Metastasen im Hypophysen
stiel wie in den Fallen der zitierten Autoren sind ohne histologische Unter
suchung der basalen Nervenzentren kein Beweis fiir die hypophysare Genese 
des D. i. 1m iibrigen erkennt auch der strengste Verfechter der hypophysaren 
Insipidustheorie, E. FRANK, an, daB die pathologisch-anatomischen Befunde 

1) UCIW, H.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 36, S. 211. 1923 (Bd. 32, S. 170). 
2) MARX, H.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 92 (Bd. 44, S. 212). 
3) LESCHKE, E.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 87. 1919. 
4) V. HANN, F.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 21, S. 337. 1918. 
0) NEUBURGER, K.: Berlin. klin. Wochenschr' 1920. Nr. I, S. 10. 

21* 
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als Beweise dieser Theorie ungeeignet sind. Nur MARANON 1} berichtet von 
einem Insipidusfall, bei dem nur eine Blutung im Hinterlappen ohne Beteiligung 
der Zentren vorgelegen haben solI. 

Viel schwerwiegender ist diesbeziiglich das zweite Argument. Wer jemals 
die zuerst im Jahre 1913 von VON DEN VELD EN entdeckte verbliiffende Wirkung 
des Hypophysenextraktes bei Insipiduskranken gesehen hat, wer beobachten 
konnte, wie die durch keinerlei andere MaBnahmen - von der Novasurol
wirkung abgesehen - beeinfluBbare Harnflut sistiert, der kann sich in der 
Tat dem Eindruck schwer entziehen, daB hier eine spezifische Wirkung vorliegt, 
die auf die hypophysare Pathogenese des Leidens hinweist. Es ist begreiflich, 
wenn FRANK angesichts dieser Tatsache meint, es hieBe den Wald vor ·lauter 
Baumen nicht sehen, wollte man aus dieser frappanten Wirkung des Hypo
physenextraktes keine SchluBfolgerung auf die Pathogenese des D. i. ziehen 
(vgl auch SCHIFF). Die auf der Hand liegende SchluBfolgerung hat man ja 
auch alsbald gezogen und angenommen, der D. i. sei die Folge einer Unter
funktion des Zwischen- und Hinterlappens der Hypophyse. Gegen 
diese auch heute von einer Reihe von Autoren verlretene Theorie lassen sich 
folgende Einwande erheben: 

a} Die Pituitrinwirkung ist nicht bei allen Fallen von D. i. zu beobachten. 
Nach ENGELBACH und TIERNEY ware sie nur bei etwa der Halite der FaIle zu 
erwarten. Sie kann bei Insipiduskranken fehlen, bei welchen eine Hypophysen
schadigung anatomisch sichergestellt erscheint 2}, und sie kann vorhanden 
sein, wo fiir eine Hypophysenaffektion sonst kein Anhaltspunkt vorliegt. 

b} Die diuresehemmende Wirkung des Pituitrins ist nicht nur bei Insipidus
kranken, sondern auch unter anderen Umstanden zu beobachten 3}, tragt also 
keinen spezifischen Charakter. Zunachst laBt sie sich - und zwar besonders 
schon durch die Beeinflussung des VOLHARDschen Trinkversuches - auch beim 
Gesunden anschaulich machen. Dann aber konnte LHERMITTE 4} auch in manchen 
Fallen von Schrumpfniere dieselbe Wirkung wie beim Insipidus feststellen, 
wenngleich sie in der Mehrzahl der FaIle von Polyurie durch Schrumpfniere, 
sowie durch Diabetes mellitus oder Odemkrankheit fehlt (LESCHKE, EISNER, 
SCHIFF, eigene Erfahrungen). 

c} Ieh konnte mit BERTA ASCHNER zeigen, daB in einem typischen Insipidus
fall Novasurol eine noch weit starkere diuresehemmende Wirkung entfaltete 
als Pituitrin, ein Effekt, der sich aus den pharmakodynamischen Eigenschaften 
des Mittels erklart. Es ist also trotz der schwerwiegenden Verdachtsmomente 
aus der Pituitrinwirkung nicht einfach der SchluB abzuleiten, es handle sich 
urn eine Substitutionstherapie, der D. i. beruhe auf einem Mangel an Hypo
physenhormon. Die diuresehemmende Eigenschaft des Pituitrins, von deren 
Mechanismus weiter unten noch die Rede sein solI, macht sich nur bei Fallen 
von D. i. in besonders eklatanter Weise geltend. 

d} Es gibt Falle von totaler Zersti:irung der Hypophyse ohne die Erscheinungen 
eines D. i., ja man kann gelegentlich Falle von Tumoren der Hypophysengegend 

1) MARAN ON, G.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 151, S. 129. 1926 (Bd. 43, S. 784). 
2) Vgl. ENGELBACH u. TIERNEY: In Tices Practice of medicine; Roussy, G.: Rev. neurol. 

Tom. 38, p. 770. 1922; MEYER, E. U. R. MEYER-BISCH: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1796. 
3) Vgl. ABEL, J.: Bull. of the Johns Hopkins Hospit. Vol. 35, Nr. 404, p. 319. 1924. 
4) LHERMITTE, J.: Rev. neurol. Tom. 38, p. 761. 1922. 
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beobachten, in denen ein vorhandener D. i. mit dem Fortschreiten des Tumor
wachstums wieder verschwindet. Dieses Faktum hat man auf zweierlei Weise 
mit der hypophysaren Theorie des D. i. in Einklang zu bringen versucht. v. HANN 
meinte auf Grund des Studiums der vorliegenden Kasuistik, zum Zustande
kommen eines D. i. sei der Vorderlappen notwendig: Der Vorderlappen produziere 
ein diuresef6rderndes, der Hinterlappen ein diuresehemmendes Hormon. Wird 
neben dem Hinterlappen auch der Vorderlappen zerst6rt, dann k6nne kein 
Insipidus mehr zustande kommen. Es ist sonderbar, daB diese den Ergebnissen 
der physiologischen Forschungen nicht Rechnung tragende Hypothese ernste 
Anhanger finden konnte (NEUBURGER, SCHIFF u. a.). Die von v. HANN hervor
gehobene Tatsache, daB mit fortschreitendem Tumorwachstum und Destruktion 
des Vorderlappens ein D. i. wieder schwinden kann, diirfte sich weit eher in der 
Weise erklaren, daB durch einen solchen Tumor auch die basalen Nervenzentren 
in ausgedehnterem MaBe destruiert werden, und sei es durch eine qualitative 
Anderung ihrer Arbeitsweise oder durch Interferenz mehrerer, hintereinander 
ergriffener, zueinander antagonistisch eingestellter Zentren die Erscheinungen 
des D. i. schwinden. Das MaBgebende fiir das Verschwinden des D. i. ist offenbar 
nicht die Destruktion des Vorderlappens, sondern die fortschreitende Destruktion 
der basalen Zentren. 

DaB wirklich die Zentrenwirkung und nicht die Schadigung der, Hypophysen
funktion fiir das Entstehen eines D. i. verantwortlich ist, zeigt die Gegeniiber
stellung zweier FaIle mit Zerstorung des Vorderlappens und intaktem Hinter
lappen: 1m Falle von MONAKOW 1) vascular bedingte hochgradige Atrophie -
kein D. i., im FaIle LAUNOIS-CLERET Basophilzellenadenom der Hypophyse 
mit Erweiterung des Tiirkensattels - D. i. 

Ebensowenig gestiitzt erscheint E. FRANKS neueste Parasekr~tionstheorie, die 
annimmt, das Hormon der "Infundibulardriise" (Pars intermedia + tuberalis) 
wirke zwar, wenn es auf physiologischem Wege durch das Infundibulum in 
den Liquor des III. Ventrikels gelangt, diuresehemmend, es wirke aber diuretisch 
und erzeuge'D. i., wenn es an der Abgabe in den dritten Ventrikel verhindert, 
"stoBweise unmittelbar in die Blutbahn abgegeben wird". Hierbei wird der 
Pars tuberalis eine Funktion zugesprochen, fiir die keinerlei Beweis vorliegt, 
und auch FRANKS auf diese Annahme gestiitzte Deutung der ,zahlreichen Tier
experimente mit Erzeugung eines D. i. von den basalen Nervenzentren aus 
entbehrt der Wahrscheinlichkeit. 1m FaIle von E. MEYER und MEYER-BISCH 
war iiberdies die Hypophyse in ihrem infundibularen Anteil vollkommen zer
st6rt und doch war ein D. i. vorhanden, eine Tatsache, die mit FRANKS Para
sekretionstheorie unvereinbar erscheint. 

Ein KompromiB zwischen der zentral-nerv6sen und der hypophysaren 
Theorie stellt die Auffassung BIEDLS dar, der in Analogie mit dem Mechanismus 
der FROHLICHschen Dystrophie annimmt, der Hypophysenzwischenlappen 
produziere ein Hormon, das auf kiirzestem Lymphwege an die regulatorischen 
Zentren der Hirnbasis gelange und sie gewissermaBen tonisiere. Primare Lasion 
der Zentren wie deren mangelhafte Tonisierung durch das Intermediahormon 
k6nnten also einen D. i. hervorrufen. ZONDEK, SCHIFF, PENDE, MOTZFELD 2) 

1) MONAKOW, P. v.: Schweiz. Arch. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 8, S. 200. 1921. 
2) MOTZFELD, K.: Norsk magaz. f. laegevidenskaben. Bd. 85, Beih. 9, S. 1. 1924 

(Bd. 38, S. 229). 
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u. a. tcilen diese Anschauung. Fiir sie konnte die Beobachtung von MOLITOR 
und PICK 1) sprechen, daB intralumbal schon kleinere Dosen des Extraktes 
wirksam sind als subcutan. Gegen sie ist anzufiihren, daB einerseits C. und 
M. OEHME den Nachweis erbracht haben, daB das Hypophyseninkret seine 
Nierenwirkung nicht via nervose Zentralapparate, sondern unmittelbar auf dem 
Blutwege entfaltet und daB andererseits ein stringenter Beweis fiir die hypo
physare Genese eines D. i. noch nie erbracht wurde. Da der diuresehemmende 
Effekt des Hypophysenextraktes auch nach Durchschneidung des Halsmarkes 
unverandert bestehen bleibt (JANSSEN 2)), so spricht auch diese Feststellung 
gegen die BIEDLsche Theorie. Immerhin kann man der eklatanten Wirkung 
des Hypophysenhormons beim D. i. Rechnung tragen, und muB sie nicht gewisser
maBen als bloBen pharmakodynamischen Zufall ansehen, wie dies CAMUS und 
Roussy, BAILEY und BREMER u. a. tun, und kann dabei auch allen iibrigen 
Tatsachen gerecht werden. 

Ich habe mit BERTA ASCHNER seinerzeit schon die Anschauung vertreten, 
die Pituitrinwirkung sei kein bloBes Spiel der Natur, sondern ordne sich in das 
organische Gefiige der die Diurese beherrschenden Mechanismen befriedigend 
ein. Es ist gewiB unwahrscheinlich, daB der Organismus die machtige Wirkung 
des Hypophysenhormons auf die Diurese nicht verwerten, nicht brauchen 
sollte. Sie stellt aber offenbar nur einen von mehreren Sicherungsfaktoren 
dar, welche iiber den Wasser-Salzstoffwechsel, iiber die DurchspiilungsgroBe 
des Organismus zu wachen haben. Den einen von diesen Sicherungsfaktoren 
haben wir in den Nervenzentren am Boden des dritten Ventrikels kennen
gelernt, der andere ist in der autochthonen Beschaffenheit der Niere selbst zu 
suchen, die, selbst wenn sie entnervt oder an andere Stelle transplantiert und 
beispielsweise au die MilzgefaBe angeschlossen wird, fiber einen verhiiltnismaBig 
hohen Grad von Adaptationsfahigkeit (Konzentrations- und Diluierungsvermogen) 
verfiigt (LOBENHOFFER). Wenn also auch schwer zu leugnen ist, daB dem so 
ungemein wirkungsvollen Hypophysenhormon im Wasserhaushalt des Or
ganismus eine physiologische Bedeutung zukommt, so muB doch andererseits 
bezweifelt werden, daB durch den Ausfall dieses Hormons allein, also bei in
takter Funktion der iibrigen beiden Sicherungen ein D. i. entstehen kann. 

Wie eigentlich das Pituitrin in den Wasser-Salzhaushalt des Organismus 
eingreift, ist vorderhand noch recht umstritten und soll weiter unten noch zur 
Sprache kommen. 

3. Die autochthon-renale Form des D. i. Ich habe auf Grund des 
soeben angefiihrten Prinzips der mehrfachen Sicherungen und mit Riicksicht 
auf eine bestimmte Gruppe rein konstitutioneller, heredofamiliarer Fane von 
D. i. die Ansicht ausgesprochen, es diirfte in gewissen Fallen ein D. i. auch 
in der Weise zustande kommen, daB unabhangig von nervosen und hormonalen 
Einfliissen die Niere solcher Menschen selbst gewissermaBen auf ein anderes 
Niveau eingestellt ist und unter gewohnlichen Verhaltnissen so arbeitet wie die 
Niere eines Normalen unter dem EinfluB eines besonderen Reizes (von seiten 
der nervosen Zentren, nach abundanter Fliissigkeitsaufnahme). Wie aIle mor
phologischen und funktionellen Merkmale, so muB auch die physiologische 
DurchspiilungsgroBe des Organismus und die habituelle, sie wesentlich mit-

1) MOLITOR, H. U. E. PICK: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 112, S. 113. 1926. 
2) JANSSEN: Klin. Wochenschr. 1926. S. 1252. 
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bestimmende KonzentrationsgroJ3e der Nieren urn einen Mittelwert herum 
variieren. Wenn die Mehrzahl der gesunden Menschen die Elimination der 
harnfahigen Stoffwechselschlacken durch Produktion eines Hames von erner 
bestimmten, zeitlich natiirlich wechselnden Durchschnittskonzentration besorgt, 
so gibt es entsprechend der iiberall herrschenden Variabilitat Extremvarianten 
auch in bezug auf diese Durchschnittskonzentration. 1st die Niere normalerweise, 
sagen wir auf ein spezifisches Durchschnittsgewicht des Hams von 1016 ein
gestellt, so gibt es offenbar auch gesunde Leute, deren spezifisches Durch
schnittsgewicht 1026 und solche, bei denen es 1006 betragt. Von der ersteren 
Gruppe werden wir spater noch sprechen - es sind Individuen mit konsti
tutioneller Oligurie -, die letztere reprasentiert die autochthon-renale Form 
eines D. i. Es ist klar, daJ3 sich einer primar renalen Anomalie dieser Art der 
iibrige Organismus anpaJ3t, ganz wie wir es oben des Naheren erortert haben. 
Das Bediirfnis nach Wasseraufnahme, also das Durstgefiihl, die intermediaren 
Austauschvorgange, all das stellt sich auf das von der Niere diktierte Niveau 
ein. In solchen Fallen von Polyurie-Polydipsie, welche Generationen hindurch 
eine bekannte Familieneigentiimlichkeit darstellen konnen, von friihester 
Jugend bis ins hochste Alter bestehen bleiben, ohne eigentlich die Gesundheit 
und das W ohlbefinden ihrer Trager zu beeintrachtigen, in solchen Fallen, wo 
der D. i. keine Krankheit im wahren Sinne des Wortes, sondern eine Kon
stitutionsanomalie darstellt, da fallt es schwer, eine andere als die von uns ver
tretene autochthon-renale Genese anzuerkennen, dies urn so mehr, als wir die 
Existenz eines solchen Zustandes geradezu voraussetzen und ihn suchen miiJ3ten, 
wiirde er sich uns nicht genau wie sein Gegenstiick, die konstitutionelle Oligurie, 
in so einfacher Weise prasentieren. Der konstitutionelle D. i. hat in den bisher 
bekannt gewordenen Familien einen dominanten Erbgang 1). Am bekanntesten 
ist die von WEIL Vater und Sohn durch fiinf Generationen verfolgte Familie, 
in der der D. i. schon im Sauglingsalter manifest zu werden pflegte und bei 
einem der Mitglieder bis zum 92. Lebensjahr unverandert fortbestand. Meiner 
Auffassung von der Natur und Genese dieser hereditaren Form von D. i. hat sich 
auch PENDE 2) angeschlossen. VEIL hat sie ohne zureichende Begriindung 
abgelehnt. 

In bezug auf die Atiologie konnen wir einen symptomatischen 
von einem idiopathischen D. i. unterscheiden. Von einem sym
ptomatischen D. i. sprechen wir dann, wenn er sich als Herdsymptom im 
Verlaufe einer organischen Affektion an der Himbasis einstellt. Am haufigsten 
wird es sich da wohl um Tumoren der Hypophyse, insbesondere urn extra
sellar wuchernde Hypophysengangtumoren handeln. Sehr charakteristisch sind 
die FaIle von D. i., welche durch eine Carcinommetastase im Hinterlappen der 
Hypophyse und im Infundibulum hervorgerufen sind (SIMMONDS). Entwickelt 
sich im Laufe eines Krebsleidens ein D. i., so darf man mit groJ3ter Wahr
scheinlichkeit eine solche Metastase annehmen. Eine besondere Raritat dieser 
Art konnte ich einmal beobachten. Es handelte sich um einen plotzlich ent
standenen D. i. bei einer Dame, die vor vielen Jahren eine Nephrektomiedurch
gemacht hatte, vor zwei Jahren wegen eines Uteruscarcinoms operiert worden 

1) Vgl. JUST, G.: Arch. f. Rassen- u. Gesellschaftsbiol. Rd. 16, S. 312; GANSSLEN U. 

FRITZ: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 1, S. 22. 
2) PENDE, N.: Endocrino1ogia. 3. ed. F. Vallardi 1923-1924. 
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war und nun auch ein lokales Rezidiv aufwies. Eine Carcinommetastase im 
Infundibulum hatte offen bar bei der Frau, die nur eine Niere besaB, zum 
Insipidus gefiihrt. Nachst den Tumoren ist wohl die haufigste Ursache der 
symptomatischen Formen von D. i. eine an der Hirnbasis lokalisierte luische 
Meningitis bzw. Meningoencephalitis. Es ist gleichzeitig die praktisch wichtigste 
Form von D. i., weil sie einer kausalen Therapie zuganglich ist. TuberkulOse 
Prozesse an der Hirnbasis, eine epidemische Encephalitis, SchuBverietzungen, 
BIutungen, Erweichungsprozesse konnen bei entsprechender Lokalisation zu 
einem D. i. Veranlassung geben. Ich konnte einen Fall von Lymphogranulo
matose beobachten, bei dem sich in weit vorgeschrittenem Stadium neb en 
einer Pyramidenlasion und einer peripheren Hypoglossusparese ganz plotzlich 
ein D. i. entwickelte. Die Autopsie bestatigte die Diagnose: lymphogranulo
matose Wucherungen an der Hirnbasis mit Beteiligungder Hypophysengegend. 

Von einem idiopathischen D. i. sprechen wir dann, wenn er als selb
standiges Leiden, nicht als lokale Begleiterscheinung einer anderen Grund
krankheit auftritt. Ais Ursache solcher idiopathischer FaIle kommen in Betracht 
eine besondere konstitutionelle Veranlagung bei den oben naher erorterten 
famiIiaren Formen von D. i. sowie aIle jene Momente, welche geeignet sind, 
die Funktion der basalen "Wasser-Salzzentren" zu alterieren. Nicht ganz 
vereinzelt findet man mehr minder intensive Traumen in der Anamnese ver
zeichnet, die dem Ausbruch des Leidens unmittelbar vorangingen. Es ist wohl 
denkbar, daB eine kommotionelle Schadigung, wenn sie zu voriibergehender 
Glykosurie fiihren kann, bei entsprechend labiler Reaktionsweise der Zentren 
auch einen D. i. auszulOsen vermag. Psychogenie und Angewohnung an ein 
iibermaBiges, inadaquat ausgelOstes Durstgefiihl ist sicherlich einer der 
haufigsten Mechanismen. Eine besondere konstitutionelle Veranlagung, einer
seits in bezug auf den Ablauf psychischer Funktionen, andererseits in bezug 
auf eine besondere Labilitat der betreffenden basalen Nervenzentren ist wohl 
eine unerIaBliche Voraussetzung fiir die Entstehung solcher FaIle. Es is.t an
zunehmen, daB bei gegebener Disposition gelegentlich auch von seiten des 
innersekretorischen Systems der Funke in das PulverfaB fliegen und ein D. i. 
zur AuslOsung gebracht werden kann. So sah UMBER 1) einen D. i. gleichzeitig 
mit der Entwicklung eines doppelseitigen Ovarialtumors entstehen und nach 
dessen Exstirpation wieder verschwinden. Es kann eben alles, was die Erreg
barkeit des vegetativen Nervensystems und seiner Zentren irgendwie beeinfluBt, 
bei vorhandener Krankheitsbereitschaft zum auslOsenden Moment eines D. i. 
werden. 

Die Prognose des symptomatischen D. i. richtet sich natiirlich nach dem 
Grundleiden, die des idiopathischen D. i. ist quoad vitam durchaus giinstig, 
quoad sanationem je nach dem pathogenetischen Mechanismus wechselnd. 
Die rein konstitutioneIl-famiIiaren FaIle scheinen auf die Dauer einer Therapie 
unzuganglich zu sein, die psychogenen und durch Angewohnung entstandenen 
FaIle sind mehr oder minder leicht heilbar. Die nichtpsychogen und nicht 
durch Angewohnung entstandenen funktioneIl-nervosen Formen geben wohl 
stets eine schlechte Prognose. Die Tatsache, daB jahrzehntelanges Bestehen 
eines D. i. mit enormer DurchspiilungsgroBe des Organismus keinerlei nachteilige 

1) UMBER, F.: Munch. med. Wochenschr. 1925. S. 525. 
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Folgen fiir den Zirkulationsapparat mit sich bringt, verdient, nebenbei be
merkt, auch vom Gesichtspunkt der .!tiologie und Therapie des arteriellen 
Hochdrucks volle Beachtung. 

Die Therapie des D. i. hat wieder zwischen symptomatischem und idio
pathischem D. i. zu unterscheiden. Bei der erstgenannten Form wird sie in 
erster Linie durch das Grundleiden bestimmt. DaB der D. i. an sich keine 
Indikation zur operativen Therapie eines Tumors der Hypophysengegend 
abgibt, bedarf kaum besonderer Hervorhebung. Wichtig ist die auch von 
mir beobachtete Tatsache, daB bei gewissen, auf einem luischen ProzeB der 
Hirnbasis beruhenden Fallen von D. i. eine spezifische Behandlung den D. i. 
zum Verschwinden bringen kann. 

Was nun die idiopathischen FaIle sowie die symptomatische Behandlung 
auch aller iibrigen FaIle von D. i. anlangt, so verfiigen wir iiber folgende thera
peutische MaBnahmen. Die von TALLQUIST eingefiihrte diatetische Behandlung 
mit Einschrankung der Salz-, weniger auch der EiweiBzufuhr wird als Kom
pensations- und Schonungstherapie in jenen Fallen Erfolg bringen, in welchen 
der D. i. auf einer primaren Konzentrationsschwache der Niere, vor allem fiir 
NaCI beruht. Wie wir schon oben gehort haben, kann bei dieser Behandlung 
aus einem manifesten ein latenter D. i. werden. Obwohl in anderen Fallen 
von D. i. mit zwanglaufiger Polyurie die diatetische Therapie allein niemals 
zur Beseitigung der krankhaften Erscheinungen ausreichen kann, so lassen 
sich doch immerhin auch da Besserungen erzielen 1), und es wird sich empfehlen, 
eine kohlenhydrat- und fettreiche, eiweiBarme und vor allem NaCI-arme Kost 
zunachst in allen Fallen von D. i. zu versuchen. 

Eine entsprechende Psychotherapie mit oder ohne Zuhilfenahme sug
gestiver MaBnahmen sowie ein systematischer Entwohnungsversuch wird nur 
bei der oben naher gekennzeichneten Kategorie von Fallen Erfolg bringen. 
Es kann aber kein Zweifel dariiber herrschen, daB die Psychogenie und sug
gestive BeeinfluBbarkeit mancher FaIle nicht ohne weiteres zu erkennen ist 
und erst durch geschickt angeordnete SuggestivmaBnahmen und Kniffe nach 
jahrelangem Bestande des Leidens aufgedeckt werden kann. So erwies sich in 
einem FaIle von R. BAUER der unbemerkte Ersatz des Hypophysenextraktes 
durch physiologische NaCI-Losung als gleich wirksam. Hier hatte die wunder
bare Wirkung des Pituitrins auf die Harnflut zur Einleitung der Suggestions
therapie einen ausgezeichneten Dienst geleistet. 1m iibrigen ist wohl auch in 
anderen Fallen, wo durch Behandlung mit Hypophysenextrakten ein Dauer
erfolg erzielt worden sein solI, eine Suggestivwirkung anzunehmen 2). 

Der Pituitrineffekt ist namlich beim D. i. nur von mehrstiindiger Wirkung, 
und will man einen D. i., der auf Hypophysenextrakte anspricht, standig unter 
dessen EinfluB halten, dann muB man mindestens zweimal, wenn nicht dreimal 
in 24 Stunden die Pituitrindosen wiederholen. Eine kausale Substitutions
therapie steIlt die Behandlung mit Hypophysenextrakten keinesfalls dar. Art 
und Mechanismus seiner diuresehemmenden Wirkung ist uns vielfach noch un
klar, nur das diirfen wir wohl als gesichert ansehen, daB die frappante Wirkung 

1) ALLEN, F. M. a. J. W. SHERRILL: Journ. of metabolic research. Vol. 3, p. 479. 1923 
(Bd. 32, S. 427). 

2) DENECHAU, D. et J. MANDROUX: Bull. at memo de la soc. mEld. des hOp. de Paris. 
Tom. 40, Nr.14, p. 564. 1924 (Bd. 35, S. 300); Vgl. auch BAUER, R.: 1. c.; MARX, H.l. C. 
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beim D. i. ohne eine primare "Nierensperre", also eine renale Funktionsanderung, 
nicht zu erklaren ist. Die zuerst von VEIL, dann von E. MEYER und MEYER
BISCH und nun auch von MOLITOR und PICK 1) sowie SCHIFF vertretene An
schauung, die Gewebe des Insipiduskranken erhielten durch das Hypophysen
hormon die ihnen abhanden gekommene Fahigkeit wieder, Wasser zu binden 
und festzuhalten, haben OEHME und dann ich schon seinerzeit aus mehrfachen 
Grunden abgelehnt (vgl. BAUER und ASCHNER 2)). Die meisten Autoren haben 
sich meiner Auffassung angeschlossen (DIENA 3), WEIR 4), MOTZFELD, KLEIN 5), 
MACKENSIE 6), SIEBECK 7), STEHLE und BOURNE 8), F. MIURA 9), WEISS und 
TELBISZ 10) vgl. auch S. 70), und namentlich die Untersuchungen der letzt
genannten Autoren zeigen in analoger Weise wie unsere seinerzeitigen eigenen 
Befunde deutlich, daB von einer gesteigerten Wasserbindungsfahigkeit der 
Gewebe unter Pituitrinwirkung schwerlich die Rede sein kann. Sie fanden 
namlich, daB subcutan injizierte isotonische NaJ-Losung sowohl bei Normalen 
wie bei Insipiduskranken unter PituitrineinfluB schneller resorbiert und durch 
den Speichel ausgeschieden wird als ohne Pituitrin. 

Wenn also die therapeutische Insipiduswirkung des Pituitrins sicher mit 
dessen renalen Angriffspunkten erklart werden muB, so sollen damit keineswegs 
extrarenale Wirkungen des Pituitrins mit Beein£lussung der Blutkonzentration 
und Blutzusammensetzung in Abrede gestellt werden 11), mit dem machtigen 
diurese- und dursthemmenden Effekt bei D. i. haben sie aber nichts zu tun. 
Bei fortgesetzter Zufuhr groBer Fliissigkeitsmengen wahrend einer Pituitrin
sperre der Nieren eines Insipiduskranken konnte WEIR sogar Odeme auftreten 
sehen (vgl. ROWNTREES Wasservergiftung). 

Wie die Nierensperre durch Hypophysenextrakte zustande kommt, wissen 
wir nicht. DaB es kaum durch die bloBe Zunahme des GefaBtonus geschehen 
diirfte (MOTZFELD im AnschluB an eine alte NOTHNAGELSche Lehre), ist mehr 
als wahrscheinlich. Die Dichtung der Capillaren durch das Hypophysenhormon 12) 

mag das langere Verweilen in die Blutbahn injizierter Substanzen in dieser 
(SAXL und DONATH) erklaren, fUr das Verstandnis der Nierenwirkung reicht 
sie nicht aus, sind wir doch noch gar nicht in der Lage vorauszusehen, in welchen 
Fallen von D. i. das Hypophysenhormon seine iiberraschende Wirkung ent
falten und in welchen es vollkommen versagen wird. Die Angabe VEILS, Hypo
physenextrakt sei nur in Fallen von hyperchloramischem, nicht aber bei hypo
chloramischem D. i. wirksam, trifft ebensowenig zu (UMBER, FRANK, eigene 

1) Vgl. auch PICK, E. P.: Wien. med. Woehenschr. 1924. S. 334. 
2) BAUER J. und B. ASCHNER: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 1, 297. 1920. 
3) DIENA, G.: Arch. per Ie scienze med. Vol. 46, Nr. 7. 1923. 
4) WEIR, J. F.: Arch. of internal med. Vol. 32, p. 617. 1923 (Bd. 33, S. 237). 
5) KLEIN, 0.: Zeitschr. £. klin. Med. Bd. 100, S. 458. 1924 (Bd. 38, S. 442). 
6) MACKENSIE, W. G.: Journ. of pharmacol. a. expo therapeut. Vol. 24, p. 83. 1924 

(Bd. 38, S. 639), 
7) SIEBECK, R. Physiol. d. Wasserhaushaltes. Handb. d. norm. u. pathol. Physiol. 

Bd. 17, Berlin: Julius Springer 1926. 
8) STEHLE, R. L. u. W. BOURNE: Journ. of physiol. Vol. 60, p. 229.1925 (Bd. 42, S. 271). 
9) MIURA, F.: Arch. £. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 107, S. 1. 1925 (Bd. 43, S. 160). 

10) WEISS, ST. U. A. TELBISZ: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 10, S. 401. 1925 (Bd. 40, S. 759). 
11) BAUER, J. U. B. ASCHNER: Zeitschr. f. d. get'. expo Med. Bd. 27, S. 191.1922; DIENA, G.: 

1. c.; FRANK, E.: 1. c.; SAXL, P. U. F. DONATH: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1866. 
12) PICK, E. P.: Wien. med. Wochenschr. 1924. S. 334. 
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Erfahrung), wie jenc MOLITOR und PICKS 1), das Pituitrin sei in .Fallen primarcr 
NaCI-Konzentrationsstorung der Niere unwirksam. E. MEYER und MEYER
BISCH 2) bemerken sogar, das Pituitrin konne gelegentlich die NaCI-Konzen
tration im Ham steigem, ohne die Diurese zu beeinflussen. VEIL 3) selbst hat 
iibrigens in jiingster Zeit einen hypochloramischen Diabetes insipidus mitgeteilt, 
in dem Hypophysenextrakt eine ausgesprochene Wirkung zeigte. Wir konnen 
nur feststellen, daB Hypophysenextrakt bei Fallen von D. i. manchmal die 
Hamflut und das Durstgefiihl ganz unbeeinfluBt laBt, manchmal nur die Wasser
diurese hemmt (DIENA), manchmal zugleich die NaCI-Konzentration im Ham 
erheblich steigert und manchmal nur diese letztere Wirkung hervorbringt, 
ohne daB wir die Verschiedenheiten der Wirkung des Hypophysenextraktes 
mit Verschiedenheiten des D. i. in bezug auf pathogenetischen Mechanismus, 
primaren Sitz der funktionellen Storung oder Atiologie in irgendeinen Zusammen
hang zu bringen imstande waren. DaB man schlieBlich dort, wo etwa eine 
momentane Wirkung des Hypophysenextraktes auf das Durstgefiihl in die Augen 
springt (z. B. in einem FaIle VEILS 4)), in der Beurteilung sehr vorsichtig sein 
und an suggestive Einwirkung denken muB, hat R. BAUER gezeigt. 

Wir wissen nur, daB auch die Wirkung des Hypophysenextraktes auf Diurese 
und Fliissigkeitsbediirfnis yom Ionenmilieu mit abhangt, daB es z. B. beim 
Normalen im VOLHARDschen Wasserversuch diuresehemmend wirkt, wenn aber 
statt Wasser eine NaCI-Losung getrunken wird, die Diurese sogar steigert 
(BRUNN, STEUDING 5)), und wir wissen, daB auch die Funktionen des GroBhirns 
den Diureseeffekt des Hypophysenextraktes beeinflussen konnen (MOLITOR 
und PICK 6), CRAIG); iiber weitere Einzelheiten sind wir noch vollstandig im 
unklaren. Immerhin wird man in Fallen von D. i., in welchen Hypophysen
extrakt die Harnflut hemmt, wenigstens zeitweilig diese symptomatische 
Wirkung therapeutisch auszuniitzen versuchen und eventuell als wichtiges 
Unterstiitzungsmittel einer psychischen Therapie in Verwendung ziehen. Die 
Hypophysenpraparate sind subcutan oder intramuskular zu injizieren, peroral 
verabreicht sind sie unwirksam, dagegen solI sich auch eine nasale 7) oder 
rectale 8) Zufuhr bewahren. Intravenose Applikation bietet keinerlei Vorteile 
und ist daher zu vermeiden. 

Das Novas u r 0 I, welches die Harnflut eines D. i. noch starker hem men kann 
als Hypophysenextrakt und dessen Wirkung langer anhalt, wird zur Behandlung 
eines D. i. hochstens gelegentlich zur Unterstiitzung einer Suggestions- bzw. 
Entwohnungstherapie herangezogen werden konnen, da seine fortgesetzte An
wendung im Gegensatz zu Hypophysenpraparaten nicht harmlos genug ist. 
In letzter Zeit hat allerdings HITZENBERGER 9) auch von peroralem Gebrauch 
des Novasurol Nutzen gesehen. Er gibt einmal wochentlich in einem halb
stiindigen Intervall 0,2 g Novasurol in Geloduratkapseln. 

1) MOLITOR, H. U. E. P. PICK: Arch. f. expo Patho1. u. Pharmako1. Bd.lOl, S. 188. 11124. 
2) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 96, S. 478. 
3) VEIL, W. H.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 149, S. 289. 1925. 
4) Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 23, S. 648. 1923. 
5) Vg1. FRANK, K: Klin. Wochenschr. 1924. S. 896. 
6) MOLITOR, H. U. K P. PICK: Arch. f. expo Patho1. u. Pharmako1. Bd. 107. 1925. 
7) ALLEN, F. M. a. J. W. SHERILL: 1. C. 
8) WElL: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 40, S. 1085. 
9) HITZENBERGER, K. u. L. KAUFTHEIL: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr.47, S. 1365. 
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Auch durch Fie berthera pie mittels parenteraler Milchinjektionen liiJ3t 
sich eine voriibergehende Eindammung der Harnflut erzielen 1), weiB man ja 
seit langem, daB die Erscheinungen eines D. i. wahrend einer interkurrenten 
fieberhaften Erkrankung voriibergehend zuriicktreten, die Konzentration des 
Harnes steigen kann. Ich habe iibrigens einen D. i. fiir immer schwinden sehen, 
als der Patient an einer Dysenterie erkrankte. Vielversprechend sind die Versuche 
VILLAS2) an einem FaIle von D. i. Er konnte durch Insulininjektionen eine 
erhebliche Reduktion der Harnflut mit Anstieg der Harnkonzentration erzielen, 
die langere Zeit anhielt. 

In der Beurteilung therapeutischer MaBnahmen beim D. i. kann man gar 
nicht vorsichtig genug sein, um nicht durch suggestive Einfliisse irregefiihrt 
zu werden. Dies gilt z. B. fiir die Erfolge, die mit dem dursthemmenden Cesol 
und Neuceso1 3), mit Urotropin, R6ntgenbestrahlung der Hypophyse 4) oder 
mit den alten Mitteln Opium, Valeriana u. a. erzielt werden. Wurde doch 
sogar die Behandlung des D. i. mit Hodenextrakten empfohlen, obwohl eine 
Anderung der Harnflut gar nicht festzustellen war 5). In manchen Fallen von D. i. 
scheint die Lumbalpunktion eine giinstige Wirkung auf die Harnflut ausiiben 
zu k6nnen 6), so in einem postencephalitischen FaIle SIGNORELLIS 7), der auf 
Pituitrin nicht ansprach, vielleicht iiberhaupt nur in Fallen mit erh6htem 
Liquordruck. Jedenfalls sind aber solche Falle selten 8). 

Anhang: Habituelle Oligurie 9). 

Es schien mir zweckmaBig, an dieser Stelle einige Worte iiber einen Zustand 
zu sagen, der der klinischen Erscheinungsform nach ein Gegenstiick des D. i. 
darstellt, wiewohl sein Zusammenhang mit dem Blutdriisensystem noch viel 
zweifelhafter ist. Es handelt sich um jene Individuen, die, ohne herz- oder 
nierenkrank zu sein, eine habituelle Oligurie aufweisen. Wir k6nnen der ver
schiedenen Pathogenese nach folgende Kategorien habitueller Oligurie aus
einanderhalten : 

1. Die konstitutionelle, primar renale Oligurie, wie ich sie im Jahre 
1917 zuerst an 2 Fallen beschrieben habe 10). Seither habe ich den Zustand 
noch wiederholt gesehen und einmal sogar bei Mutter und Tochter beobachten 
k6nnen. Es handelt sich um das vollkommene Gegenstiick jener Gruppe von 
Fallen, die wir als konstitutionelle, "autochthon-renale Form des Diabetes 

1) HATZIEGANU, J. et M. HANGANUTIU: Bull. et memo de la soc. med. des hOp. de Paris. 
Bd. 41, S. 373. 1925 (Bd. 39, S. 777). 

2) VILLA, L.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1949. 
3) Vgl. ENZINGER, E.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 145, S. 1. 1924 (Bd. 38,S. 230). 
4) TOWNE, R. B.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 83, Nr. 26, p. 2085. 1924 

(Bd. 39, S. 745). 
5) ROTHMANN, H.: Med. Klinik. 1925. Nr. 41, S. 1537. 
6) Vgl. MOTZFELD: 1. c.; ·HALL: 1. C. 
7) SIGNORELLI, E.: Arch. di patol. e clin. med. Vol. 2, p. 89. 1923 (Bd. 28, S. 206). 
8)VIDAL, J. J.: Arch. demed., cirurg.yespecialid. Vol. 12, p.ll1. 1923 (Bd. 32, S.123); 

LARSON, E. E., J. F. WEIR a. L. G. ROWNTREE: Transact. of the assoc. of Americ. physic. 
Vol. 36, p. 409. 1921 (Bd. 31, S. 109). 

9) Vgl. BAUER, J.:.Klin. Wochenschr. 1926. S. 1308. 
10) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition zu inneren Krankheiten. Berlin: Julius 

Springer. 1. Aufl. 1917. 
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im;ipidus" bezcichnet haben. Es sind Leute, deren Nicrcn auf em hahcres 
spezifisches Durchschnittsgewicht des Hames eingestellt sind, die habituell 
die harnfahigen Stoffwechselschlacken in konzentrierter Lasung ausscheiden, 
zu deren renaler Ausscheidung also weniger Fliissigkeit benatigen. Die Ham
mengen pflegen 300-800 ccm taglich, das spezifische Gewicht des Harnes 
1026-1040 zu betragen. In den ersten von mir beobachteten Fallen kam es 
vor, daB die betreffenden jungen Madchen einen ganzen Tag iiberhaupt keinen 
Ham produzierten. Dann ist wohl die vikariierende Excretion durch Darm, 
Haut und Lungen kompensatorisch gesteigert. Funktionsstarungen der Nieren 
sind in solchen Fallen nicht vorhanden. Salzzulagen werden prompt in iiberaus 
hoher Konzentration ausgeschieden. So sah ich nach Zulage von 10 g NaCI 
einen Ham von 1041 spez. Gew. Beim VOLHARDschen Wasserversuch findet 
man annahemd normales Verhalten. Gesundheitsschadigungen werden durch 
eine derartige Konstitutionsanomalie nicht hervorgerufen. N ur allerhand 
sonstige degenerative Konstitutionsmerkmale, insbesondere solche einer neuro
psychopathischen Konstitution pflegt man bei solchen Menschen anzutreffen; 
mit Anomalien der inneren Sekretion hat der Zustand nichts zu tun. 

2. Die konstitutionelle primare Oligodipsie. Dieser zuerst von 
R. SCHMIDT 1) beschriebene Zustand entspricht als Gegenstiick der durch 
primare Polydipsie bedingten Form von D. i. Die Hammengen sind hier 
nur sekundar infolge der primar herabgesetzten Fliissigkeitsappetenz herab
gesetzt. 

3. OJigurie durch Wasserretention in den Geweben. Bei An
stellung des VOLHARDschen Wasserversuches findet man eine mehr oderminder 
erhebliche Retention der zugefiihrten Fliissigkeit, obwohl fiir eine renale Funk
tionsstarung gar kein Anhaltspunkt vorliegt. Die Gewebe haben eine besonders 
groBe Wasseraviditat und namentlich die Fettlager dieser meist adiposen 
Menschen halten offenbar groBe Wassermen~en zuriick. Von einer leicht 
pastasen Hautbeschaffenhcit fiihren da aIle Ubergange iiber eine gewisse Ge
dunsenheit zum ausgesprochenen Odem. An den ersten Menstruationstagen 
fand HEILIG 2) physiologischerweise eine gewisse Retention beim VOLHARDschen 
Wasserversuch. Eine zweite Gruppe von Fallen mit abnormer extrarenaler 
Wasserretention stellen die diffusen Parenchymerkrankungen der Leber dar, 
die, wie wir wissen, gleichfalls eine verzagerte Ausscheidung im VOLHARDschen 
Versuch zeigen. Eine Salzretention ist bei dieser dritten Kategorie von Oligurien 
nicht vorhanden, d. h., wenn sie nachzuweisen ist (ZONDER 3)), dann liegt schon 
eine Kombination mit der nachsten Gruppe vor. 

4. Oligurie durch Salzretention in den Geweben. P. JUNGMANN 4) 
hat als erster eine eigenartige isolierte Starung des Salzstoffwechsels beschrieben, 
die er auf eine Schadigung eines bestimmten nervasen Zentrums an der Basis 
des dritten Ventrikels zuriickfiihrte. Eine Zulage von 10 g NaCl zur gewahnlichen 
Kost wurde vollkommen retiniert unter erheblichem Gewichtsanstieg und 
Abnahme der Hammenge. Es bestanden eine ausgesprochene Hydramie und 
Hypochloramie, sowie die infolge der Salzretention in den Geweben zu 

1) SCHMIDT, R.: Med. Klinik. 1911. Nr. 49, S. 1883. 
2) HEILIG, R.: Klin. Wochenschr. 1924. Nr. 25, S. 1117. 
3) ZONDEK, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 1267. 
4) JUNGMANN, P.: Klin. Wochenschr. 1922. S. 1546. 
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crwartenden machtigen Odcme. Eine Wasserzulage wurde prompt eliminiert. 
Beither ist eine Reihe von analogen Fallen beschrieben worden, denen allen 
gemeinsam ist die Salzretention in den Geweben, die Odeme, bzw. Odem
bereitschaft, die Hydramie und die Achlorhydrie des Magensaftes 1). Der NaCl
Gehalt des Blutes muB nicht immer herabgesetzt sein (MEYER-BISCH). Die 
Gewichtsschwankungen durch die Salz- und konsekutive Wasserretention 
konnen dabei ganz enorm sein. Sonahm eine Patientin VEILS in 17 Tagen 
um 19 kg zu, urn dann rasch wieder abzunehmen. lch habe mehrere einschlagige 
FaIle von Odembildung beobachten konnen, bei denen der gleiche Entstehungs
mechanismus sehr wahrseheinlieh ist. In einem FaIle THAYSENS 2) gingen die 
Retentionsperioden mit HeiBhunger einher. 

Eine besondere Kategorie unter diesen Fallen von Oligurie mit Salzretention 
Lilden solehe, bei welehen eigentliehe Odembildung fehlt und maehtige ]'ett
lager die retinierten Salz- und Wassermengen beherbergen. leh habe in diesen 
Fallen von einer Hydrolipomatose gesproehen 3), um die abnorme Aviditat 
der Gewebe fUr Salz und Wasser einerseits, fUr das Fett andererseits zum Aus
druek zu bringen. ZONDEK gebraueht die Bezeiehnung "Salz- Wasser- Fett
sueht". Die Hydro- oder besser Chloridophilie der Gewebe ist hier mit abnormer 
Lipophilie kombiniert, ein Umstand, der dem klinisehen Bild sein eharakte
ristisehes Geprage gibt. Statt Odeme findet man hier sehwammige Fettlager. 
Ubrigens ftihren aIle Ubergange vom Odem tiber eine pastos gedunsene Haut
besehaffenheit zur eigentliehen Fettsueht. 

In einem Fane eigener Beobaehtung handelte es sieh um ein sehr fettes, 
lO4 kg sehweres, sehwammig aufgedunsenes 15jahriges Madehen, bei dem 
sieh im AnsehluB an eine sehwere Seharlaeherkrankung im 6. Lebensjahr die 
pathologische Gewiehtszunahme allmahlieh entwiekelt hatte. Es bestand 
keinerlei verlaBliehes Zeichen einer endokrinen Storung, das Madehen menstruiert 
seit seinem 12. Jahr, zeigt normale KorpergroBe, lntelligenz und Entwieklung, 
normales Rontgenbild des Sehadels und normalen Grundumsatz. Die sog. 
spezifiseh-dynamisehe Nahrungswirkung fehlte hier vollkommen (LIEBESNY), 
doeh gestattet dieser Befund keinerlei SehluBfolgerung auf die Natur des Leidens. 
Die tagliehen Harnmengen bewegten sieh zwischen 300 und 700 eem, der 
VOLHARDSehe Wasserversueh verlief normal, eine Zulage von 10 g NaCl wurde 
dagegen unter maehtigem Gewiehtsanstieg von 1,20 kg retiniert. 

Ktirzlieh konnte ieh aueh eine sonst vollkommen gesunde junge Dame be
obachten, bei der eine ftir sie sehr lastige lokalisierte Lipomatose der unteren 
Korperhalfte mit einer derartigen Oligurie und Chloridophilie einherging. Auf 
1 eem Salyrgan intramuskular stieg die Harnmenge von 480 eem auf 2000 eem, 
die NaCl-Ausseheidung von 8 g auf tiber 26 g, wahrend das Korpergewieht 
innerhalb von 24 Stunden um 2,70 kg absank. 

Wie schon oben erwahnt wurde, gibt es Kombinationsformen der Gruppe 3 
und 4, also Oligurie mit Wasser- und mit Salzretention. 

1) VEIL, W. H.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 139, S. 192. 1922; CSEPAI, K.: Klin. 
Wochenschr. 1923. S. 1988; BERNHARDT, H.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 472; MEYER
BISCH, R.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 588; ZONDEK, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. 
S. 1267. 

2) THAYSEN, TH. E. HESS: Acta med. scandinav. Bd. 52, S. 142. 1925 (Bd. 41, S.372). 
3) BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 9. 
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Was die Genese dieser eigenartigen Storungen des intermcdiaren Mineral
stoffwechsels anlangt, so hat JUNGMANN, wic 'gesagt, an die Schadigung des 
nervosen "Salzzentrums" am Boden des dritten Ventrikels gedacht und auch 
ich wurde in meinem oben angefuhrten Falle von allgemeiner Hydrolipomatose 
nach Seharlach eine solche fur nicht unwahrscheinlich halten. ZONDEK und 
BERNHARDT meinen aber, wie ich glaube, mit Recht, daB auch primare Anomalien 
der Gewebe selbst an einer derartigen Salzretention schuld sein konnen. Fur 
unseren zweiten Fall von lokalisierter Lipomatose mit Chloridophilie ist diese 
Annahme wohl die naehstliegende. 

Wieweit innersekretorische Anomalien dabei eine Rolle spielen, ist noch 
unklar. JUNGMANN und ZONDEK denken vor allem an die Hypophyse, seit 
EpPINGERS Untersuchungen ware jedenfalls die Schilddruse nicht auBer acht 
zu lassen, und CSEPAI vermutet auf Grund einer eigenen autoptischen Be
obachtung und des im JUNGMANNSchen Falle nach dessen Publikation erhobenen 
Obduktionsbefundes eine pluriglandulare Storung. In beiden Fallen wurden 
namlich Veranderungen in der Schilddruse, im Pankreas und Hoden gefunden. 
Es muB aber ausdrucklich hervorgehoben werden, daB, wie dies auch MEYER
BISCH angibt, derartige Falle von Salzretention auch alle Zeichen einer inner
sekretorischen Storung vermissen lassen konnen. In dies em Zusammenhange 
sei auch an HEILIGS 1) Befund einer physiologischen teilweisen NaCl-Retention 
an den ersten Menstruationstagen normaler Frauen erinnert. 

Es scheint, daB in seltenen Fallen ein malignes Neoplasma, insbesondere 
ein Magencarcinom auf irgendeine uns unbekannte Weise diese charakte
ristisehe Salzstoffwechselstorung auszulOsen vermag. Ob es sich da um toxische 
Schadigungen im Bereich des innersekretorischen Systems, im Bereiche gewisser 
vegetativer Nervenzentren oder, was mir am wahrscheinlichsten ist, in den 
peripheren Geweben handelt, wissen wir nicht. CSEPAIS Fall scheint fur erstere 
Moglichkeit zu sprechen. Ich habe anfangs 1919 einen derartigen Fall mit 
atiologisch vollkommen unklarer gewaltiger Odembildung und Oligurie be
obachten konnen, bei dem eine enorme Hydramie bis zu 3,126 0/ 0 Serumeiweil3-
gehalt und eine Hypochloramie von 0,408 0/ 0 vorhanden war. Das Transsudat 
im Pleura- und Abdominalraum war NaCI-reicher als das Serum. Eine Kachexie 
bestand nicht. Die Autopsie (Prof. C. STERNBERG) deckte ein klinisch vollkommen 
verborgen gebliebenes Magencarcinom auf. Am Blutdrusensystem wurden 
makroskopisch grobere Veranderungen nicht gefunden, eine mikroskopische 
Untersuchung ist leider unterblieben. STERNBERG 2) veroffentlichte spater 
einen, wie mir scheint, klinisch ganz analogen Fall, in dem dem Kliniker (Prof. 
JAGlC) gleichfalls das Magencarcinom entgangen war. Hier fand STERNBERG 
im Hypophysenhinterlappen ein kleines Blastom aus unausgereiften neurogenen 
Elementen, das er fUr die Odembildung verantwortlich zu machen sucht. Da 
aber, wie er selbst angibt, PRIESEL einen gleichartigen Tumor der Hypophyse 
ohne Odembildung beobachten konnte, sowie auf Grund unserer obigen Aus
fuhrungen mochte ich diese Annahme nicht fur wahrscheinlich halten. Alles 
in allem, es handelt sich da um noch recht aufklarungsbedurftige Zustande, 
die jedoch aueh in unserem Zusammenhang kein geringes Interesse bean
spruchen. 

1) I. c. 
2) STERNBERG, C.: Zentralbl. f. aUg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 31, S. 585.1920-1921. 
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Thera peu tisch scheinen intravenose Calciuminjektionen giinstig zu 
wirken und die Diurese zu steigern. Auch von der Verabreichung minimalster 
Joddosen (1/4 mg pro Tag) sah VEIL Nutzen. 

Vor allem aber kommen namentlich fiir die Falle von Fettsucht mit Oligurie 
und Salzretention Wasser- und Salzbeschrankung in der Kost, Schwitzprozeduren 
sowie Entwasserung mit Novasurol oder Salyrgan, eventuell abwechselnd 
mit kurzen Perioden von Schilddriisenextraktdarreichung, unter Umstanden bei 
gleichzeitiger Verabfolgung von Milchinjektionen in Betracht. Fur diese Zwecke 
ist es besser, groBere Thyreoidindosen, etwa 2-3mal taglich 1 Tablette zu 
0,3 g, wenige Tage zu geben, als kleinere Dosen zu verzetteln. In dem oben 
erwahnten, therapeutisch sonst absolut refraktaren Falle allgemeiner Hydro
lipomatose lieB sich durch Novasurol und Salyrgan eine verhaltnismaBig rasche 
Gewichtsabnahme von iiber 20 kg erzielen. ZONDEK empfiehlt auch die An
wendung von Thymustabletten per os, die gleichfalls entwassernd wirken 
sollen. Ich habe mich von dieser Wirkung nicht iiberzeugen konnen. 

Zum Schlusse sei noch ausdriicklich auf den prinzipiellen Unter
schied zwischen einer Salzretention durchKonzentrationsschwache 
der Nieren und einer solchen durch primar gesteigerte Salzaviditat 
der Gewebe hingewiesen. 1m ersten Falle kommt es zu kompen
sa torischer Polyurie und mit Hilfe dieser zu einer prolongierten Ausscheidung 
einer NaCI-Zulage, im zweiten FaIle dagegen kommt es zu Achlorhydrie des 
Magens 1), zu gesteigerter Wasserbindung in den Geweben, zu Quellung und 
eventueller Odembildung, sowie konsekutiver Oligurie. 

Rypophysentumoren, 
die nicht unter dem Bilde der Akromegalie, hypophysar - nervosen Dystrophie 

oder des Diabetes insipidus verlaufen. 

Hier sollen jene praktisch wichtigen FaIle von Tumoren der Hypophysen
gegend besprochen werden, die zu keinem der oben geschilderten typischen 
Syndrome gefiihrt haben, sei es, daB trotz der Geschwulstbildung geniigend 
funktionsfahiges Hypophysengewebe erhalten geblieben, sei es, daB dessen 
Ausfall mit Hilfe anderer Kompensationsvorrichtungen des Organismus aus
geglichen worden ist. Hier ist es also weniger die Hypophyse als der Tumor, 
der Krankheitserscheinungen hervorruft, und die Diagnose wird auf Grund 
dieser Tumorsymptome zu steIlen sein. Erst in zweiter Linie kann dieses oder 
jenes Symptom einer spezifisch hormonalen Funktionsstorung von seiten der 
Hypophyse zur Diagnose mit herangezogen werden. Es ist klar, daB flieBende 
Ubergange von solchen in bezug auf die Hypophysentatigkeit "symptomlosen" 
Tumoren hiniiberleiten zu jeder einzelnen der oben geschilderten Kategorien 
hypophysarer Krankheitsbilder, die ja samtliche unter anderem auch durch 
Geschwiilste der Hypophysengegend bedingt sein konnen. Wir haben ja auch 
in den friiheren Kapiteln die Erorterung der allen Kategorien gemeinsamen 
Tumorsymptome unterlassen, um Wiederholungen zu vermeiden, und es gelten 
daher die im folgenden zu besprechenden Symptome der in der Hypophysen-

1) Ein ganz anderer Mechanismus liegt der verzogerten AUS8cheidung einer NaCI-Zulage 
hei Superaciden zugrunde, welche B. MOLNAR u. L. CSAKI heschriehen haben (Verhandl. 
d. dtsch. Ges. f. inn. Med., 35. Kongr. 1923. S. 83, ref. KongreBzentralbl. Bd. 32, S. 89). 
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gegend lokalisierten Geschwiilste auch fur aIle jene TumorfaIle, in welchen 
eines der spezifischen hypophysar-nervosen Krankheitsbilder zur Entwicklung 
gekommen ist. 

Die Tumorsymptome der in der Hypophysengegend lokalisierten Geschwiilste 
sind Folgen der Druckwirkung bei der gegebenen topographisch-anatomischen 
Situation. Sie erstrecken sich also vor aIlem auf den Opticus und auf die 
knocherne Wand des Turkensattels, in zweiter Linie auf die weitere Umgebung, 
die umgrenzenden Partien der Hirnbasis, die Augenmuskelnerven, die basalen 
Hirngefa13e und selbstverstandlich auch auf die durch den allgemeinen Hirndruck 
bedingten Fernsymptome. Dazu gesellen sich in manchen Fallen Erscheinungen, 
die man auf eine toxische Wirkung der Geschwulst zu beziehen versucht hat. 

Storungen des Sehvermogens sind bei Tumoren der Hypophysengegend 
sehr haufig ein Initialsymptom, spaterhin das fuhrende und bedeutungsvollste, 
gelegentlich sogar fast das einzige Krankheitszeichen. Durch Druck der aus 
dem Turkensattel emporwachsenden Geschwulst auf die medialen Teile des 
Chiasma opticum und die dortselbst verlaufenden kreuzenden Fasern von beiden 
nasalen Retinahalften (Abb. 37) kommt es zu der so charakteristischen bitem
poralen Hemianopsie. Es ist klar, da13 bei einer ungleichma13igen Ausbreitung 
der Geschwulst verschiedenste Abweichungen von diesem Typus der bitemporalen 
Hemianopsie vorkommen konnen, da13 kompletter oder partieller AusfaIl der 
temporalen Gesichtsfeldhalfte blo13 auf einer Seite, komplette Amaurose einer 
oder beider Seiten oder, wie ich es als gro13e Seltenheit in dem auf S. 305 ab
gebildeten Fall (Abb. 33) beobachtet habe, eine bilaterale Hemianopsia superior 
durch Lasion der basal verlaufenden, von den unteren Netzhautpartien her
kommenden Opticusfasern zustande kommen kann. Selbst eine homonyme 
Hemianopsie kann durch Druck auf einen Tractus opticus hervorgerufen werden. 
Initial findet man bisweilen zentrale oder parazentrale Skotome. Die Peri
meteruntersuchung, womoglich auch mit Farben, gehort somit zu den 
wichtigsten Hilfsmitteln bei der Diagnose der Hypophysengeschwiilste, sie 
ermoglicht auch die objektivste und genaueste Verfolgung des Verlaufes der 
Krankheit, ihres Fortschreitens oder ihrer Riickbildung nach therapeutischen 
Ma13nahmen. Man hiite sich blo13 vor einer Verkennung konzentrischer Ge
sichtsfeldeinschrankungen funktionell-nervoser Natur, die, wie ich das mehr
mals gesehen habe, im Verein mit anderen verdachtigen, aber nicht sicheren 
Symptomen zu Irrtiimern verleiten konnen. Die Kranken bemerken nicht 
immer selbst die Einengung ihres Gesichtsfeldes, haufig fiihrt sie aber doch 
die Amblyopie zuerst zum Augenarzt. Mit der bitemporalen Hemianopsie kann 
eine hemianopische Pupillenreaktion verbunden sein. 

Ein zweites ebenso wichtiges diagnostisches Hilfsmittel ist der Augen
spiegel. Er deckt in der iiberwiegenden Mehrzahl der FaIle von Tumoren der 
Hypophysengegend eine einfache Atrophie des Nervus opticus auf, anfangs 
kann auch blo13 eine temporale Abblassung der Papillen vorhanden sein. Selten 
ist eine Neuritis optic a und nur ganz ausnahmsweise eine Stauungspapille 
zu finden. W 0 letztere vorhanden ist, diirfte sie die Folge eines Hydrocephalus 
darsteIlen, der allerdings selbst wieder durch einen suprasellaren Tumor bedingt 
sein kann 1). Offenbar verhindert der die Sehnerven komprimierende Tumor 

1) CASSIRER, R. U. F. H. LEWY: Monatsschr. f. Psychiatrie u. NeuroI. Bd. 54, S. 267.1923. 

BA UER, Innere Sekretion. 22 
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das Eindringen von Liquor in die Sehnervenscheide und verhindert so die 
Entstehung einer Stauungspapille, selbst dann, wenn der intrakranielle Druck 
betrachtlich erhoht ist 1). Die Beeintrachtigung des Sehnerven durch Tumoren 
der Hypophysengegend stellt stets das gefurchtetste Symptom dar, denn, wo es 
vorhanden ist, bedeutet es drohende Erblindung. Es ist daher auch in aller
erster Linie bestimmend fur die Indikation zur operativen Therapie. 

Abb. 37. Zustandekommen bitemporaier Hcmianopsie bei ZCl'stiirung der mCdiaicn Chiasmapartie. 
(Nach R. BIXG.) 

Was die Druckwirkungen der Tumoren der Hypophysengegend auf die 
knocherne Wand des Turkensattels anlangt, so sind uns ihre Folgen durch die 
Rontgenuntersuchung diagnostisch zuganglich. Herr Prof. A. SCHCLLER, wohl 
einer der besten Kenner der Materie, war so liebenswurdig, mir die folgende 
knappe Darstellung der Hypophysenrontgendiagnostik zur Verfugung zu 
stellen. 

Die fur die Darstellung der Sella turcica geeignetste Aufnahme ist das 
Profilrontgenogramm des Kopfes: Die Medianebene des Kopfes liegt parallel 

1) CUSHING, H.: Rev. neurol. Tom. 38, p. 779. 1922. 
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zur photographischen Platte, der Fokus der Rontgenrohre steht tiber dem 
Mittelpunkt der Verbindungslinie des auBeren Orbitalrandes mit dem auBeren 
Gehorgang. Man sieht auf dieser Aufnahme die vertikale und sagittale Aus
dehnung der Sattelgrube, die Form und Struktur des Sellabodens, den Kontur 
des Tuberculum sellae und des Sulcus chiasmatis, sowie die Konfiguration der 
Processus clinoidei anter. und des Dorsum sellae mit seinen Processus clin. post., 
gelegentlich auch den Processus clinoid. medius. Die transversale Aufnahme 
gibt ferner AufschluB tiber die Struktur des Keilbeinkorpers und die Be
schaffenheit der Keilbeinhohle, wie auch tiber die topographischen Be
ziehungen der KeilbeinhOhlen zur Hypophysengrube. Endlich zeigt die Profil-

Abb.38. Kormale Sella turcica im Rontgenbilu. 

aufnahme die so haufig im Bereich der Sella vorkommenden Knochen
spangen, welche die Fortsatze der Sella miteinander und mit der Crista 
petrosa verbinden. 

Auf der sagittalen (postero-anterioren) Aufnahme projiziert sich die Sella 
in den Gesichtsschadel und zwar in die Gegend zwischen den beiden Augen
hohlen; der Sellaboden stellt sich als Kreisbogen mit dorsal gerichteter Kon
vexitat dar. Die sellaren Fortsatze sind auf dieser Aufnahme nicht erkennbar, 
wohl aber die Umrisse und der Inhalt der Keilbeinhohlen. Fur die Darstellung 
der letzteren eignet sich auch vorzuglich die Aufnahme mit vertikaler Strahlen
richtung. Zur Darstellung gewisser Details der Sellagegend verwendet man 
Spezialaufnahmen der Sella in geneigter, bzw. gedrehter Stellung des Kopfes. 
Endlich empfiehlt es sich in jedem Fall, den gesariiten Schadel auf Ubersichts
bildern zu analysieren. 

Unter den pathologischen Veranderungen der Sella kommen am haufigsten 
Usuren zur Beobachtung, die durch hirndrucksteigernde Pr9zesse (Hydrocephalus 

22* 



340 Spezielle Pathologie und Therapie der Inkretionsstorungen. 

internus), durch Hypophysentumoren und anderweitige intrakranielle Ge
schwiilste hervorgerufen sind. 

Die genannten Affektionen erzeugen eine VergroBerung der Sa ttelgru be 
sowie Veranderungen ihrer Form und ihrer Fortsatze. Beim Hydrocephalus 
internus (insbesondere des III. Ventrikels) und bei den suprasellaren Ge
schwiilsten (Hypophysengangtumoren, Cysten und Gummen der Cisterna 
chiasmatis, Meningismen der mittleren Schadelgrube usw.) pflegen im Beginn 
der Erkrankung bloB die Sella-Fortsatze, das Dorsum und Tuberculum sellae 

Abb. 39. Sella turcica bei suprasellar wachsendem Tumor. Schusselform des Turkensattels. 

sowie die Proc. clin. anter. usuriert zu sein; erst in weiterer Folge wird auch 
der Boden der Sella erweitert und vertieft. Auf diese Art kommen flach
schiisselformige Usuren der Sella zustande. Bei VergroBerung der Hypophyse, 
bei intrasellaren Hypophysengeschwiilsten, ebenso wie bei den yom Sinus 
cavernosus ausgehenden Geschwiilsten (Aneurysm a der Carotis interna) pflegt 
friihzeitig eine Vertiefung des Sella bodens vorhanden zu sein, wahrend das 
Dorsum sellare, das Tuberculum und die Proc. clinoid. ant. im Anfangsstadium 
intakt zu .sein pflegen. Erst im weiteren Verlauf wird das Dorsum verdiinnt 
und verkleinert, schlief31ich vollkommen zerstort, wahrend die Proc. clin. ant. 
lange Zeit erhalten zu sein pflegen. 

Da die intrasellaren Geschwiilste sehr haufig extramedian gelegen sind, 
so pflegt auch die Usur der Sella einseitig zu beginnen, was in einem Doppel
kontur des Sella-Bodens zum Ausdruck kommt. Nicht selten verrat sich ein 
Tumor der Hypophysengegend, bzw. ein Aneurysma durch das Vorhandensein 
von Kalkschatten innerhalb oder oberhalb der Sella. Dieses Symptom spricht 
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ebenso wie der Nachweis eines Doppelkonturs der Sella fiir einen in der Hypo
physengegend lokalisierten ProzeB, wahrend Verstarkung der Impressiones 
digitatae an der Innenflache des Schadeldaches, Erweiterung der Schadel
nahte und VergroBerung der diploetischen Venen sowie der P ACCHIONIschen 
Gruben fiir die Annahme eines hirndrucksteigernden Prozesses verwertet 
werden kann. 

Zerstorungen der Sella konnen auch durch entziindliche Affektionen und 
Tumoren des Keilbeines selbst verursacht sein. Es handelt sich dabei meist urn 

Abb. 40. Sella turcica bei intrasellarcm Tumor, vertieft, mit verdlinntem und rekliniertem Dorsum. 
Fall von AkromegaIie, Abb. 28, S. 279. 

metastatische Sarkome des Keilbeines, Fibrosarkome des Pharynx, Carcinome 
der Keilbeinhohlen, Tuberkulose des Keilbeins u. a. Das Rontgenbild der 
Sella turcica unterscheidet sich in solchen Fallen sehr wesentlich von dem 
der Sella-U sur bei intrakraniellen Prozessen: die Sella ist nicht vergroBert 
oder deformiert, aber ihre Konturen sind unscharf, der Schatten des Keilbein
korpers ist aufgehellt, die Rander der Keilbeinhohle sind verwaschen, ihr Luft
gehalt herabgesetzt. Diese Veranderungen sind im Beginn der Erkrankung 
nur an einzelnen Stellen des Keilbeinkorpers erkennbar, im spateren Verlauf 
wird allmahlich der ganze Keilbeinkorper destruiert, so zwar, daB in dies em 
Stadium die Unterscheidung gegeniiber Usuren des Keilbeins durch groBe 
Hypophysentumoren kaum mehr durchgefiihrt werden kann. 

Weit seltener als die Usuren der Sella kommen anderweitige pathologische 
Prozesse dieser Gegend am Rontgenbild zur Beobachtung. 

Gelegentlich begegnet man einer abnormen Kleinheit der Sella. Sie ist zumeist 
bedingt durch Hyperostosen ihrer Wande (als Teilerscheinung einer basalen 
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Hyperostose bei Idiotie und Epilepsie). Soweit Prof. SCHULLER, dem ich auch 
an dieser Stelle fUr seine Muhe danken mochte. 

Wichtig ist es zu wissen, daB die Sella gesunder Individuen in Gestalt und 
Form auBerordentlich variiert 1) und daB Knochenspangen und Brucken 
zwischen vorderen und hinteren Processus clinoidei degenerative Varianten 
darstellen konnen, die keinerlei SchluBfolgerung auf eine gestorte Hypophysen
funktion zulassen, die allerdings bei auch sonst vorliegender schwerer kon
stitutioneller Degeneration, wie etwa bei idiotischen Kindern von vornherein 
haufiger zu erwarten sind 2). 

Druckwirkungen auf die weitere Umgebung und destruktives Wachstum 
der die Dura-Barriere durchbrechenden Hypophysentumoren fuhren je nach 
der Ausbreitungstendenz nach aufwarts gegen die Fossa interpeduncularis, seitlich 
gegen die Temporallappen oder nach abwarts gegen die Keilbeinhohle zu Lahmung 
der Augenmuskeln - ich habe zweimal Doppelbilder als Initialsymptom von 
Hypophysentumoren beobachten konnen -, zu Storungen des Geruchsinnes, 
des Gehors, selten wohl auch zu Schadigung des Trigeminus, ferner zu Pyramiden
symptomen, Nystagmus u. a. Die infolge der topographischen Lage leicht 
zustande kommende Kompression der Carotis interna kann zu schwereren 
Allgemein- und Fernsymptomen, wie Ohnmachten, epileptischen Anfallen, 
aphatischen und vor allem psychischen Storungen verschiedener Art fiihren 3). 
Die Schlafsucht ist dagegen nicht, wie ERDHEIM 4) annimmt, durch Druck 
auf die groBen Hirnarterien bedingt, sondern wohl Herdsymptom von seiten 
des zentralen Hohlengraus, zum Teil vielleicht auch direktes Ausfallssymptom 
der Hypophyse. Erinnern wir uns bloB, daB auch atrophische Veranderungen 
der Hypophyse, wie im FaIle PRIBRAM oder MIEREMET zu schwerer Schlafsucht 
fiihren konnen. Selbst Exophthalmus kann durch das Vordringen des Tumors 
gegen die Orbita zu entstehen. Liquortraufeln aus der Nase habe auch ich bei 
einem vorgeschrittenen Hypophysentumor beobachten konnen. 

Von allgemeinen Hirndrucksymptomen ist der Kopfschmerz das standigste 
und hartnackigste, oft initiale und durch langere Zeit einzige, wahrend Erbrechen 
und Schwindel sowie Bradykardie nicht gerade haufig sind 5). CUSHING meint, 
daB die Kopfschmerzen nicht erst bei allgemeiner Hirndrucksteigerung, sondern 
auch schon bei einer Spannung und Dehnung der Durakapsel entstehen konnen, 
welche den Inhalt des Turkensattels nach oben abschlieBt. Er sah auch prompte 
Beseitigung des Kopfschmerzes nach bloBer Spaltung der gespannten Kapsel. 
Meist ist dieser Kopfschmerz an den Schlafen lokalisiert, doch kann er auch in 
besonderem Grade in der Stirngegend oder am Hinterhaupt empfunden werden. 
Tritt der Kopfschmerz, wie ich das gesehen habe, besonders heftig nachts auf, 
dann kann er zu Verwechslungen mit einem luetischen ProzeB fUhren. Ubrigens 
wird auch der Kopfschmerz von manchen Autoren nicht bloB als Drucksymptom 

1) ENFIELD, C. D.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 79, p. 934. 1922 (Ed. 26, S. 520). 
- GOLDHAMMER, K. U. A. SCHULLER: Fortschr. a. d. Geb. d. Rontgenstr. Ed. 33, S. 894. 
1925 (Ed. 42, S. 869). - HAAS, L.: Fortschr. a. d. Geb. d. Rontgenstr. Ed. 33, S. 419 u. 
469. 1925 (Ed. 42, S. 606). 

2) WIESER, Wo.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 789. 
3) HERRMANN, G.: Med. Klinik. 1923. Nr. 24, S. 826 (Ed. 30, S. 414). 
4) ERDHEIM, J.: Wien. med. Wochenschr. 1924. Nr. 9. 
5) MEGGENDORFER, F.: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Ed. 55, S. 1. 1916. 
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sondern auch als hypophysares Herdsymptom angesehen, da er auch bei hypo
physaren Krankheitszustanden ohne Tumorbildung zu beobachten sei 1), in
dessen scheint mir der hypophysare Ursprung der hier in Frage kommenden 
Krankheitszustande keineswegs erwiesen, ebenso wenig wie ich einen Zusammen
hang zwischen Migrane und Hypophyse, wie er schon vor langer Zeit von DEYL 
angenommen worden war und in letzter Zeit wieder aufgetaucht ist, fur halbwegs 
begrundet halte. Eine gewisse Benommenheit, epileptische Krampfanfalle 
sowie psychische Storungen sind bei Tumoren der Hypophysengegend nicht 
selten zu beobachten. Es konnen hier paranoide, schizoide, zykloide, korsakoff
ahnliche und mit Demenz einhergehende Geistesstorungen vorkommen, wohl 
ein Zeichen dafur, daB der Tumor nur als aus16sender Faktor fur den Ausbruch 
der jeweils verschiedenen, der konstitutionellen Veranlagung des betreffenden 
Individuums entsprechenden Psychose anzusehen ist. 

Hier mogen wohl auch schon jene ungeklarten toxischen Einflusse im Spiele 
sein, die man Hirntumoren im allgemeinen, solchen der Hypophyse im be
sonderen zugeschrieben hat, urn eigentumliche Fernwirkungen zu erklaren, 
wie Verlust der Sehnenreflexe, eventuell auch der Bauchdeckenreflexe, rheu
matoide, neuritische und neuralgiforme Schmerzen, Paresen und Muskelatrophien, 
als deren Grundlage degenerative Hinterstrangveranderungen und atrophische 
Vorgange im Gebiete der Vorderhorner des Ruckenmarks im Sinne einer chroni
schen Poliomyelitis ante;ior gefunden wurden (vgl. MEGGENDORFER). Wieweit 
da etwa neben toxischen Einwirkungen der Geschwulst als solcher noch 
spezifische Einflusse von seiten der in ihrer Funktion irgendwie beeintrach
tigten Hypophyse in Betracht kommen, entzieht sich vorderhand unserer 
Beurteilung. Vielleicht kommen aber solche Einflusse in Frage, wenn wir 
uns z. B. daran erinnern, daB JAKOB 2) eine diffuse Parenchymerkrankung des 
Zentralnervensystems bei Fallen von Atrophie des Hypophysenvorderlappens 
beschrieben hat, die er den von ihm bei Morbus ADDISONII gefundenen Ver
anderungen an die Seite stellt und als Ausdruck einer Stoffwechselstorung 
anspricht. Sie waren ja auch die Grundlage psychotischer Storungen bei diesen 
Zustanden. Dazu kommen ferner offenkundig toxische Schadigungen des 
Knochen- und GefaBsystems, die auch ohne Tumorbildung bei hypophysaren 
Krankheitszustanden vorkommen konnen. Es ist das einerseits eine den 
rheumatoiden Beschwerden solcher Kranker haufig zugrunde liegende Knochen
atrophie, eine Osteoporose, die auf bestimmte Skelettabschnitte lokalisiert 
oder diffus auftretend zu betrachtlicher Kyphoskoliose zu fuhren vermag (vgl. 
S. 434), und es sind andererseits spontan auftretende Blutungen in der Haut 
und in inneren Organen (MEGGENDORFER, HOCHSTETTER 3)). 

Es ist nach dem Gesagten nur zu verstandlich, daB Tumoren der Hypo
physengegend, welche nicht unter dem Bilde eines der typischen hypophysaren 
Syndrome verlaufen, nicht immer leicht zu erkennen sind, vor allem deshalb, 
wei I gar nicht an sie gedacht und die Untersuchung mit Perimeter, Augenspiegel 
und Rontgen gar nicht vorgenommen wird. Die jeweils fiihrenden Symptome 
eines Hypophysentumors konnen in einer solchen Konstellation auftreten, 

1) ENGELBACH, W. a. J. L. TIERNEY: In TICES Practice of Medicine. W. F. Prior Comp., 
Hagerstown Md. - FLIESS, W.: Med. Klinik. 1920. Nr. 30, S. 774. 

2) JAKOB, A.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Ed. 246, S. 151. 1923. 
3) HOCHSTETTER, F.: Med. Klinik. 1922. Nr. 21, S. 647. 
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dail mehr oder minder typische Fehldiagnosen unterlaufen. So kann 
eine Tabes oder progressive Paralyse vorgetauscht werden, wenn Opticus
atrophie, lichtstarre Pupillen, rheumatoide Schmerzen, Abschwachung der 
Sehnenreflexe, eventuell auch noch psychische Storungen zusammen kommen 
(OPPENHEIM, MEGGENDORFER). Freilich wird der negative Ausfall der sero
logischen Reaktionen und ein oder das andere sonstige kleine Zeichen, etwa 
eine Cessatio mensium, eine charakteristische Hautveranderung und ahnliches 
auf die richtige Spur weisen konnen. Eine multiple Sklerose, arteriosklerotische 
Hirnveranderungen, eine Apoplexie, prim are Epilepsie oder prim are Psychosen, 
Hysterie, ja sogar amyotrophische Lateralsklerose oder eine Meningitis kann 
durch einen Tumor der Hypophysengegend imitiert werden, wenn wir uns der 
verschiedenartigen oben angefiihrten Fernsymptome erinnern. Vor aHem aber 
ist die Verwechslung mit anderwarts lokalisierten Hirngeschwiilsten, insbesondere 
mit Kleinhirn- und Kleinhirnbriickenwinkeltumoren wiederholt vorgekommen 
und hat auch schon zu Fehloperationen an der Hypophyse gefiihrt 1). Namentlich 
bei Kindern kann der im Gefolge eines im Kleinhirn sitzenden Tumors sich 
entwickelnde Hydrocephalus zu rontgenologischen und klinischen Symptomen 
fiihren, wie sie fiir Geschwiilste der Hypophysengegend charakteristisch sind. 
Wenn bei einem Kleinhirntumor eine Stauungspapille schon in Atrophie iiber
gegangen ist oder wenn sich zu der primaren Opticusatrophie eines Hypophysen
tumors spater noch ein Papillenodem infolge des Hydrocephalus hinzugesellt, 
so kann auch dieses differentialdiagnostische Argument versagen (CUSHING). 

Urn so wichtiger ist angesichts dieser Schwierigkeiten die Beriicksichtigung 
einer Reihe von Symptomen, die mehr oder minder charakteristisch, als Rudimente 
der oben geschilderten typischen hypophysaren Syndrome Beachtung verdienen. 
Bald ist es eine Unregelmailigkeit oder Ausbleiben der Menstruation, bald 
Impotenz oder Nachlassen der Libido, bald ist es ein Aufhoren der Schweiil
sekretion, HaarausfaH, Hypothermie, Oligurie mit mangelhafter Ausscheidung 
beim VOLHARD schen Trinkversuch, herabgesetzte spezifisch -dynamische 
Nahrungswirkung 2), extreme Lymphocytose oder Eosinophilie, welche an eine 
innersekretorische Storung und spezieH an die Hypophyse denken lassen. So 
sah ich bei einer 24jahrigen Patientin mit einem Hypophysentumor, der 
radiologisch, okulistisch und auch bioptisch (Operation durch O. HIRSCH) 
sichergestellt war, der aber weder zu Akromegalie noch zu einer Dystrophieform 
gefiihrt hatte, unter 7300 Leukocyten 44% Lymphocyten und 17% Eosinophile, 
eine deutlich herabgesetzte sog. spezifisch-dynamische Nahrungswirkung, Olig
urie mit starker Retention im VOLHARDschen Versuch, Hypothermie, Haar
ausfall und vor allem Ausbleiben der Menstruation. In manchen Fallen sieht 
man eine auilerst charakteristische Hautbeschaffenheit im Gesicht. Die Haut 
ist fahlgelb oder blailbraunlich und mit zahllosen, feinen und groberen Faltchen 
und Runzeln durchsetzt; diese Hautbeschaffenheit erinnert an das friiher als 
Geroderma beschriebene Symptom hypophysarer Vorderlappeninsuffizienz. 

Eine ganz andersartige Hautveranderung hat in seltenen Fallen von 
Hypophysentumoren REICHMANN 3) beobachtet. Auch ich habe sie in' einem 

1) RHEIN, J. H. W.: Arch. of neurol. a. psychiatry. Vol. 13, p. 7l. 1925 (Ed. 40, S. 287)_ 
2) LIEBESNY, P.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 28. 
3) REICHMANN, V.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Ed. 130, S. 133. 1919. 



Hypophyse: Tumoren. 345 

operativ sichergestellten und in einem wahrscheinlichen FaIle von Hypo. 
physentumor gesehen. Das Gesicht ist rot oder blaulichrot, prall gedunsen 
und glanzend, die Haut ganz glatt und fiihlt sich sulzig.derb an. Auch an 
der Dorsalseite der Finger fand ich diese glanzend.glatte Hautbeschaffen
heit. Rheumatoide Schmerzen qualendster Art, die wohl mit der nach
gewiesenen Osteoporose der Wirbelsaule mit konsekutiver Kyphosenbildung 
in Zusammenhang standen, sowie hochgradige allgemeine Schwache und 
Mattigkeit waren auch bei REICHMANNS Fall im Vordergrund der Beschwer
den. Auf die Wichtigkeit dieser rheumatoiden und neuritischen Schmerzen 
bei Hypophysentumoren haben wir ja oben schon nachdriicklich aufmerksam 
gemacht 1). In einem FaIle meiner Beobachtung hatten sich solche "rheu
matische" Beschwerden in den Beinen gegen jede Therapie refrakUir erwiesen, 
sie wichen aber vollkommen nach operativer Behandlung der Hypophysen
cyste, die sich sonst nur durch eine Sehstorung verraten hatte. 

In manchen Fallen kann das V orhandensein anderweitiger "endokriner" 
Symptome, die etwa schon von Jugend an vorhanden und konstitutionellen 
Ursprunges sind, den Verdacht in die richtigen Bahnen lenken und auf eine 
hypophysare Affektion hinweisen. Ich nenne von solchen Symptom en auf 
Grund personlicher Erfahrungen: einen seit den Pubertatsjahren besteheIiden 
Bartwuchs bei einer alteren Dame, fehlende Achselhaare, Fettleibigkeit, aus
gesprochene Parotishyperplasie, CHVOSTEKsches Facialisphanomen, Struma u. a. 
Selbstverstandlich konnen derartige und ahnliche endokrine Symptome von 
seiten anderer Hormonorgane auch erst durch den wachsenden Hypophysen
tumor ausgelost sein und als Ausdruck des gestorten Gesamtbetriebes im inner
sekretorischen Apparat bei besonders veranlagten Individuen mit einer von 
der Norm abweichenden Reaktionsfahigkeit ihrer Hormonorgane zum Vorschein 
kommen. Das heiBt also, der primare blastomatose Proze13 im Bereich der 
Hypophyse kann bei entsprechender konstitutioneller Disposition auch den 
Ansto13 zu pluriglandularen Storungen geben 2). 

Die Prognose der Tumoren der Hypophysengegend hangt naturgema13 
von der Art und Wachstumstendenz sowie von ihrem Sitz abo Die wei taus 
haufigste Geschwulstart in der Hypophysengegend ist das Adenom. Nach den 
reich en Erfahrungen CUSHINGS machen die Hypophysenadenome etwa 20 0/ 0 

aller intrakraniellen Tumoren aus, ihre Wachstumstendenz ist recht verschieden, 
aber selbst malign degenerierende Adenocarcinome sind verhaltnisma13ig gut
artig, breiten sich nicht allzu schnell aus und metastasieren nur sehr selten. 
Diese Geschwiilste sind naturgema13 zunachst intrasellar gelegen. Es gibt 
aber auch Geschwiilste, die von Uberresten der embryonalen Vorderlappen
anlage herriihren, welche auf dem Wege zwischen Rachendach und Sella 
liegen und erhalten geblieben sind. Solche Geschwiilste finden sich subsellar 
in der Spongiosa des Keilbeinkorpers oder in au13erst seltenen Fallen am Rachen
dach. Wie wir schon oben bemerkt haben, konnen solche subsellare Tumoren, 
wofern sie funktionsfahige Adenome darstellen, unter dem Bilde einer Akro
megalie verlaufen. Die suprasellar sitzenden Geschwiilste sind nur selten Adenome, 
welche von Vorderlappendriisengewebe abstammen, in der iiberwiegenden 
Mehrzahl sind es die ERDHEIMschen Hypophysengangstumoren, welche von 

1) DOMANIG: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 27, S. 762. 
2) ZONDEK, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 11. 
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Plattenepithelresten des einstmaligen Hypophysenganges ihren Ursprung 
nehmen. Dazu kommen noch die aus den Resten der RATHKE schen Tasche 
stammenden Cyst en und Teratome, die von der sellaren Durabekleidung aus
gehenden Endotheliome und die basalen Gliome. 

Die Therapie der Tumoren der Hypophysengegend kann, wenn man sich 
nicht auf eine bloB symptomatische Linderung jeweiliger Krankheitssymptome 
beschranken will, bloB eine chirurgische oder Bestrahlungstherapie sein. Die 
Fortschritte der chirurgischen Technik haben es ermoglicht, intra sellar und auch 
suprasellar sitzende Geschwulste zu entfernen und lange dauernde wesentliche 
Besserungen, ja Heilungen zu erzielen. Auch von der Rontgenbestrahlung 
namentlich rasch wachsender Tumoren wurden in jungster Zeit gunstige Erfolge 
berichtet. Durch die Entlastung des Opticus, der restlichen Hypophyse und der 
basalen Zentren konnen auch hohergradige Sehstorungen zuruckgehen, die 
Kopfschmerzen verschwinden, die funktionellen Ausfallserscheinungen bzw. 
Storungen sich bessern. Sowohl die Symptome einer Dystrophie als diejenigen 
einer Akromegalie sind, wofern sie nicht allzu lange bestanden haben, bis zu 
einem gewissen Grade besserungsfahig, wenn wir auch diesbezuglich keine 
groBen Hoffnungen hegen durfen. Die Hauptsache bleibt die Erhaltung des 
Sehvermogens, die Befreiung von den gelegentlich sehr lastigen Kopfschmerzen 
und schlieBlich die Besserung des Allgemeinzustandes, der psychischen Tragheit, 
die Wiedererlangung der Arbeitsfahigkeit. Gerade diese aus den praktischen 
Erfahrungen entspringende Erkenntnis ist fur die Indikationsstellung bei der 
Behandlung von Hypophysentumoren ungemein wichtig. Da die operative 
Behandlung von Hypophysentumoren selbst in der Hand der besten und 
erfahrensten Chirurgen doch noch eine recht gefahrliche Angelegenheit darstellt -
CUSHING 1) beziffert seine Gesamtmortalitat bei 164 operierten Hypophysen
tumoren mit 9,1 % -, so darf man sich bei der Indikationsstellung zur Operation 
bloB von einer progredienten Sehnervenschadigung, von unertraglichen Kopf
schmerzen und von ausgesprochenen, die Berufsfahigkeit beeintrachtigenden 
Veranderungen bestimmen lassen. Die klinischen Erscheinungen einer Akro
mega lie, einer hypophysar-nervosen Dystrophie oder eines Diabetes insipidus 
sind auch bei erwiesenem Tumor an sich keine Indikation zu einem operativen 
Eingriff. In solchen Fallen wird man eventuell eine Rontgentherapie versuchen 
konnen, wenngleich es fur mich immer ein unsympathisches Gefuhl ist, nicht 
sicher zu sein, ob man mit der Rontgenbestrahlung nicht etwa das Wachstum 
eines bis dahin verhaltnismaBig harmlosen Tumors anregt, statt ihn zu schadigen 
und zu zerstoren. Gerade da haben wir uns das primum non nocere besonders 
vor Augen zu halten. 

Wenn ich also in solchen gutartig verlaufenden Fallen auch vor der An
wendung der Rontgenstrahlen eine gewisse Scheu empfinde, so halte ich doch 
die Rontgen thera pie unter folgenden Umstanden fur geboten: Erstens 
in jenen Fallen, in welchen nach unseren obigen Ausfuhrungen eine Operation 
in Betracht kommt, der Patient aber wegen der Gefahr oder aus anderen Grunden 
den Eingriff ablehnt; zweitens in jenen Fallen, in welchen eine Operation nicht 
mehr durchfuhrbar ist, sei es, daB die Ausdehnung der Geschwulst, soweit eine 
solche Beurteilung naturlich halbwegs moglich ist, zu bedeutend ist, sei es, 

1) CUSHING, H.: Arch. of neurol. a. psychiatry. Vol. 10, p. 605. 1923 (Bd. 39, S. 350). 
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daB der Allgemeinzustand des Patienten den Eingriff kontraindiziert oder kein 
geniigend geschulter und erfahrener Chirurg zur Hand ist; drittens in jenen 
Fallen, in welchen' eine Operation durchgefiihrt wurde, bei der aber nur eine 
partielle Entfernung der Geschwulst vorgenommen werden konnte; viertens 
schlieBlich bcim Auftreten neuerlicher Symptome, also eines Rezidivs nach 
einem operativen Eingriff, wofern man hier nicht eine neuerliche Operation in 
Erwagung zieht. In den letzten beiden Fallen kann, wie ich das gesehen habe, 
auch eine lokale Radiumbehandlung durch Heranbringung entsprechender 
Trager an den Tumor Erfolge zeitigen. 

Steht die Indikation zur operativen Therapie eines Hypophysentumors fest, 
dann ist die Frage nach der Art des Eingriffes zu erwagen 1). Es gibt zwei 
prinzipiell verschiedene chirurgische Verfahren, um an einen Hypophysen
tumor heranzukommen, den transsphenoidalen Weg, der die Eroffnung der 
Sella turcica ohne eine solche der groBen SchadelhOhle ermoglicht, da ja die 
Sella nach oben zu durch die Dura gedeckt ist, und den transkraniellen W eg, 
der sich unter breiter Eroffnung der vorderen Schadelhohle zur Hirnbasis 
Zugang verschafft. Es ist klar, daB der transkranielle Weg mit Riicksicht 
auf die groBere Gefahr von vornherein nur dort in Betracht kommt, wo man 
mit ziemlicher Sicherheit einen suprasellar sich ausbreitenden Tumor (gewohnlich 
ERDHEIMsche Hypophysengangsgeschwulst mit FRoHLICHschem Syndrom) an
nehmen kann. Solche Geschwiilste sind von der Keilbeinhohle aus nicht so gut 
zuganglich wie bei breiter Freilegung vom Schlafelappen oder, wie dies jetzt 
meist geiibt wird (CUSIDNG, FRAZIER), vom Stirnhirn her 2). Wo ein mit Wahr
scheinlichkeit intrasellar sitz~nder Tumor zu operieren ist, wird man jedenfalls 
eines der transsphenoidalen Verfahren wahlen. 

Von diesen Verfahren sind folgende gebrauchlich: 1. die urspriinglich von 
SCHLOFFER angegebene, von EISELSBERG modifizierte und verbesserte Methode 
mit Umklappen der Nase von auBen und Ausraumung des Naseninnern. 2. Die 
von CHIARI beschriebene Methode von der Augenhohle aus durch das Siebbein. 
3. Die CUSIDNGSche sublabial-septale und 4. die von O. HIRSCH begriindete und 
geiibte endonasal-septale Methode. Bei den beiden letzteren Verfahren gewinnt 
man den Zugang zum Keilbein nach Resektion des Septum nasi, zwischen den 
beiderseitigen Schleimhautblattern der Nase. Diese Methoden haben den groBen 
Vorteil, keine Narben, keine Entstellung zu hinterlassen. Auffallenderweise 
ist die Gefahr einer von der Nase ausgehenden meningealen Infektion nicht groB. 

Fiir cystische Tumoren ist die HIRSCH sche Methode die geeignetste und 
gefahrloseste, dagegen lassen sich solide Geschwiilste bei diesem Verfahren 
kaum je vollstandig entfernen. Wesentliche Besserungen kommen aber auch 
hier bei bloB teilweiser Exstirpation der Geschwulst vor. Offenbar ist schon 
die Eroffnung der Sella von Wert, da dem wachsenden Tumor nach unten 
zu gegen das Keilbein Raum geschaffen und die Hirnbasis entlastet wird. 
Immerhin betragt auch HIRSCHS Mortalitat etwa 10% und die Zahl der 
Rhinologen, welche fiber die fiir die HIRscHsche Operation notwendige Technik 
und Erfahrung verfiigen, ist wohl an den Fingern abzuzahlen. Einen besseren 

1) OEHLECKER, F.: Die Chirurgie der Hypophyse. In "Chirurgie", herausg. v. KIRSCHNER, 
M. u. O. NORDMANN: Bd. 3, S. 349. 1925. Berlin u. Wien: Urban u. Schwarzenberg. 

2) PUSSEP, L.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 87, S. 388. 1923 (Bd. 35, 
S. 79). 
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Zugang, freiere Sicht und die Entfernung auch groBerer, suprasellar sich aus
breitender Tumoren ermoglichen die beiden erstgenannten Verfahren. Es ist 
wohl Sache des Operateurs, sich fiir die eine oder andere Methode zu entscheiden. 

Palliativoperationen wie subtemporale Dekompressionstrepanation nach 
CUSHING werden nur dort in Frage kommen, wo eine sellare Trepanation aus 
irgendeinem Grunde undurchfiihrbar erscheint. Auch als Rezidivoperation 
wurde sie schon mit befriedigendem Erfolge ausgefiihrt. Der Balkenstich ist 
wohl nur in jenen Fallen in Erwagung zu ziehen, in welchen ein hohergradiger 
Hydrocephalus das Bild einer hypophysar-nervosen Dystrophie verursacht hat, 
ohne daB eine primare Geschwulstbildung der Hypophysengegend anzunehmen 
ware. 

Zirbel. 
Die einzigen krankhaften Veranderungen der Zirbel, welche sich als klinisch 

diagnostizierbar erweisen, sind Tumoren. Andersartige pathologische Prozesse 
dieses Organs sind zwar klinisch zur Zeit ohne Bedeutung, unter U mstanden 
aber nicht unwichtig, urn einer auf die Erfahrungen der klinischen Pathologie 
aufgebauten Theorie von der Funktion der Zirbel als Stiitze zu dienen. DaB 
wir aber eine solche Theorie vorlaufig nur auf diese Basis stellen konnen, da die 
Ergebnisse der Experimentalphysiologie bisher versagt haben, wurde schon 
in einem friiheren Abschnitt hervorgehoben. Betrachten wir also zunachst die 
Symptomatologie der Zirbeltumoren. Wir konnen mit MARBURG 1) 
dreierlei Symptomengruppen unterscheiden: 1. Allgemeine Hirntumor-, bzw. 
Hirndrucksymptome, 2. lokale Druckerscheinungen von seiten der benachbarten 
Teile des Zentralnervensystems, 3. Symptome, die, wie MARBURG annimmt, 
auf die funktionelle Beeintrachtigung der Zirbel selbst zu beziehen sind, die 
KRABBE 2) allgemeiner dysendokrine Symptome nennt und die ich, ohne ihrer 
Deutung vorzugreifen, rein deskriptiv als Symptome von seiten der Entwicklung 
und geschlechtlichen Reifung bzw. Differenzierung bezeichnen mochte. 

Ad 1. Unter den allgemeinen Hirndruckerscheinungen findet sich nur 
wenig Charakteristisches. Der Kopfschmerz tritt bei jugendlichen Kranken 
oft erst spat auf, ist nicht selten im Hinterkopf lokalisiert und mit Nacken
empfindlichkeit, Opisthotonus und Intensitatswechsel beim Vorniiberbeugen 
verkniipft. Stauungspapille fehlt nur ausnahmsweise. Gelegentlich kann eine 
temporale Abblassung der Papillen zur irrigen Annahme einer Sclerosis multiplex 
verleiten, auch konzentrische Gesichtsfeldeinschrankung kann vorkommen. 
Tonische, gelegentlich auch klonische epileptiforme Krampfe sind bei vielen 
Fallen vermerkt. Auffallend ist oft auch die gesteigerte Schlafsucht dieser 
Kranken, ein Symptom, das aber vielleicht schon zu der nachsten Gruppe gehort. 

Ad 2. Zu den Druckerscheinungen von seiten der Nachbarschaft 
der Zirbel gehoren in erster Linie die Vierhiigelsymptome: Augenmuskel
lahmungen, Blicklahmungen, Storung der Pupillenreaktion, selbst ARGYLL
ROBERTsoNsches Pupillenphanomen 1). Auoh Konvergenzkrampfe der Bulbi 
wurden beobaohteP). Seltener deuten Sensibilitatsstorungen, Tremor, Athetose 
auf eine Lasion der Hirnschenkelhaube, spastische Paresen auf eine Beteiligung 

1) MARBURG, 0.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 10, S. 146. 1913. 
2) KRABBE, K.: Endocrinology. Vol. 7, Nr. 3, p. 379. 1923. 
3) DE MONCHY, S. J. R.: Brain. Vol. 46, Pt. 2, p. 179. 1923 (Bd. 32, S. 180). 
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des HirnschenkelfuBes. Dazu kommen noch gelegentlich Horstorungen, Facialis
parese, Nystagmus, cerebellare Symptome. Da Zirbelgeschwulste infolge ihrer 
Topographie sehr bald zum VerschluB des Aquaeductus Sylvii fUhren, kommt es 
fast immer zu betrachtlichem Hydrocephalus, der, wie wir mit einer Reihe von 
Autoren (B. FISCHER, JELLIFFE 1), LUCE, KRABBE, RAAB 2), HORRAX und 
BAILEY u. a.) annehmen durfen, auch fUr die gelegentlich beobachtete Fett
leibigkeit oder die Erscheinungen eines Diabetes insipidus verantwortlich zu 
mach en ist. Eine "pineale Fettsucht" im Sinne MARBURGS ist demnach he ute 
nicht mehr aufrecht zu erhalten. Das gleiche gilt auch fUr die Kachexie, welche 
manche FaIle von Zirbeltumoren darbieten. 

Ad 3. Am wichtigsten und interessantesten sind fUr uns die eigenartigen 
Anomalien der Entwicklung und Geschlechtsreife, welche bei Zirbel
tumoren beobachtet werden - selbstverstandlich nur, soweit diese kindliche, 
bzw. vor dem Pubertatsalter stehende Individuen befallen. Es handelt sich urn 
die Erscheinungen, welche PELIZZI als Makrogenitosomia praecox bezeichnet 
hat, urn eine somatische, eine geschlechtliche und oft auch psychische Fruh
reife, eine Pubertas praecox. Knaben von 3-4 Jahren zeigen ein machtiges 
Wachstum des Genitales, bekommen Schamhaare, haben kraftige Erektionen 
und masturbieren lebhaft. Das Korperwachstum pflegt ebenfalls beschleunigt 
zu erfolgen, die Stimme wird tiefer und Ofters sind unverkennbare Anzeichen 
einer psychischen Friihreife vorhanden. v. FRANKL-HoCHWARTS 51/ 2 jahriger 
Knabe interessierte sich z. B. fiir die Unsterblichkeit. Seit den ersten Fallen 
dieser Art von GUTZEIT (1896) und OESTREICH-SLAWYK (1899) sind bis heute, 
soweit ich sehen konnte, 14 FaIle von autoptisch sichergestellten Tumoren der 
Zirbel bekannt geworden, in den en die Erscheinungen der Pubertas praecox 
vorhanden waren 3). AIle diese FaIle betreffen Knaben im Alter von 3 bis 
12 Jahren. Schon diese verhaltnismaBig groBe Zahl analoger Beobachtungen -
es handelt sich ja nur urn die obduzierten FaIle - erweist eigentlich schon, 
daB das Symptom der vorzeitigen Reifung des Organism us in irgendeiner 
Beziehung zur Zirbel stehen muB, denn es gibt keine anderwarts lokalisierten 
intrakraniellen Geschwiilste, welche mit dieser Haufigkeit das gleiche Sym
ptom aufweisen wiirden. Die Beziehung kann entweder derart sein, daB die 
Erscheinungen der Pubertas praecox auf eine Alteration der supponierten inner
sekretorischen Tatigkeit der blastomatOs erkrankten Epiphyse zuriickzufiihren 
waren, sie konnte aber auch darin gesucht werden, daB ein der Zirbel unmittelbar 
benachbartes und durch deren VolumvergroBerung beeintriichtigtes nervoses 
Zentrum, etwa am Aquaeductus Sylvii, die vorzeitige Reifung veranlassen 
wiirde. Dieses supponierte Zentrum mit dem bekannten, auch experimentell 
sichergestellten Zentrum am Boden des III. Ventrikels zu identifizieren, geht 
deshalb nicht an, weil Druckschadigung dieses letzteren durch basale Prozesse 
niemals Erscheinungen der Friihreife, sondern immer nur Genitalatrophie 
hervorruft und nicht einzusehen ware, warum Druckschadigung von dorsal 
her das Gegenteil verursachen sollte. 

Die Mehrzahl der Autoren nimmt mit MARBURG den ersteren Standpunkt 
ein und bezieht die Fruhreife auf den Ausfall einer innersekretorischen Zirbel-

1) JELLIFFE, S. E.: New York med. journ. Vol. Ill, p. 235 u. 269. 1920. 
2) RAAB, W.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 7, S. 443. 1924. 
3) Vgl. HORRAX, G. U. P. BAILEY: I. c. 
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tatigkeit infolge der Geschwulstbildung. Die Tatsache, daB durchaus nicht 
aIle Zirbelgeschwiilste des Kindesalters mit den Erscheinungen der Pubertas 
praecox einhergehen - nach BAILEY und J ELLIFFE waren es von 20 Fallen 
nur sieben, unter den fUnf Fallen von HORRAX und BAILEY nur zwei, welche 
diese Erscheinungen darboten -, ware mit der MARBURGSchen Theorie in 
Einklang zu bringen, wenn sich nachweisen lieBe, daB es die Art und Ausbreitung 
des Tumors, sowie die verschiedene Menge erhalten gebliebenen normalen 
Epiphysengewebes ist, welche fiir diese Differenz im klinischen Bilde verant
wortlich gemacht werden konnte. Es fehlt nicht an Versuchen, einzelne Tumor
falle ohne Pubertas praecox damit zu erklaren, daB kleine Teile der Zirbel 
durch den Tumor funktionsfahig belassen wurden (BRUSA 1)), ja KLAPPROTH 2) 
deutete den Infantilismus samt Hodenhypoplasie bei einem 15I / 2 jahrigen 
Kranken mit Zirbelteratom plus -adenom als Folge eines Hyperpinealismus, 
urn im Rahmen der geltenden Lehre zu bleiben. 

Ob nun eine entsprechende Deutung des pathologisch-anatomischen Befundes 
auch in den anderen Fallen von Zirbeltumoren moglich ist oder nicht, an die 
Beweiskraft jener seltenen FaIle reichen sie nicht heran, in welchen eine 
Aplasie oder ausgesprochene Hypoplasie der Zirbel gefunden wurde. KRABBE 
fand eine solche komplette Zirbelaplasie bei einem einjahrigen Madchen mit 
Hydrocephalus; von Erscheinungen einer Friihreife war aber keine Spur vor
handen. ZANDREN erhob den gleichen Befund an einem 16I / 2 jahrigen, in der 
Entwicklung zuriickgebliebenen, infantilen Knaben mit hypoplastischem 
Genitale, der nach der Operation eines fiiJschlich angenommenen peptischen 
Magengeschwiires starb. ZANDRJilN war auch mit einer neuen Theorie rasch zur 
Hand: Nicht Hypo-, sondern Hyperpinealismus rufe die Erscheinungen der 
Pubertas praecox in den Fallen von Zirbeltumoren hervor, Hypo- bzw. Api
nealismus verhindere dagegen die Reifung des Organismus. Ganz abgesehen 
davon, daB es sich in den Fallen von Pubertas praecox mit Zirbeltumoren meist 
urn Teratome oder Sarkome handelt, denen man schwerlich eine iibermaBige 
innersekretorische Zirbelfunktion zumuten kann, liegt auch eine Beobachtung 
von ASKANAZY und BRACK vor, wo eine hochgradige Hypoplasie der Zirbel 
bei einem idiotischen Madchen mit vorzeitiger Reife einherging. Wir gelangen 
demnach zu folgender SchluBfolgerung: Die Koinzidenz von Friihreife 
mit Anomalien der Zirbel ist keinesfaIls auf einen supponierten 
hormonalen Hyperpinealismus zu beziehen, beruht aber moglicher
weise auf der Herabsetzung, bzw. dem AusfaIl der supponierten 
innersekretorischen Zirbelfunktion. Auch in diesem FaIle ware 
jedoch die Ausbildung der Friihreife keine unbedingte Folge
erscheinung, sondern vom Vorhandensein noch anderer, vorlaufig 
unbekannter Voraussetzungen abhangig. LaBt sich nun iiber die Art 
dieser Voraussetzungen etwas aussagen? 

Mit Riicksicht auf die bekannten Beziehungen der Nebennierenrinde zur 
Pubertas praecox konnte zunachst daran gedacht werden, daB die Ausbildung 
der Friihreife bei Erkrankungen der Zirbel auf dem Umwege iiber eine 
Uberfunktion der Nebennierenrinde zustande kame. Tatsachlich wurden in 

1) BRUSA, P.: Riv. di clin. pediatr. Vol. 22, p. 73. 1924 (Bd. 35, S. 301). 
2) KLAPPROTH,W.: Zentralbl. f. allg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd.32, S.617. 1922 

(Ed. 26, S. 133). 
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vereinzelten Fallen hyperplastische Nebennieren beobachtet, in anderen dagegen 
vermiBt, in der Mehrzahl der FaIle wurde ihr Verhalten nicht naher beachtet. 
Da aber die FaIle primar suprarenaler Friihreife bei Madchen regelmaBig ein 
Umschlagen in den heterosexuellen Geschlechtstypus zeigen, da sie ferner ganz 
iiberwiegend weibliche Individuen, die pinealen FaIle dagegen mit Ausnahme des 
Falles von ASKANAZY und BRACK durchwegs Knaben betreffen, so wird diese 
Annahme wohl als mindestens sehr unwahrscheinlich angesehen werden diirfen. 
Daran andert sich auch nichts, wenn wir horen, daB der von OESTREICH und 
SLAWYK beschriebene vierjahrige Knabe mit Zirbeltumor und vorzeitiger Korper
reife als einziger Fall dieser Art hypertrophische Mammae bekam, aus denen 
sich Colostrum ausdriicken lieB, zumal gerade bei ihm normale Nebennieren 
gefunden wurden. 

Es ware aber auch daran zu denken, daB die Entstehung der Friihreife bei 
pinealen Krankheitsprozessen yom Zustande gewisser nervoser Zentren ab
hangig ist, welche die somatische Reifung des Organism us, vor allem aber die 
Trophik der Keimdriisen beherrschen und regulieren. Am Boden des III. Ven
trikels ist ein derartiges Zentrum, wie wir in einem friiheren Kapitel gehort 
haben, auch experimentell nachgewiesen worden. Will man dieses Zentrum 
zur Erklarung heranziehen, so miiBte man annehmen, daB es durch das 
supponierte Inkret der Zirbel in entgegengesetztem Sinne b~einfluBt wird wie 
durch das Inkret der Hypophyse und daB auch das Zirbelinkret analog dem 
der Hypophyse vielleicht auf dem kurzen Wege des Liquor cerebrospinalis 1) 
dieses basale Zentrum fUr die Genitaltrophik gewissermaBen detonisiert. Wir 
hatten es wiederum mit zwei Sicherungen einer Lebensfunktion zu tun, einer 
nervosen und einer hormonalen, und die Entstehung der Friihreife bei Ausfall 
der Zirbel ware von der verschiedenen Stabilitat der zweiten, der nervosen 
Sicherung abhangig. 

Ebenso hypothetisch ist eine schon oben in Erwagung gezogene andere 
Annahme, daB neben dies em basalen Genitalzentrum noch ein zweites, dorsaler 
gelegenes mesencephales existiert, das, ein funktioneller Antagonist des ersteren, 
Druckschadigungen von seiten der Zirbeldriise leicht ausgesetzt ware. Diese 
gieichfalls durchaus hypothetische Annahme wiirde erklaren, warum zahlreiche, 
wenn auch nicht aIle Tumoren gerade der Zirbel zu Friihreife fiihren, und stiinde 
mit der Auffassung jener Autoren im Einklang, die eine innersekretorische 
Funktion der Zirbel vollig leugnen. DaB auch einmal in einem FaIle von hoch
gradiger Hypoplasie der Zirbel Friihreife beobachtet wurde (ASKANAZY und 
BRACK), miiBte auf eine der ZirbelmiBbildung koordinierte Anomalie des suppo
nierten Zentrums bezogen werden, was bei dem idiotischen Madchen gewiB nicht 
unwahrscheinlich ware, zumal auch sonst mehrfach Falle von Friihreife durch 
cerebrale Erkrankungen beobachtet worden sind, bei denen die Zirbel ana
tomisch unbeteiligt war. So bei tuberoser Hirnsklerose (KRABBE 2)), bei einem 
im III. Ventrikel sich entwickelnden, den Aquaeductus Sylvii abplattenden 
Hirntumor (SCHMALZ 3)), bei epidemischer Encephalitis (F. STERN 4), JOHN 5)). 

1) Vgl. LOEWY, P.: Arb. a. d. neurol. lnst. d. Wiener Univ. Bd. 20, S. 130. 1912. 
2) KRABBE, K. H.: Encephale. Tom. 17, p. 281, 437 u. 496. 1922 (Bd. 26, S. 544). 
3) SCHMALZ, A.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd. 73, S. 168 (Bd. 39, S. 523). 
4) STERN, F.: Med. Klinik. 1922. S. 842. 
5) JOHN: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 80, S. 299. 1924 (Bd. 35, S. 223). 
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Die Friihreife in solchen Fallen nur als zufiillig dem HirnprozeB koordinierte 
allgemeine Konstitutionsanomalie anzusehen, wie KRABBE das in seinen Fallen 
angenommen hat, geht wohl nicht an. Hier ist doch ein unmittelbarer kausaler 
Zusammenhang zwischen den sehr differenten Hirnerkrankungen und der Friih. 
reife viel naherliegend. Damit solI natiirlich nicht geleugnet werden, daB es 
Falle von konstitutioneller, d. h. schon erbanlagemaBig bedingter Friihreife 
gibt, im Gegenteil! Ich selbst habe ja auf diese Falle mit allem Nachdruck 
aufmerksam gemacht 1) und es ist nicht zu bezweifeln, daB im Keimplasma 
Gene existieren, welche fiir das Tempo des Entwicklungsverlaufes, also auch 
fiir den Eintritt der Pubertat und die Reifungszeit der Keimdriisen maBgebend 
sind. Das beweisen die gar nicht so seltenen heredofamiliaren Falle von abnormer 
Friihreife 2) (vgl. Abb. 48-49, S. 402). Die Wirksamkeit dieser Gene erstreckt sich 
offenbar in mehr oder minder ausgesprochener Weise auf alle Gewebe und Organe, 
die an cliesem ReifungsprozeB beteiligt sind und ihn regulierend beeinflussen. Fiir 
die nahere Aufklarung der Genese der Friihreife, d. h. also zur Analyse der ver· 
schiedenen endokrinen und eventuell nervosen Mechanismen sind aber solche Falle 
nicht geeignet. ASKANAZY hatte urspriinglich die Ansicht vertreten, es sei nicht 
der pineale Sitz eines Tumors sondern dessen Teratomcharakter, dem die Ent· 
stehung der Friihreife zuzuschreiben ware. Diese Auffassung, so geistvoll sie 
begriindet wurde, steht jedoch mit den Tatsachen derart in Widerspruch, daB 
sie heute wohl allgemein abgelehnt wird. Wir kommen somit zu der weiteren 
SchluBfolgerung: Es ist sehr wahrscheinlich, daB Friihreife durch 
die Alteration eines nervosen Zentrums zustande kommen kann. 
Ob die sog. pineale Friihreife durch Druckschadigung oder hor· 
monale Beeintrachtigung dieses Zentrums, bzw.unmittelbar durch 
Ausfall des supponierten Zirbelinkretes entsteht, laBt sich nicht 
entscheiden. Demnach erscheint es auch nicht erwiesen, daB die 
Zirbel eine inkretorische Tatigkeit ausiibt. 

Als Argument hierfiir scheint mir auch BERBLINGERS 3) Befund iiber. 
gewichtiger, also wohl hyperplastischer Hoden bei einem 35jahrigen Manne 
mit Zirbelgliom nicht in Betracht zu kommen. Abgesehen von erheblichen 
individuellen GroBenunterschieden normaler Hoden kame ja gleichfalls eine 
Druckwirkung auf das supponierte Genitalzentrum in Frage. Ebensowenig 
beweisend sind Potenzstorungen und involutive Veranderungen am Hoden 
erwachsener Manner, die an metastasierenden malignenAdenomen ("Pinealomen") 
der Zirbel zugrunde gehen. Die somatische und speziell genitale, sowie 
eventuell auch psychische Friihreife erscheint demnach als ein 
diagnostisch sehr wichtiges, haufig vorhandenes und pathogno. 
monisches Symptom von Zirbeltumoren, die sich im prapuberalen 
Alter entwickeln. Auch diese Tatsache ist jedoch kein Beweis 
einer innersekretorischen Funktion dieses Organs. 

1) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 3. Aufl.l. c. S. 151 u. Endocrinology. Vol. 8, 
Nr. 3, p. 297. 1924. 

2) Literatur bei BAUER, J.: 1. c., ferner FEIN, A.: Munch. med. Wochenschr. 1923. 
S. 772 (Bd. 31, S. 38); SIEGEL, A. E.: Arch. of pediatr. Vol. 41, p. 265. 1924. 

3) BERBLINGER, W.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 227, Beih., 
S. 38, 1920 u. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 95, S. 741. 1925 (Bd. 40, 
S. 727). 
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Die Thera pie ist den Fallen von Zirbeltumoren gegenuber bis heute 
machtlos. Eine operative Entfernung etwa mit Durchtrennung des Balkens 1) 
ist bisher der ungeheuren Schwierigkeiten und Gefahren wegen nicht versucht 
worden. Eine spezifische Organotherapie in Fallen von pinealer Friihreife hat 
bisher niemals die Erscheinungen zum Ruckgang gebracht. 

Keimdriisen. 

Hypogenitalismus (die Unterfunktion der Keimdriisen). 

Die Folgeerscheinungen des Wegfalls der innersekretorischen Keimdriisen
funktion haben wir in einem friiheren Kapitel eingehend geschildert und dort 
die Veranderungen kennen gelernt, die eine Friih- oder Spatkastration bei 
mannlichen und weiblichen Individuen hervorruft. Wir werden daher die 
klinische Symptomatologie des Ausfalles der innersekretorischen Keimdriisen
tatigkeit hier nicht mehr vollstandig darzustellen brauchen und konnen uns 
darauf beschranken, sie nach einigen Richtungen hin zu erganzen, sowie folgende 
Grundsatze nochmals hervorzuheben und festzuhalten: Wir begegnen in der 
Klinik allen Zwischenstufen zwischen einem Normalindividuum und dem 
kompletten Kastratentypus und zwar nicht nur beziiglich der quantitativen 
Ausbildung jeder einzelnen von der innersekretorischen Keimdriisenfunktion 
abhangigen Eigenschaft, sondern auch beziiglich der individuell verschiedenen 
Mischungen aller dieser Einzelmerkmale. Diese Erscheinung ist abhangig 1. von 
dem Grade der Beeintrachtigung der innersekretorischen Keimdriisenfunktion, 
sei sie nun durch eine krankhafte ZersWrung und Reduktion des funktionsfahigen 
Parenchyms, durch eine toxische Schadigung oder primare konstitutionelle 
Minderwertigkeit des Driisengewebes bedingt; 2. von der Schnelligkeit, mit 
welcher die inkretorische Keimdriisenfunktion abnimmt bzw. aussetzt; 3. von 
dem Alter, in welchem die Unterfunktion der Keimdriisen einsetzt und 4. von 
der autochthon-chromosomalen, konstitutionellen Beschaffenheit und Reaktions
fahigkeit der betreffenden Erfolgsorgane. 

Der erste Punkt bedarf keiner weiteren Erlauterungen, von einem "Alles
oder Nichts-Gesetz" kann beim Menschen keine Rede sein, mit dem variablen 
AusmaB der Hormonproduktion variieren auch die Hormonwirkungen. Was 
das Tempo der Funktionseinstellung anlangt, so scheint es klar, daB Anpassungs
vorgange und Gewohnung um so eher die Folgeerscheinungen des Hypogeni
talismus mildern werden, je langsamer es ist. Die verhaltnismaBig bruske 
Unterbrechung der Ovarialtatigkeit zur Zeit des Klimakteriums mit seinen viel
fachen subjektiven Beschwerden und Krankheitserscheinungen steht da der 
sehr langsam fortschreitenden senilen Involution der mannlichen Keimdriisen 
gegeniiber. Da das Keimdriisenhormon nur eine protektive Wirkung auf anlage
maBig schon vorhandene Merkmale ausiibt, so werden die Folgen eines Funktions
ausfalles der Keimdriisen verschieden sein, je nach der Zeitdauer, welche sie 
diese protektive Wirkung bereits ausgeiibt und ob sie sie iiberhaupt schon 
ausgeiibt haben und je nach der individuell differenten Anlage dieser Merkmale 
also je nach der qualitativen und quantitativen Reaktionsfahigkeit der 
Erfolgsorgane. 

1) Vgl. ODERMATT, W.: Schweiz. med. Wochenschr. 1925. S. 474 (Bd. 40, S. 883). 

BAUER. Innere Sekretion. 23 



354 Spezielle Pathologie und Therapie der Inkretionsstiirungen. 

Da, wie wir in einem friiherea Kapitel einleitend bemerkt haben, die inner
sekretorisehe Keimdriisentatigkeit als unterstiitzender Faktor ihrer au13en
sekretorischen Funktion im Dienste der geschlechtliehen Fortpflanzung im 
allgemeinsten Sinne steht, so werden wir uns nicht wundern, da13 eine sole he 
inkretorisehe Funktion nur zu Zeiten der Geschleehtsreife vorhanden ist, da13 sie 
mit ihr einsetzt und mit ihr sehwindet. Wir haben keinen Grund, eine in
kretorisehe Keimdriisenfunktion vor der Pubertat oder nach dem Klimakterium 
anzunehmen, eine Kastration in diesen Lebensperioden bringt keine unmittel
baren :Folgeerseheinungen mit sieh, diese werden im ersteren FaIle erst 
bemerkbar, wenn das im Kindesalter kastrierte Individuum in die Pubertats
jahre tritt. 1m Kindes- und Greisenalter maeht sieh also das Fehlen der Keim
driisen durch keine hormonalen Ausfallserscheinungen bemerkbar. Die Kenntnis 
di~ser Tatsaehe ist, wie wir horen werden, auch in der arztliehen Praxis von 
gro13er Bedeutung. 

Zunaehst einmal eroffnet sie uns das Verstandnis fiir gewisse Formen von 
Hypogenitalismus, die niehts anderes sind als die krankhafte Persistenz des 
gewisserma13en physiologisehen Hypogenitalismus der Kindheit oder das prazi
pitierte, pramature Einsetzen des physiologischen Hypogenitalismus des Seniums. 
1m ersteren FaIle handelt es sich urn einen Infantilismus, im zweiten urn einen 
Senilismus, wobei jedesmal die Entseheidung zu treffen sein wird, ob ein 
universeller Infantilismus, bzw. Senilismus oder ob ein nur die Keimdriisen 
betreffender Partialinfantilismus, bzw. -senilismus vorliegt. Als Infantilismus 
und Senilismus bezeiehnen wir bestimmte pathologisehe Formen des Ent
wieklungs- und Riiekbildungsablaufes. Der Infantilismus stellt einen Stillstand 
der Entwieklungsfunktion dar mit langerer Persistenz eines de norma raseher 
voriibergehenden infantilen Entwieklungsstadiums, der Senilismus ist eine 
vorzeitige und iiberma13ige Altersinvolution. Beide konnen den Gesamt
organismus gleichma13ig oder blo13 einzelne seiner Teile betreffen. In diesem 
Sinne spreehen wir von uni verselle m und partielle m Infantilismus und 
Senilismus. Beim universellen Infantilismus und Senilismus betrifft die Evo
lutions-, bzw. Involutionsanomalie den Gesamtorganismus mehr oder minder 
gleichma13ig, das betroffene Individuum gleicht in jeder Beziehung einem 
entspreehend jiingeren, bzw. alteren. Beim universellen Infantilismus ist demnaeh 
der Hypogenitalismus nur eine selbstverstandliche Teilerscheinung des abnormen 
Gesamtzustandes, er ist nur ein Begleitsymptom, beileibe nicht die Ursache, 
so wenig der physiologisehe Hypogenitalismus des Kindesalters die Ursaehe 
der Kindliehkeit darstellt. 

Differentialdiagnostisch wird demnach gegeniiber einem nur die Keimdriisen 
betreffenden Partialinfantilismus vor allem das Verhalten des Wachstums 
und des Seelenlebens von Belang sein. Persistiert beim universellen Infantilismus 
ein bestimmtes Entwicklungsstadium des Gesamtorganismus abnorm lang, dann 
wird das Individuum aueh im Wachstum und im psychischen Verhalten einem 
entspreehend jiingeren gleichen; es wird die Korperproportionen, den Habitus 
eines Jiingeren aufweisen, wahrend beim Partialinfantilismus, also bei alleiniger 
Entwicklungsverzogerung der Keimdriisen das Wachstum nieht stehen bleibt 
und der Habitus die eharakteristisehe Gestaltung des eunuehoiden Hoeh
wuehses oder Fettwuehses, bzw. einer Kombination der beiden annimmt, 
die seelische Entwicklung fortsehreitet und nur insofern der kindlichen 
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Psyche gleicht, als auch die Erotisierung, der Geschlechtstrieb und die 
damit zusammenhangenden Eigentiimlichkeiten des Seelenlebens in der Regel 
fehlen. Intellekt und Charakter entwickeln sich aber dem Alter vollkommen 
entsprechend. 

Yom universellen Senilismus unterscheidet sich der Partialsenilismus der 
Keimdriisen dadurch, daB nur die friiher geschilderten Folgeerscheinungen der 
Spatkastration, keineswegs aber die typischen allgemeinen Alterserscheinungen 
von seiten der Haut, Haare, Muskulatur, des Skelettsystems, Zirkulations
apparates, Nervensystems, der Sinnesorgane usw. sich einstellen. Das vor
zeitige Ergreisen der Keimdriisen beruht wie jeder Partialsenilismus auf einer 
Abiotrophie, einer geringen Lebensenergie, die zu einer vorzeitigen Erschopfung 
mit Parenchymatrophie fiihrt. Es ist verstandlich, daB auBere Schadigungen 
verschiedenster Art, schwere Allgemeinerkrankungen, infektiose und toxische 
Noxen der Abiotrophie Vorschub leisten und die vorzeitige Atrophie begiinstigen 
und beschleunigen konnen. Es mag dann gelegentlich schwer sein, den Anteil 
dieses exogenen Faktors und jenen des endogen-konstitutionellen richtig ein
zuschatzen, denn es fiihren aIle Ubergange von der vollig spontanen vorzeitigen 
Involution zu der etwa im AnschluB an eine Dysenterie, wie ich dies gesehen 
habe, an Typhus, Scharlach oder bei Lues eintretenden Atrophie der Keim
driisen. 

Wenn auch Infantilismus und Senilismus Gegenpole eines abnormen Ent
wicklungsablaufes darstellen, so haben sie doch eine biologisch minderwertige 
hypoplastische Anlage des betreffenden Organs gemeinsam, denn auch die 
isolierte Verzogerung in der Entwicklung des betreffenden Organs, also der 
Partialinfantilismus ist Ausdruck einer derartigen konstitutionellen Hypoplasie, 
die in ihren Auswirkungen gegebenenfalls durch auBere Schadigungen des 
Organs unterstiitzt werden. kann. Es kann daher auch ein Partialinfantilismus 
der Keimdriisen in der aufsteigenden Lebensphase von einem Partialsenilismus 
in der absteigenden abgelost werden, d. h. die Keimdriisentatigkeit setzt ver
spatet ein und erschopft sich zu friih. So sah ich eine etwa 27jahrige Frau von 
ausgesprochen eunuchoidem Hochwuchs mit mangelhaft ausgebildeten sekun
daren Geschlechtsmerkmalen, die erst im Alter von 20 Jahren unregelmaBig 
zu menstruieren begonnen hatte, immerhin aber mit 24 Jahren ein lebendes 
Kind auszutragen vermochte, urn abel' im AnschluB an die Lactation die Men
struation fiir immer zu verlieren und eine hochgradige "senile" Atrophie der 
Geschlechtsorgane zu bekommen; also Partialinfantilismus und Partialsenilismus 
del' offenkundig minderwertigen, durch die normale Belastung einer einzigen 
Graviditat bereits erschopften EierstOcke. Verspatete Menarche und vorzeitige 
Klimax treffen ja auch sonst nicht gerade selten zusammen, wenn auch 
nicht in diesel' exzessiven Form. Die konstitutionelle Grundlage diesel' Zu
stande geht aus ihrer ausgesprochenen Hereditat unzweifelhaft hervor. Ich 
kenne eine ganze Reihe von Familien, in denen die Menses fast durchwegs 
erst mit 17 bis 19 J ahren einsetzten oder mit 42 bis 38 J ahren und friiher 
aussetzten. 

Beim mannlichen Geschlecht pflegt die isolierte Entwicklungsverzogerung 
und Riickbildungsbeschleunigung del' Keimdriisen nicht so ausgepragte, in die 
Augen springende Symptome hervorzurufen, im Prinzip kann man abel' bei 
Beachtu.ng der Verhaltnisse ganz analoge Erscheinungen beobachten. 

23* 
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Nun kann es auch vorkommen, daB die Lebensenergie der Keimdriisen so 
gering, ihre Hypoplasie also derart hochgradig ist, daB ihre Pubertatsentwicklung 
iiberhaupt nicht oder nur in sehr mangelhafter Weise eintritt, ihr infantiler 
Zustand also dauernd erhalten bleibt und sie der Greisenatrophie verfallen, 
ohne jemals das normale Reifestadium erreicht zu haben. In diesen Fallen 
spricht man von Eunuchoidismus (GRIFFITH, DUCKWORTH, TANDLER und 
GROSZ), welche Bezeichnung die Ahnlichkeit mit dem Eunuchen, also Friih
kastraten zum Ausdruck bringt. Man hat iibrigens Falle von vorzeitiger Keim
driisenatrophie mit konsekutiver Riickbildung des iibrigen Geschlechtsapparates 
und der sekundaren Geschlechtsmerkmale auch als Spa teun uchoidis m us 
bezeichnet (FALTA), insofern sie eben teilweise wenigstens ahnlich den Spat
kastraten eunuchoide Merkmale annehmen, dem eunuchoiden Typus zustreben. 
Wenn wir den Eunuchoidismus als Partialinfantilismus oder, wofern es sich 
um eine ganz besonders hochgradige morphologische Hypoplasie handelt, als 
Partialfetalismus der Keimdriisen auffassen, so diirfen wir uns hiebei auf die 
vorliegenden anatomischen Befunde stiitzen, die durchwegs die morphologischen 
Zeichen einer hochgradigen Unterentwicklung der Keimdriisen ergeben haben 
(TANDLER und GROSZ, STERNBERG 1), GARFUNKEL, SELLHEIM 2)). Die Hoden
kanalchen "gleichen bis zu einem gewissen Grade den Hodenkanalchen von 
Kindern" (TANDLER und GROSZ, 1. c. S. 65). DaB die Ubereinstimmung der 
histologischen Bilder eunuchoider und kindlicher Keimdriisen keine vollkommene 
sein kann, ergibt sich aus der bloBen Erwagung, daB auch ein in der Entwicklung 
zuriickgebliebenes, also partialinfantilistisches Organ Altersveranderungen unter
liegt, die hier sogar friiher und in starkerem AusmaBe sich geltend machen 
diirften. In gewissen Fallen begegnet man auch einem mangelliaften Descensus 
testiculorum (Kryptorchismus), bzw. ovariorum (Fall SELLHEIM) als Ausdruck 
der Persistenz eines fetalen Entwicklungsstadiums .• SchlieBlich sei der auBerst 
seltenen Falle gedacht, in welchen iiberhaupt kein Keimdriisengewebe zu 
finden ist. Nur die wenigsten derartigen Beobachtungen halten wirklich 
der Kritik stand und KERMAUNER 3) sowohl wie R. MEYER 4) bezweifeln 
iiberhaupt das Vorkommen einer primaren Aplasie der Keimdriisen. Es solIe 
sich um friihfetalen Untergang urspriinglich doch angelegter Keimdriisen 
handeln. / 

Der Eunuchoidismus ist ein nicht allzu seltenes Vorkommnis und eigentlich 
mehr eine bloBe Konstitutionsanomalie denn ein Krankheitszustand, da sub
jektive Beschwerden oder objektive, die Lebensfahigkeit des Individuums 
beeintrachtigende Betriebsstorungen im Organismus durch den Hypogenitalismus 
als solchen nicht hervorgerufen werden. Auch die Lebensdauer wird, wie ich 
gegeniiber VORONOFF u. a. ausdriicklich hervorheben mochte, durch den 
Hypogenitalismus keineswegs verkiirzt, liegen doch Obduktionsbefunde an 
einem 74jahrigen Skopzen (KOCH 5)) oder einem 77jahrigen Eunuchoiden 

1) STERNBERG, C.: Beitr. z. pathoi. Anat. u. z. aUg. Pathoi. Bd. 69, S. 262. 
2) SELLHEIM, H.: Arch. f. Frauenk. u. Konstitutionslehre. Bd. 10, S. 215. 1924. 
3) KERMAUNER, F.: In HALBAN-SEITZ' BioI. u. Pathoi. d. Weibes. Bd. 3, S.281. Berlin

vVien: Urban u. Schwarzenberg 1924. 
4) MEYER, R.: Virchows Arch. f. pat hoI. Anat. u. Physioi. Bd. 255, S. 33. 1925. -

VgI. auch RAND ERATH, E.: Virchows Arch. f. pathoi. Anat. u. Physioi. Bd. 254, S.798. 
1925. 

5) KOCH, W.: Veroff. a. d. Geb. d. Kriegs- u. Konstitutions-Pathoi. Bd. 2, l{. 3. 1921. 
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(GARFUNKELl)) vor. Dabei konnen sich freilich einzelne Alterserscheinungen, wie 
vor allem das Geroderma schon in friihen Jahren bemerkbar machen. Das 
Haupthaar ergraut sicherlich nicht friiher als bei Individuen mit normaler 
Keimdriisentatigkeit. KOCH hebt sogar das auffallend spate Ergrauen der 
Skopzen hervor. 

Der Eunuchoidismus unterscheidet sich vom Zustande nach Friihkastration 
in zwei prinzipiellen Dingen. Erstens gibt es beim Eunuchoidismus quantitative 
Abstufungen der Hypoplasie und damit der Pubertatsentwicklung der Keim
driisen, daher also auch quantitative Abstufungen des klinischen Bildes eines 
Hypogenitalismus mit verschiedensten Symptomenkombinationen und zweitens 
figuriert unter den ursachlichen Momenten des Eunuchoidismus nicht selten 
auch eine abnorme Geschlechtsanlage, ein konstitutionell abnormes Verhaltnis 
zwischen den Geschlechtsfaktoren M und F, das nach unseren obigen Aus
fiihrungen sich nicht allein an den Keimdriisen sondern auch an allen jenen 
Organen auswirkt, welche Trager von Geschlechtsmerkmalen darstellen. Haben 
wir es also beim Friihkastraten nur mit dem totalen Ausfall des Keimdriisen
hormons zu tun, so miissen wir beim Eunuchoidismus in Erwagung ziehen, 
erstens, in welchem Ausmafi doch noch eine innersekretorische Funktion der 
Keimdriisen stattfindet, und zweitens, ob nicht die Keimdriisenhypoplasie 
selbst nur Folge und Hauptsymptom einer zygotisch-chromosoUULlen Anomalie 
darstellt, die sich ilirerseits aufier in den Ausfallserscheinungen von seiten der 
Keimdriisen auch in koordinierten Begleitsymptomen aufiern kann. Damit 
kommen wir zu einem Verstandnis gewisser Ubergangs- und Kombinationsformen 
von Eunuchoidismus mit Intersexualitat, von welch letzteren im folgenden 
Abschnitt ausfiihrlicher die Rede sein solI. Wir miissen im Auge behalten, 
dafi die kausalen Bedingungen des Eunuchoidismus verschiedener Natur sein 
konnen. Eine fetale oder friihinfantile exogene Schadigung (Parotitis, Typhus, 
Scharlach und andere Infektionen, traumatische Schadigungen, z. B. auch 
anlafilich einer Hernienoperation 2)) kann die Pubertatsentwicklung der Hoden 
ebenso verhindern wie eine konstitutionelle, anlagemafiige Unterentwicklung. 
Nun unterstehen aber die Keimdriisen ebenso wie andere Organe zweifellos 
nicht einer einzigen Erbanlage, sondern sind das Produkt des Zusammenwirkens 
einer Reihe von anlagemafiigen Potenzen, die unmittelbar oder mittelbar das 
Schicksal der werdenden Keimdriisen mitbestimmen. Nur eine von diesen 
anlagemafiigen Potenzen stellt das Pravalenzverhaltnis zwischen M und F dar, 
so dafi nur in gewissen Fallen von Eunuchoidismus auch Erscheinungen 
zygotisch-chromosomaler Intersexualitat erwartet werden diirfen. 

AIle diese Umstande sind fiir das Verstandnis der differenten Sympto
matologie des Eunuchoidismus von Bedeutung. Auf die symptomatologischen 
Dissoziationen im Sexualgebiet hat namentlich STERLING 3) hingewiesen. Bei 
ausgesprochenster Hypoplasie des Genitales kann Libido oder selbst die Potenz 
erhalten sein und umgekehrt kann funktioneller Defekt ohne grobere morpho
logische Hypoplasie bestehen. Auch blofie Azoospermie bei vorhandener Libido 

1) GARFUNXEL, B.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd. 72, S. 475. 1924 u. 
Schweiz. med. Wochenschr. Nr. 22, S. 500. 1924. 

2) LICHTENSTERN, R.: Die Uberpflanzung der mannlichen Keimdriise. Wien: Julius 
Springer 1924. - STEINDL, H.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 42. (Beilage.) 

3) STERLING, W.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 16, S. 235. 1913. 
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und Potenz kann meiner Erfahrung nach den Ausdruck eines rudimentaren 
Eunuchoidismus darstellen. 

Einmal sah ich einen 40jahrigen, sehr groBen, deutlich eunuchoid proportio· 
nierten Mann mit nur auBerst sparlichem und mangelhaftem Bartwuchs, 
juveniler Anordnung der Crines pubis und im iibrigen vollig fehlender Stamm
behaarung, der ein geradezu auffallig groBes Genitale aufwies. Ich kenne 
einen 38jahrigen Mann mit typischem eunuchoidem Hochwuchs (182 cm groB, 
lOl,5 cm Unterlange, 184,5 cm Spannweite) mit bohnengroBen, matschen Hoden, 
einem Penis von kindlichen Dimensionen, mit hoher Stimme, ohne Bartwuchs 
und Stammbehaarung, der an schier unertraglicher Libido mit heterosexuell
erotischen Traumen und Erektionen zu leiden vorgab und der nur aus Furcht 
vor Verspottung keinen 'Geschlechtsverkehr versuchte. Ejaculationen hatte 
der Patient nie gehabt. Bemerkenswert ist dabei, daB eine an der Klinil,;: 
EISELSBERG auf meine Veranlassung vorgenommene Implantation eines Mfen
hodens (Macacus) an dem somatischen Zustand nicht das mindeste anderte, 
die libidinosen Vorstellungen aber zur Freude des Patienten sogar nachlieBen. 

Bei einem typischen Fall von weiblichem Eunuchoidismus sah ich gleichfalls 
normale Libido mit sexueller Betatigung. Es war dies eine 24jahrige, niemals 
menstruierte Studentin mit dem Habitus des eunuchoiden Hochwuchses (GroBe 
170 cm, Unterlange 92 cm, Spannweite 172, 5 em), mit hochgradiger Genital
hypoplasie und ganz rudimentar entwickelten Mammae und Mamillae. Die 
konstitutionelle Natur des Eunuchoidismus ergab sich daraus, daB die jiingere 
Schwester der Patientin erst mit 19 Jahren zu menstruieren begann, eine 
zweite, jetzt 18jahrige Schwester noch nicht menstruiert und die Mutter von 
ihrem 16. bis zum 20. Lebensjahr nur sehr unregelmaBige Blutungen hatte. 
Aile Familienmitglieder. sollen groB sein und besonders lange Beine haben. 
Auch bei einer von GALANT 1) beschriebenen konstitutioneilen Eunuchoiden -
ihre 24jahrige Schwester hatte nie menstruiert - war Libido und sexuelle 
Befriedigung normal. 

Der weibliche Eunuchoidismus oder, wie ihn SELLHEIM zutreffender nennt, 
Kastratoidismus ist weit seltener als der mannliche. Anatomisch-histologisch 
durch den Nachweis hochgradigster Ovarialhypoplasie beglaubigt ist nur ein 
Fall SELLHEIMS. Neben der Genitalhypoplasie sind die wichtigsten Merkmale 
des weiblichen Kastratoidismus die hochgradige Unterentwicklung der Brust
driise und Brustwarze, sparliche Ausbildung der Crines pubis, eventuell auch 
axillares, infantiles Becken, Fehlen der MICHAELIsschen Raute, sowie eunuchoide 
Korperproportionen. Diese letzteren sind allerdings, wie wir gleich horen 
werden, allein keineswegs beweisend fUr Hypogenitalismus und sind naeh 
BUCURA aueh nieht obligatoriseh. Das Fettpolster kann sehr sparlieh (TANDLER 
und GROSZ, SELLHEIM), es kann aber auch reeht reiehlieh (STERLING) vorhanden 
sein. Ieh habe beide Typen beobaehten konnen. In dem oben angefiihrten Faile 
war z. B. urn die Hiiften und an den Obersehenkeln eine ziemlieh ausgiebige 
Fettpolsterung vorhanden. Die Verteilung des subcutanen Fettes an der 
Korperoberflache wird dureh den Mangel an weiblichem Keimdriisenhormon 
nieht beeinfluBt. 

1) GALANT, J. S.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 
Bd. 12, S. 70. 1925. 
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Wenn gelegentlich bei Frauen mit Hypogenitalismus ein mannlicher Be
haarungstypus im Gesicht, am Bauch und an den Beinen vorkommt (BUCURA, 
eigene Beobachtung), so liegt hier schon kein reiner Kastratoidismus, sondern 
zum mindesten ein Ubergang zum Intersex vor, wie wir dies oben theoretisch 
abgeleitet haben. Das gleiche gilt fiir die seltenen Falle von Eunuchoidismus 
mit sexueller Inversion (homosexueller Triebrichtung 1)). Da ein konstitutioneller 
Partialinfantilismus, bzw. -fetalismus der Keimdrlisen haufig nicht das einzige 
Merkmal einer konstitutionellen Anomalie des Individuums darstellt, sondern 
sich mit den verschiedensten anderweitigen Partialinfantilismen und sonstigen 
degenerativen Anomalien kombiniert, so kommt es insbesondere beim weiblichen 
Geschlecht nicht selten zu jenen Symptomenbildern, die zum Teil auf die 
konstitutionelle innersekretorische Keimdriiseninsuffizienz, zum anderen Teil 
aber auf autochthone Entwicklungshemmungen von Organen und Organ
system en zu beziehen sind, die dem Partialinfantilismus der Keimdriisen 
koordiniert und von ihm unabhangig sind. Zu solchen koordinierten Infantilismen 
bzw. anderweitigen degenerativen Anomalien gehort z. B. die recht haufige, 
wenn auch nach meinen Erfahrungen nicht konstante Mononucleose des Blutes 
(GUGGENHEIMER, FALTA), die Hypoplasie des Zirkulationsapparates, die kon
stitutionelle Enteroptose u. a. Auch die Haufigkeit der Imbezillitat und die 
N eigung zu degenerativen "Pfropf" -Psychosen ist hier anzufiihren. 

In umkomplizierten reinen Fallen von Eunuchoidismus, bzw. Kastratoidismus 
ist dagegen die Intelligenz vollkommen normal. Gewisse Charakterziige der 
Eunuchoiden, wie scheues Wesen, Neigung zu Zuriickgezogenheit und geringe 
Mitteilsamkeit, gelegentlich auch sonderbare Liebhabereien sind wohl nur 
mittelbare Konsequenzen des Hypogenitalismus, die sich aus der psychologischen 
Einstellung des Individuums zu seiner Anomalie, sowie aus dem Wegfall der 
das normale Seelenleben entscheidend beeinflussenden psychosexuellenGedanken
welt ergeben. Eine gewisse schizoide Farbung der geistigen Personlichkeit 
Eunuchoider (vgl. KRETSCHMER 2)) ist oft nicht zu verkennen. Meiner Erfahrung 
nach pflegen sich Eunuchoide aus den niederen Gesellschaftsklassen oft auf
fallend gewahlt und geschraubt auszudriicken. Ein 38jahriger Eunuchoider 
meiner Beobachtung, Fabrikarbeiter von Beruf, zeichnete sehr geschickt 
mit farbigen Stiften allerhand Girlanden, verschnorkelte Inschriften u. dgl. 
Der oben angefiihrte hochwiichsige Eunuchoide mit vorhandener Libido be
tatigte sich berufsmaBig als hochst phantastischer und farbenfreudiger Illu
strator von Marchenbuchern. 

Der Stoffwechsel Eunuchoider zeigt keine typische Abweichung von der 
Norm, die Kohlenhydrattolel'anz scheint regelmaBig recht hoch zu sein (FALTA). 
Gehen doch auch die nach Kastration zu beobachtenden Stoffwechsel
veranderungen bald wieder zuruck. 

Sehr interessant ist es zu verfolgen, von welchen Bedingungen es abhangt, 
ob ein primarer Hypogenitalismus unter dem Bilde des eunuchoiden Hochwuchses 
oder unter jenem des Fettwuchses in Erscheinung tritt. Man hat in einleuchtender 
Weise den Zustand der Hypophyse hierfur verantwortlich gemacht, die sich 
bei den Hochwuchsigen in einem aktiveren Zustand befinden sollte als bei den 

1) Vgl. FRANKEL, F.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd.80, S.560. 1923. 
2) KRETSCHMER, E.: Korperbau und Charakter. 4. Auf!. Berlin: Julius Springer 1925. 
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Fettwiichsigen (NOVAK, KOCH). Wenigstens scheint das gesteigerte Langen
wachstum eine ausgiebige Hypophysentatigkeit vorauszusetzen. Tatsachlich 
lassen sich groBe individuelle Unterschiede in der hyperplastischen Reaktion 
der Hypophyse auf den Ausfall der Keimdriisen anatomisch feststellen (ROSSLE). 
In jiingster Zeit von GARFUNKEL erhobene Befunde stehen jedoch mit dieser 
Auffassung in Widerspruch, sie muB aber auch aus einer Reihe anderer Griinde 
in dieser Form aufgegeben und modifiziert werden. 

Wie ich 1) gezeigt habe, finden sich namlich eunuchoide Skelettproportionen 
nicht bloB bei Hochwiichsigen, sondern gar nicht selten bei hypopituitaren 
Zwergen mit konsekutivem Hypogenitalismus (vgl. Abb. 34, S. 305), ferner bei 
gesunden, sonst normalen Individuen vor der Pubertatszeit, wo also keineswegs 
ein bei offenen Epiphysenfugen langer mogliches und anhaltendes Wachstum der 
Rohrenknochen die Ursache fiir die disproportionale Extremitatenlange ab
geben kann. Auch als Rassenmerkmal kommen unverhaltnismaBig lange 
Extremitaten bei gewissen Negerstammen vor, deren Pubertat dabei schon 
friihzeitig einsetzt. Die Ursache der disproportionalen Extremitatenlange 
kann also in gewissen Fallen gar nicht anders als erbanlagemaBig, konstitutionell, 
autochthon-chromosomal bedingt sein, wobei allerdings eine Insuffizienz der 
innersekretorischen Keimdriisenanteile diese eunuchoide Skelettproportionierung 
protektiv fOrdert. Anders ware ja die eunuchoide Skelettproportionierung bei 
Friihkastraten, aber auch bei einem mit Gumma der Hypophyse behafteten 
Zwerg 2) mit sekundarem extremem Hypogenitalismus, also bei konditionellen 
Vegetationsanomalien nicht zu verstehen. 

Das genaue Gegenstiick sind iibrigens die kurzen Extremitaten der chondro
dystrophischen Zwerge und Chondrohypoplasten, welche so haufig mehr oder 
minder ausgesprochene Zeichen von besonders intensiver innersekretorischer 
Keimdriisentatigkeit erkennen lassen. Nicht der Hypergenitalismus macht die 
Extremitatenkiirze, sondern beide sind einander sicherlich koordiniert. Auch 
hier finden wir als Gegenstiick der Neger das Verhalten der Japaner - friih
zeitiger AbschluB des Langenwachstums und erst weit spaterer Eintritt der 
Pubertat. Einerseits scheinen also die Anlagen fiir disproportional lange 
Extremitaten und Hypogenitalismus ebenso wie die Anlagen fUr dispro
portional kurze Extremitaten und Hypergenitalismus korreliert zu sein, 
andererseits muB aber auch dem Keimdriisenhormon ein hemmender Ein
fluB auf das enchondrale Langenwachstum der Rohrenknochen zugeschrieben 
werden. Der yom Funktionszustand der Keimdriisen abhangige Zeitpunkt 
des Epiphysenschlusses ist also keinesfalls allein maBgebend fUr die relative 
Extremitatenlange. Wiederum sehen wir hier die Interferenz autochthon
chromosomaler Potenzen, der erbanlagemaBigen chromosomalen Langenwachs
tumstendenz der Rohrenknochen mit protektiven Einwirkungen seitens der 
Keimdriisen. 

Wie hoch die Rolle der konstitutionellen Reaktionsfahigkeit des Organismus 
bei der Ausbildung des eunuchoiden Hochwuchses sowie der eunuchoiden 

1) BAUER, J.: Chromosomale und inkretorische Hormone. Med. Klinik. 1923. Nr. 13.
Erbanlagen und innere Sekretion. Wien. bioI. Ges. 1923. 18. Juni. Klin. Wochenschr. 
1923. 

2) NONNE, M.: Uber die hypophysare Form der Hirnlues, besonders der kongenitalen 
Hirnlues. VerhandI. d. 11. JahresversammI. d. Ges. dtsch. Nervenarzte. 1921. S. 168. 
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Korperproportionen einzuschatzen ist, zeigt die Betrachtung der Familien 
solcher Individuen. Wir verweisen nochmals auf die oben erwahnte junge Dame 
mit Kastratoidismus, in deren Familie hochwiichsige, eunuchoide Proportionen 
und Hypogenitalismus gehauft zu finden sind. Der 32jahrige Eunuchoid auf 
Abb. 41 ist 202 em hoch und reprasentiert auch nach seinen Korperproportionen 
einen eunuchoiden Hochwuchs in typischester Form. 
Er entstammt einer Familie, in der fast aIle Mitglieder 
die normale KorpergroBe weit iiberschritten. Sein 
Vater ist nahezu so groB wie er, sein Bruder miBt 1,96 m, 
natiirlich ohne irgendwelche Abweichungen der Genital· 
organe von der Norm. Auch 2 Schwestern sind weit iiber 
mittelgroB und sexuell normal. Er selbst hatte nie 
Libido, nie eine Ejaculation, gelegentlich einmal eine 
leichte Erektion. Kein Bartwuchs, keine Crines. 

Aber auch die Bedingungen zum eunuchoiden FeU· 
wuchs sind ganz vorwiegend in der individuellen 
Konstitution zu suchen. Wir begegnen fettwiichsigen 
Eunuchoiden, wie ich seit langem immer wieder betone, 
besonders in solchen Familien, in welchen andere Mit. 
glieder gleichfalls fettleibig sind, ohne etwa auch 
hypogenital zu sein. Natiirlich kann aber auch der 
Eunuchoidismus selbst, wofern er konstitutionellen 
Ursprungs ist, in einer Familie gehauft vorkommen 
(SAINTON, FURNO u. a. 1)). Die individuelle Konstitution 
im Sinne der Summe aller Erbanlagen eines Individuums 
kann demnach nicht bloB Ursache eines Eunuchoidismus 
sein, sie ist auch in ausgesprochenster Weise bestimmend 
fiir die Reaktionsweise des Individuums auf den 
Mangel an Keimdriisenhormon,sie lenkt die Entwick. 
lung des Eunuchoiden ebenso wie des Friihkastraten 
in die Richtung des Hochwuchses oder Fettwuchses. 
Stammt ein Eunuchoider zufallig aus einer ausge· 
sprochen kleinwiichsigen Familie, dann kann er wohl 
ausnahmsweise trotz persistierender Epiphysenfugen 
und trotz eunuchoider Proportionierung des Korpers 
untermittelgroB bleiben, wie ich dies einige Male ge

Abb. 41. 
Eunuehoider Hoehwuehs 
bei 32jahrigem Mann aus 
hoehwuehsiger Familie. 

KorperHinge 202 em. 

sehen habe. Erinnert sei auch an die auf S. 297 erwahnten FaIle von OLIVET 
und RANDERATH: Angeborener Mangel der Eierstocke, hyperplastische Hypo. 
physe yom Kastratentypus und dennoch ausgesprochener Zwergwuchs. 

Die Diagnose des Hypogenitalismus ist in ausgesprochenen, typischen 
Fallen natiirlich nicht schwierig. Eine Reihe von Schwierigkeiten, die sich bei 
rudimentaren oder komplizierten Fallen ergeben, haben wir im vorangehenden 
schon kennen gelernt. Bei Konstatierung eines Hypogenitalismus wird immer 
als Erstes die Frage zu beantworten sein, ob es sich um einen primaren oder 
einen sekundaren Hypogenitalismus handelt, wie er vor aHem als Folgeerscheinung 
einer primaren hypophysar.nervosen Affektion zustande kommen kann. Dort, 

1) Vgl. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. I. c. 
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wo ein eunuchoider Hochwuchs vorliegt, wird die Entscheidung zugunsten 
einer primaren Keimdriiseninsuffizienz nicht schwierig sein, denn eine zu 
Genitalatrophie bzw. -hypoplasie fiihrende hypophysar-nervose Mfektion wird 
haufig die Wachstumstendenz des Organismus herabsetzen, keinesfalls aber 
steigern. Wo der Hypogenitalismus mit Fettwuchs einhergeht, kann die Ent
scheidung manchmal groBte Schwierigkeiten bereiten und selbst, wo der 
Hypogenitalismus mit Minderwuchs kombiniert ist, wird die Diagnose einer 
primaren hypophysaren Storung zwar wahrscheinlich, aber, wie wir schon 
oben bemerkten, keineswegs sicher sein. Man wird also jedenfalls zu allen 
jenen diagnostischen Hilfsmitteln greifen miissen, die uns ein hypophysares 
Leiden erkennen lassen und die wir in einem friiheren Abschnitt kennen 
gelernt haben. 

Auch im Gefolge eines M. Addisonii oder Basedowii kann es zu Symptomen 
von Hypogenitalismus kommen, zweimal habe ich nach operativer Heilung 
eines Basedow Amenorrhoe bei jugendlichen Frauen einsetzen gesehen. Selbst
verstandlich kann ein Spateunuchoidismus auch bloB Teilerscheinung einer 
pluriglandularen Insuffizienz und Atrophie sein. Insbesondere die Kombination 
mit einer Hypothyreose scheint bei Frauen um das 40. Lebensjahr nicht ganz 
selten vorzukommen und wurde von BORCHARDT als "thyreosexuelle Insuffizienz" 
besonders hervorgehoben. Die Unterscheidung des isolierten Hypogenitalismus 
yom universellen Infantilismus und Senilismus haben wir oben besprochen, 
die Abgrenzung gegeniiber der Intersexualitat wird sich aus unseren spateren 
Ausfiihrungen iiber diesen Zustand ergeben. 

Mit dem Kastratoidismus nicht zu verwechseln ist eine isolierte, d. h. von 
der Ovarialfunktion unabhangige autochthone Uterushypoplasie. Bei diesem 
Zustand kann bis auf die menstruelle Blutung, zu der der hochgradig unter
entwickelte Uterus nicht fahig ist, der Menstrualzyklus in geordneter Weise 
ablaufen (BUCURA, eigene Beobachtung) und sich geltend machen. Periodisch 
wiederkehrende Krampfe in der Unterbauchgegend, eventuell mit Steigerung 
der sexuellen Libido, Kopfschmerzen oder mit vikariierenden Blutungen aus 
der Nase, in die Haut usw_ habe ich bei solchen Individuen beobachten 
konnen. 

Aus unserer Auffassung des Eunuchoidismus ergibt sich auch eine praktisch 
sehr wichtige Konsequenz, namlich in der Mehrzahl der FaIle die Un
moglichkeit der Diagnose vor dem Pubertatsalter. Immer wieder 
sehe ich fettleibige Knaben, bei denen wegen der eunuchoiden Fettlokalisation 
und eines eventuell etwas kleinen Genitales die Diagnose Eunuchoidismus· 
gestellt und eine entsprechende Organtherapie, zweimal sogar eine Hoden
implantation in Aussicht genommen wurde. Die Diagnose ist, wie ich aus 
eigenen Beobachtungen sicher weiB, meistens falsch, jedenfalls aber unmoglich. 
Auch ein kleines kindliches Genitale - es kommen ja da sehr groBe individuelle 
Unterschiede vor und iiberdies tauscht das Fettbiirzel ad pubem bei dicken 
Knaben nicht selten eine Kleinheit des hineinversenkten Penis nur vor -
also auch ein kleines kindliches Genitale kann sich in kiirzester Zeit, in einigen 
Monaten zu einem vollwertigen auswachsen. Hat etwa vorher eine entsprechende 
Therapie eingesetzt, dann halt man die normale Entwicklung Iiir deren Effekt -
natiirlich ganz zu· Unrecht, denn, wie ich mich iiberzeugt habe, tritt diese Ent
wicklung auch ohne jede Therapie spontan ein, die sekundaren Geschlechts-
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charaktere kommen zur vollen Ausbildung, der eunuchoide Fettverteilungs
typus verschwindet. 

Freilich muB es auch kiinftige Eunuchoide vor dem Pubertatsalter geben, 
wir haben aber, wofern nicht eine sehr hochgradige Hypoplasie der Testikel 
vorliegt, nicht die Moglichkeit, ihnen klinisch anzumerken, wie weit sie aus 
Samenkanalchen, Zwischenzellen oder aber Bindegewebe bestehen und ob sie 
die Pubertatsentwicklung mitmachen werden oder nicht, so wenig wir einem 
Individuum zu dieser Zeit etwa anmerken konnen, ob es spater eine kon
stitutionell, erbanlagemaBig bedingte Psychose oder einen Star bekommen 
wird. Die Manifestationszeit des Eunuchoidismus ist eben das Pubertatsalter. 
Es werden denn auch in der Literatur vielfach FaIle ganz zu Unrecht als Eunu
choide beschrieben, so bei STERLING oder der 131/ 2 jahrige Fall XLVIII von FALTA 
(S. 326 1)), welcher nach zwei Jahren ein dem Alter entsprechendes Genitale 
aufwies und gerade das sehr schon beweist, was ich soeben auseinandergesetzt 
habe. Sole he FaIle zeigen, wie wichtig die Beriicksichtigung der Familien
anamnese sein kann, welche fast ausnahmslos eine konstitutionelle Veranlagung 
zur Fettleibigkeit bei solchen Knaben aufdeckt (vgl. auch S. 297). Ubrigens 
ware ja, da nach unseren Ausfiihrungen die Keimdriisen vor dem Pubertats
alter gar keine erkennbare innersekretorische Funktion ausiiben, schon aus 
diesem Grunde eine abnorme Fettleibigkeit infolge von Hypogenitalismus 
im prapuberalen Alter unmoglich. 

Man spricht von Pubertatseunuchoidismus, wenn in den Pubertats
jahren voriibergehend das Bild des eunuchoiden Fett- oder Hochwuchses in 
Erscheinung tritt, das sich im Laufe der weiteren Entwicklung wieder aus
gleicht. Es handelt sich da um eine bloBe Verzogerung der Pubertatsentwicklung 
der Keimdriisen, also um einen Partialinfantilismus leichten Grades. 

Die Thera pie des Hypogenitalismus ist keineswegs dankbar. Die Sub
stitutionstherapie in der Form von peroral oder parenteral verabreichten 
Extrakten aus Keimdriisen hat im groBen und ganzen versagt. Weder die 
im Handel befindlichen Hoden- noch die zahllosen Eierstockpraparate haben 
sich bisher als sicher wirksam erwiesen. Daran hat auch die Kombination 
der Organpraparate mit Yohimbin nichts geandert. W 0 ausgesprochene Er
scheinungen von Hypogenitalismus vorlagen, ist es nie gelungen, sie durch 
Organotherapie zu beseitigen, und wo anscheinende Erfolge zu verzeichnen 
waren, dort lagen offenkundig Suggestivwirkungen vor. Ganz vereinzelt steht 
hier eine einzige Beobachtung von BIEDL 2), der einem 32jahrigen Eunuchoiden 
taglich etwa 15 g frischen Stierhoden oder den Atherextrakt aus der doppelten 
Menge verabreichte. Nach 11/2 Jahren sah der Mann aus, als ware er bloB 20 
bis 22 Jahre alt. Wahrend vor der Behandlung der linke Hoden erbsengroB, 
der rechte bohnengroB war, erschienen beide schon nach 3/Jahriger Behandlung 
iiber taubeneigroB. Mehrfach wurde Thyreoidinbehandlung zur Anregung der 
Keimdriisenfunktion empfohlen (H. ZONDEK). Die Gynakologen verwenden Hitze
applikation, kleinste Rontgendosen auf die Ovarien (THALER) oder auf die 

1) Ubrigens ist wohl auch der FALTAsche Fall XLIX (S. 329) kein Eunuchoidismus, 
sondern eine hypophysare Dystrophie (Verkalkungsherd im vorderen Teil der Sella 
turcica !). 

2) BIEDL, A.: Handbuch der normal. u. pathol. Physiol. Bd. 14, 1. Halfte, 1. Teil. 
1926. S. 357. 
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Hypophysengegend (P. WERNER, BORAK) und berichten iiber ermutigende 
Resultate bei der Behandlung hypovarieller Amenorrhoe. Wie vorsichtig man 
in der Beurteilung dieser Erfolge sein muB, lehrte mich eine eigene Be
obachtung. Die eine von. den oben erwahnten Basedowkranken, welche 
durch die Operation zwar yom Basedow geheilt worden war, seit sieben 
Jahren aber iiberhaupt nicht mehr menstruierte, hatte sich auf meine Ver
anlassung einer Rontgenbestrahlung der Hypophysengegend unterziehen sollen. 
Die 25jahrige nervose Dame hatte Angst vor dieser Behandlung und ehe sie 
noch den Rontgenologen aufsuchte, war zum ersten Male seit sieben Jahren 
eine profuse Menstruationsblutung aufgetreten, die fiinf Tage lang anhielt. 
Ware die Blutung eine 'Voche spater erfolgt, so hatte niemand an dem 
verbliiffenden und raschen Erfolg der Rontgentherapie gezweifelt. 1m iibrigen 
bin ich aus prinzipiellen Griinden wegen der Moglichkeit einer Keimschadi
gung 1) gegen eine Rontgenbestrahlung der Keimdriisen bei Individuen, von 
denen eine Kinderzeugung noch zu gewartigen ist. In einem typischen Falle 
von weiblichem Hypogenitalismus, bei der oben erwahnten hochwiichsigen 
Studentin, versagte die Bestrahlung der Hypophyse ebenso wie jede noch so 
forcierte Organtherapie. 

Aussichtsreicher ist die chirurgische Behandlung des Hypogenitalismus 
mitteIs Transplantation von Keimdriisen, und zwar scheint die Trans
plantation mannlicher Keimdriisen bessere Aussichten zu bieten als die weiblicher. 
Wenn auch begreiflicherweise die Erfolge der Hodenimplantation beim Eunu
choidismus nicht so befriedigende sind wie bei Verlust der Hodenfunktion im 
spateren Leben, so liegen doch Berichte iiber unzweifelhaft giinstige Wirkungen 
vor (LICHTENSTERN, THOREK u. a.). Nach LICHTENSTERN scheint das ein
gepflanzte Hodengewebe einen Wachstumsreiz auf die eigene unterentwickelte 
Keimdruse auszuuben. Mit Recht verlangt dieser Autor, daB beim Eunuchoidis
mus in jugendlichem Alter, jedenfalls vor dem 30. Lebensjahr operiert werde, 
ich mochte aber hinzufugen, daB aus den oben angefiihrten Grunden mindestens 
bis zum 17. oder 18. Jahr mit der Operation zugewartet werden soll. 

Bei einer etwa 25jahrigen, wegen cystischer Geschwiilste doppelseitig 
ovariektomierten Frau sah ich von einer Ovarienimplantation nicht das 
mindeste Resultat. 

Hypergenitalismus (die Uberfunktion der Keimdriisen). 

Die klinische Feststellung eines Hypergenitalismus im Sinne einer iiber
maBigen Hormonproduktion von seiten der Keimdriisen ist recht schwierig. 
Die Erscheinung der vorzeitigen Geschlechtsreife (Pubertas praecox) ist ja 
ebenso wie der verspatete Eintritt des Klimakteriums kein wirklicher, absoluter, 
sondern nur relativer Hypergenitalismus, d. h. die Hormonproduktion setzt 
zu bald ein oder hort zu spat auf. Von diesem relativen Hypergenitalismus 
wird ja in anderem Zusammenhange gesprochen. Die zu postulierenden 
Kriterien eines wirklichen Hypergenitalismus waren iibermaBig groBes Genitale, 
besonders starke Auspragung der sekundaren Geschlechtsmerkmale, besonders 
machtige Libido und Aktivitat in sexueller Hinsicht. Nun sind aIle diese 

1) BAUER, J.: Praktische Folgerungen aus der Vererbungslehre. Med. Klinik. 1925. 
Beih. Nr. 1. 
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Eigenschaften nichts weniger denn verlaBliche Kennzeichen einer iibermaBigen 
innersekretorischen Keimdriisenfunktion. Die GroBe der Genitalorgane und die 
Auspragungder sekundaren Geschlechtscharaktere hangt, wie wir oben zur 
Geniige hervorgehoben haben, nicht bloB von dieser Funktion, sondern auch 
von der anlagemaBigen chromosomalen Beschaffenheit der betreffenden Erfolgs. 
organe ab, sie wird aber auch von der Funktion anderer Blutdriisen (Neben
nierenrinde, Zirbeldriise 1) in maBgebender Weise beeinfluBt. Libido und sexuelle 
Tatigkeit stehen iiberdies in engstem Zusammenhang mit dem Milieu und den 
Gewohnheiten des Individuums und sind von der primaren Erregbarkeit gewisser 
Nervenzentren mehr abhangig als von dem AusmaB der hormonalen Erotisierung. 
Wir erinnern nur an die starke Libido mancher kastrierter Frauen oder einzelner 
Eunuchoide. Ich kenne einen fettleibigen Herrn in den 40er Jahren mit einem 
MADELUNGSchen Fetthals, der auf Grund seiner geradezu enormen sexuellen 
Aktivitat doch wohl zu Unrecht als hypergenital zu bezeichnen ware. 

Auch wenn z. B. ein Ovarialtumor in einem seltenen Ausnahmsfall zu einer 
machtigen VergroBerung und Verdickung des Uterus gefiihrt hat, der seiner 
GroBe nach dem 4. bis 5. Schwangerschaftsmonat entspricht (KONSCHEGG 1)), 
laBt sich nicht eine bloBe Uberfunktion des Ovars als Ursache ansehen. Das 
gleiche Bedenken beziiglich der Terminologie gilt fiir jene krankhaften Zustande 
von seiten des Uterus, die in einer Hypertrophie und Hyperplasie der Schleimhaut, 
sowie in profusen und lange dauernden Blutungen bestehen (Metropathia 
haemorrhagica). Nach den im physiologischen Abschnitt dargelegten An
schauungen diirfen wir wohl diese Erscheinungen auf eine iibermaBige Hormoni
sierung durch das Follikelinkret zahlreicher, iiberstiirzt sich entwickelnder 
Follikel zuriickfiihren, diese selbst aber ist offenbar die Folge einer mangelhaften 
Corpus luteum.Bildung, die ja als hemmender Regulator der Follikelreifung 
von groBter Wichtigkeit ist. So stellt die Persistenz von Follikelcysten, bzw. 
die kleincystische Degeneration der Ovarien mit den mangelnden 
Corpora lutea, der glandularen Hyperplasie der Uterusmucosa und den oft 
bedrohlichen, ja ausnahmsweise sogar todlichen Blutungen 2) ebensowohl eine 
ovarielle Unterfunktion (von seiten der Corpora luteal als eine Uberfunktion 
(von seiten der Follikelwand) dar. 

Intersexualitat (Zwittertum). 

Unter Intersexualitat (Zwittertum) verstehen wir das gleichzeitige Vor
kommen, bzw. die Interferenz von Geschlechtsmerkmalen beider Geschlechter 
an einem Individuum. So sonderbar es nun klingt, es fiihren kontinuierliche 
Ubergange vom kompletten echten Hermaphroditismus, der Hoden und Eier· 
stocke zugleich besitzt, iiber aIle Arten somatischer und psychischer sexueller 
Zwischenstufen zur Norm, ohne daB wir auch diese scharf abzugrenzen ver
mochten. Einzelne heterosexuelle Merkmale sind jedenfalls auch bei normalen 
Individuen nicht selten, wenn wir uns auch nicht zu der Auffassung von 
MATHES 3) bekennen mochten, daB kein Normaler von ihnen frei und jeder 
Mensch zum mindesten ein rudimentarer Intersex sei. 

1) KONSCHEGG, T.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 242, S. 212. 
2) WITT: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 1, S. 43. 
3) MATHES, P.: In Biologie und Pathologie des Weibes, herausg. v. HALBAN U. SEITZ, 

Bd. 3, S. 1. 1924. Urban u. Schwarzenberg. 
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Die vollkommenste Form von Intersexualitat stellt natiirlich der ech te 
Hermaphrodit dar, bei dem also schon das primitivste Geschlechtsmerkmal, 
die Keimdriisen, bisexuell sind. Diese FaIle und namentlich sole he von sog. 
o v 0 t est is, wo Eierstocks- und Hodengewebe in verschieden weit vorgeschrittener 
Differenzierung in einer Zwitterdriise vereinigt sind, wurden in den letzten 
Jahren wiederholt beschrieben. Bis heute scheinen 12 derartige, literarisch 
festgelegte Beobachtungen vorzuliegen 1). Meist iiberwiegt quantitativ der 
Hodenanteil der Zwitterdriise, wahrend das Eierstockgewebe in der Regel weiter 
differenziert erscheint. In allen Fallen besteht eine verschiedenartige Mischung 
mannlicher und weiblicher Geschlechtsmerkmale, allerdings pflegt trotz dieses 

Abb. 42. Genitale eines Intersexes. 

"Mischmasch" von sekundaren Ge
schlechtsmerkmalen, wie HEGAR 
sich ausdriickt, der weibliche Habi
tus im allgemeinen so weit zu 
dominieren, daB diese Trager eines 
Sexus anceps, d. h. eines zweifel
haften, fraglichen Geschlechtes 
(KERMAUNER) regelmaBig als weib
lich aufzuwachsen und erzogen zu 
werden pflegen. 

Der folgende, selbst beobachtete 
Fall, der mir von der Wiener stadtischen 
Berufsberatungsstelle (Dr.KAuTsKY) zu
gewiesen wurde, illustriert diese Ver
hiiJtnisse sehr gut. Es handelte sich 
urn ein 19 jiihriges weiblich erzogenes 
Individuum, das in der Schule unter 
seinenKameradinnen als auffallendrauf
lustig und wild beriichtigt war, mit 
14 J ahren eine tiefe Stimme bekam und 
nun erst merkte, daB irgend etwas mit 
ihm "nicht stimmt". Nie menstruiert. 
Angeblich keine Libido, hat sich ge
legentlich von Burschen kiissen lassen 
und bekommt mitunter spontane Erek-
tionen. Will unter allen Umstiinden als 

Frau weiterleben und Schneiderei lernen, ist sehr scheu und gibt nur sehr ungern und 
stark gehemmt Auskunft. 

MittelgroBe, kriiftig gebaute, musku16se Person, keine Brustdriise, sehr kleine braune 
Brustwarzen. MiiBig langes, dunkelblondes Kopfhaar, sparlicher Bartwuchs, etwa ent
sprechend demjenigen eines 17 jahrigen Jiinglings, doch wird der Bart stets sorgfiiltig ent
fernt, reichliche Behaarung ad pubem nach virilem Typus, auch ad anum und an den Ober
und Unterschenkeln. Viriler Kehlkopf. Reichliche Comedonen und Acne des Gesichtes. 
Das Genitale (Abb. 42) zeigt ein etwa 5 cm langes penisartiges Gebilde mit einer 
ventralen Furche (Hypospadie), eine 6 cm lange, ganz enge und blind endigende Vagina. 

Der Fall zeigt wohl auch, daB eine sichere Entscheidung tiber die Art der 
Geschlechtsdriisedurch bloBe klinische Untersuchung unmoglich sein kann, 
es konnten ebensowohl ein abdominaler Kryptorchismus, wie Ovarien oder 
eine Kombination beider erwartet werden. Trotz des hier eher mannlichen 

1) V gl. SCHAUERTE, 0.: Zeitschr. f. d. ges. Anat. Abt., 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 
Bd. 9, S. 373.1923. - KERMAUNER: 1. c. - REIFFERSCHEID, K.: Klin. Wochenschr. 1925. 
Nr. 40, S. 1939. 
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Habitus verlangt das Individuum als Weib zu leben und kein Mensch wird ihr 
dieses Recht der eigenen Wahl bestreiten wollen, wie denn iiberhaupt bei Er
wachsenen ihre eigene Entscheidung maBgebend sein sollte, wie immer die 
anatomischen Verhaltnisse des Falles liegen mogen (KOLISKO). Anders, wenn 
bei Sexus anceps in friihinfantilem Alter w~gen der Erziehung und der gesetz
lichen Konsequenzen die Entscheidung zu treffen ist. Dann wird man die 
Frage oft nur mit Hilfe einer Probelaparotomie exakt zu beantworten vermogen, 
wie sie insbesondere MEIXNER befiirwortet. Doch soUte man sich meines 
Erachtens nicht allzu einseitig auf die Beschaffenheit der Keimdriisen fest
legen 1) und sich vor Augen halten, daB es eben neben voll mannlichem und 
weiblichem Geschlecht auch noch Intersexe verschiedenster Grade gibt, die 
mehr oder minder mannlich oder weiblich sein konnen. 

Die Moglichkeit, daB aIle Zwitterfalle mit Hodenbefund urspriinglich einmal 
Eierstocksgewebe besessen hatten, das vorzeitig zugrunde gegangen ware, ist 
von SAUERBECK, KOLISKO, KERMAUNER erwogen worden. Sie erscheint aber 
gegeniiber der heute feststehenden Tatsache von nebensachlicherer Bedeutung, 
daB das Geschlecht nicht durch die Keimdriisen bestimmt wird, sondern mit 
ihnen zusammen und ihnen iibergeordnet von der zygotisch-chromosomalen 
Struktur, von der Konstitution der befruchteten Eizelle abhangig ist. Die 
Keimdriisen sind nur wegen ihrer besonderen Funktionen das fundamentalste 
Geschlechtsmerk~al, neben dem die iibrigen aber doch keineswegs belanglos 
erscheinen. Ein Ovotestis ist nur der extremste Grad eines abnormen Pravalenz
verhaltnisses der beiden Sexualfaktoren M und F, gewissermaBen Folge ihrer ab
normen Aquipotenz, bei geringeren Graden dieser zygotisch-chromosomalen 
Anomalie werden zwar nur einerlei Keimdriisen zur Entwicklung gelangen, 
am Soma aber konnen je nach den dort geltenden endogenen Bedingungen, 
nach dem zeitlichen Ablauf der Morphogenese und eventuell zeitlichen 
Schwankungen des geringfiigigen und variablen Pravalenzgrades von Fund M 
beiderlei Geschlechtsmerkmale zum V orschein kommen, die ihrerseits dem 
protektiven, bzw. inhibitorischen EinfluB des betreffenden Keimdriisenhormons 
unterliegen. 

Diesen hormonalen EinfluB der Keimdriisen auf die Geschlechtsmerkmale 
hat man auf Grund von Beobachtungen an den sog. Zwicken oder free-martins 
der Rinder schon in die Fetalzeit verlegen wollen (KELLER und TANDLER, 
LILLIE U. a. 2)). An Rindern, Ziegen und Schafen sieht man namlich, daB bei 
verschieden-geschlechtlichen Zwillingen das mannliche Tier normal, das weibliche 
dagegen haufig mehr oder minder ausgesprochen zwittrig und steril ist (sog. 
Zwick der Schweizer, free-martin der englischen Ziichter). Man erklarte diese 
Bildungsstorung der weiblichen Tiere mit dem Vorhandensein von GefaB
anastomosen zwischen den beiden Chorionsacken, welche bei der friiheren 
Differenzierung der mannlichen Keimdriisen eine hormonale Hemmung der 
Ausbildung der weiblichen Geschlechtsmerkmale des Partners gestatten. Ab
gesehen von mancherlei anatomischen Schwierigkeiten und triftigen Einwanden, 
die gegen diese Theorie erhoben wurden 2), mochte ich nur folgende Bedenken 

1) Vgl. auch BLAIR BELL, W.: Lancet. Vol. 199, Nr. 18, S. 879. 1920. 
2) Vgl. LIPSCHijTZ, A.: 1. c. 1924. - KELLER, K.: Zentralbl. f. Gynakol. 1922. Nr. 9, 

S. 364. - HALBAN, J.: Ibid., S. 367. - BELLER, K. F.: Z. f. Tierziicht. u. Ziichtungsbiol. 
Bd. 7, S. 365. 
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gegen sie auBem: Die Erscheinung des Halbseitenzwittertums, auf die wir im fol
genden zu sprechen kommen werden, steht in vollkommenem Widerspruch zu ihr; 
da wir sonst keinen Grund haben, eine innersekretorische Funktion der Keim
driise schon im Fetalzustand anzunehmen, ware ihre ErschlieBung aus der 
Erscheinung der Zwicken eine pe~itio principii; wir beobachten auch keine 
Hemmung der mannlichen Geschlechtsentwicklung durch die im miitterlichen 
Blute kreisenden weiblichen Geschlechtshormone, obwohl ein Ubertritt von 
miitterlichen Hormonen auf den Fetus mit groBer Wahrscheinlichkeit an
genommen werden darf. 

Die lntersexualitat bei V orhandensein von nur einer Art Keimdriisen wird 
je nach dem Geschlecht dieser Driisen bekanntlich als Pseudohermaphrodi
tismus masculinus oder femininus bezeichnet, wenn die Geschlechts
organe selbst betroffen sind, wenn sich also schon bei der Differenzierung der 
WOLFFschen und MULLERschen Gange das abnorme Priivalenzverhaltnis von 
Fund M bemerkbar gemacht hat. An der Symptomatologie der Intersexualitat 
konnen natiirlich aIle Organe und Funktionen beteiligt sein, an denen eine 
sexuelle Differenzierung vorkommt, die also Trager sekundarer Geschlechts
merkmale darstellen und je nach ihrer autochthonen Entwicklungspotenz auf 
die abnorme Sexualanlagenkombination verschieden ansprechen. 

Es gibt eine groB~ Reihe von somatischen Merkmalen, welche in ganz ein
deutiger Weise geschlechtlich differenziert sind und an denen lntersexualitat 
ohne weiteres zu erkennen ist; wir nennen bloB die Brustdriis~, die Behaarung, 
den Fettansatz, den Skelettbau, vor allem die Beckenform, die Stimme und 
verschiedenes andere. Selbstverstandlich ist nach unserer Auffassung zwischen 
hypogenital-heterosexuellen und rein heterosexuellen Merkmalen zu unter
scheiden, denn nur letztere sind verlaBliche Zeichen von Intersexualitat. Es 
ist also mangelhaftes Brustdriisengewebe bei der Frau, sog. eunuchoide Fett
verteilung oder mangelnder Bartwuchs beim Mann kein eindeutiges Zeichen 
von Intersexualitat, sondem nur ein Symptom von Hypogenitalismus, dagegen 
ist Gynakomastie, also eine entwickelte Brustdriise beim Mann oder richtiger 
Bartwuchs bzw. Hypertrichosis am Stamm bei der Frau zweifellos Ausdruck 
von lntersexualitat. Dabei ist ja, wie schon oben hervorgehoben wurde, auch 
nicht jedes etwa mangelhaft ausgebildete Geschlechtsmerkmal schon als In
dikator insuffizienter Keimdriisentatigkeit zu werten, sondem oft genug bloB 
Ausdruck einer konstitutionell gegeniiber der Norm herabgesetzten Ansprech
barkeit des Erfolgsorgans auf das Keimdriisenhormon. lch nenne bloB den 
weiblichen Behaarungstypus in der Schamgegend, der eigentlich die Persistenz 
eines Adoleszentenstadiums darstellt, oder die fehlende Brustbehaarung beim 
Manne 1), das schmale Becken oder die fehlende MICHAELISSche Raute beim 
Weibe. 

Es gibt eine noch weit groBere Reihe von Merkmalen, deren sexuelle Differen
zierung nicht so eindeutig und konstant ist, rassenmaBig auch stark variiert 
und deren Korrelation zum Geschlecht daher unter Umstanden nur gering, 
mitunter sogar fraglich erscheint. lch nenne Z. B. die kiirzeren Beine, 
die Ausladung der Oberschenkel im oberen Anteile nach vome, den voll
kommenen SchenkelschluB des weiblichen Geschlechtes (MATHES) oder nenne 

1) Vgl. auch GIGON, A.: Schweiz. med. Wochenschr. 1922. Nr. 13. 
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die intracutanen Venenbiischel an den Oberschenkeln von Frauen (NOVAK 1)). 
Diese sollen nach NOVAK bei etwa 80% der Frauen nach dem 20. Lebens
jahr vorhanden sein, wahrend sie bei etwa ebenso viel Perzent der Manner 
vermiBt werden. Hier kann man also gewiB von einem weiblichen Ge
schlechtsmerkmal sprechen. Weniger sicher ist es schon beim Verlauf der 
Kopfhaargrenze an der Stirn. Nach R. O. STEIN 2) bildet namlich die zu 
beiden Seiten eckig einspringende Haargrenze einen mannlichen Geschlechts
charakter, Frauen, Kinder beiderlei Geschlechtes und eunuchoide Manner 
sollen einen bogigen Verlauf der Haargrenze aufweisen. Nach meinen Be
obachtungen kommt aber die eckige Haargrenze oft genug auch bei ganz 
normalen Frauen, bei Kindern und eunuchoiden Mannern vor. BUSCHKE 3) 
erkennt den Verlauf der Haargrenze nicht als sekundaren Geschlechtscharakter 
an, wiewohl er die "Geheimratsecken" immerhin bei 62,5% erwachsener Manner, 
bei 33,3% adoleszenter Manner zwischen 17. und 20. Lebensjahr und bloB bei 
9,5% der Frauen feststellen konnte. Allerdings ist BUSCHKES Begriindung 
seines ablehnenden Standpunktes irrig. Die Ohrmuschel 4) oder das GebiB 
zeigen gleichfalls Geschlechtsunterschiede. So sind beim weiblichen Geschlecht 
die oberen mittleren Schneidezahne in der Regel relativ groBer als beim mann
lichen, beim Manne dagegen die Eckzahne im Verhaltnis zum oberen mittleren 
Schneidezahn starker entwickelt als bei der Frau 5). Auch dariiber sind wir nicht 
ausreichend unterrichtet und konnen aus all dem lediglich ersehen, daB jedem 
Geschlechtsmerkmal je nach dem Grade seiner Korrelation zum Geschlechte 
eine mehr oder minder groBe Wertigkeit als Sexualcharakter zukommt. Selbst
verstandlich schwankt dementsprechend auch die Beurteilung des Grades und 
AusmaBes der Intersexualitat eines Individuums. 

Sprachen wir bisher von somatischen Geschlechtsmerkmalen, so diirfen 
wir unter den mannigfachen psychischen 6) die sexueUe Triebrichtung zum 
anderen Geschlecht als das fundamentalste Geschlechtsmerkmal ansprechen. 
Konstitutionelle Homosexualitat ist die Inversion dieses fiihrenden psychi
schen Geschlechtscharakters, sie ist auf seelischem Gebiet etwa das, was die 
Gynakomastie des Mannes auf somatischem darstellt. Die konstitutionelle 
Homosexualitat ist beim Menschen keine unmittelbare Angelegenheit der 
inneren Sekretion, sondern ausschlieBlich eine solche der zygotisch-chromo
somalen Hirnstruktur, seiner autochthonen Ansprechbarkeit und Reaktionsweise 
auf das erotisierende Keimdriisenhormon. Die von STEINACH behauptete Ein
sprengung weiblicher KeimdriiseninkretzeUen im Hoden homosexueller Manner 
sind von verschiedensten Seiten als histologischer Irrtum erwiesen worden und 
damit fiiUt auch die Begriindungder von STEINACH inaugurierten chirurgischen 

1 ) NOVAK, J.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 11, 
S. 439. 1925. 

2) STEIN, R. 0.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. Nr. 1. 
3) BUSCHKE, A. u. M. GUMPERT: 14. Kongr. d. dtsch. dermatoI. Ges. 1925. Klin. Wochen

schrift. 1926. Nr. 1, S. 18. 
4) BAUER, J. u. C. SETIN: OhrenheiIkunde. In J. BAUERs Konstitutionspathologie 

in den medizinischen Spezialwissenschaften. H. 2. Berlin: Julius Springer 1926. 
5) DOBKOWSKY, TH.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 

Bd. 10, S. 191. 1924. 
6) BUCURA, C. J.: Geschlechtsunterschiede beim Menschen. Wien-Leipzig: A. Holder 

1913. 

BA. UER, Innere Sekretion. 24 
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Therapie der mannlichen Homosexualitat: Kastration und Ersatz der Testikel 
durch Hoden normal empfindender Individuen. Die ganz ausnahmsweise 
beobachteten Erfolge dieser Operation sind offenbar Suggestivwirkungen. Von 
einem kompletten MiBerfolg des Verfahrens habe ich mich an einem von anderer 
Seite der Operation zugefiihrten Manne selbst iiberzeugen konnen. 

DaB das Hormon implantierter Hoden lediglich erotisiert, die Triebstarke 
steigert, ohne die Triebrichtung zu beeinflussen, zeigen folgende beiden Be
obachtungen. KREUTER 1) implantierte einem vorher normal empfindenden 

Abb. 43. Halbseitige Gynakomastie 
bei 13jahrigem Knaben mit normal 

entwickeltem Genitale. 

Manne, der wegen doppelseitiger Hodentuber
kulose kastriert werden muBte, Hoden eines 
Homosexuellen. Danach steigerte sich die Libido, 
von einer homosexuellen Einstellung war aber 
keine Spur vorhanden. FISOHER 2) erwahnt einen 
Eunuchoiden, dem vorher jeder Geschlechtstrieb 
gefehlt hatte und bei dem die Implantation eines 
normalen Hodens von einem normal empfindenden 
Manne ausgesprochen homosexuelle Triebregungen 
hervorrief. Daraus ergibt sich, daB der konsti
tutionellen Homosexualitat eine primare Anlage
anomalie zugrunde liegt und daB sich die Mit
wirkung der Geschlechtsdriise an der Homo
sexualitat darauf beschrankt, daB ihre Reifung 
diese von Haus aus gegebene krankhafte Trieb
richtung durch Erotisierung manifest macht. 

Wie ein Vergleich mit den in einem friiheren 
Kapitel besprochenen Tierversuchenzeigt, unter
scheidet sich also die menschliche Homosexualitat 
von der durch heterosexuelle Keimdriisentrans
plantation bei kastrierten Tieren experimentell 
hervorgerufenen Inversion des Sexualtriebes. Da 
der konstitutionellen Homosexualitat eine An
lageanomalie in bezug auf die Geschlechtsfaktoren 
zugrunde liegt, so kann es nicht wundernehmen, 
wenn Homosexuelle diese Anlageanomalie nicht 
nur in gewissen Partien ihres Gehirns, sondern 

wenn sie sie ofters auch in ihren Korperformen und iibrigen Geschlechts
merkmalen manifest werden lassen. Sogar an den Zahnen glaubt DOBKOWSKY 
die intersexuelle Konstitution der Homosexuellen erweisen zu konnen. SchlieBlich 
begreifen wir auch ganz gut, daB bei Homosexuellen nicht selten eine Neigung 
zu eunuchoiden Korperproportionen angetroffen wird (WEIL 3)). 

Wenn wir in Fallen von Intersexualitat aller Grade und Formen eine abnorme 
Anlage im Sinne eines abnormenPravalenzverhaltnisses zwischen den Geschlechts
faktoren Fund M angenommen haben, so muB sich dieser Zustand als vererbbar 
erweisen. Das ist nun in der Tat der Fall, wie zahlreiche Beobachtungen 

1) KREUTER, E.: Zentralbl. f. Chirurg. Bd. 46, S. 954. 1919. 
2) FISCHER, H.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 87, S. 314. 1923. 
3) WElL, A.: Zeitschr. f. Sexualwiss. Bd. 8, S. 145. 1921. 
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erweisen 1), und es ist besonders bemerkenswert, daB in gewissen Familien An
gehorige beider Geschlechter ausgesprochene Intersexe, also auch Homosexuelle 
sein konnen. tIber den Erbgang der Intersexualitat wissen wir noch gar nichts, 
haben wir doch noch nicht einmal genauere Vorstellungen uber das Wesen und den 
Mechanismus des supponierten abnormen Pravalenzverhaltnisses von Fund M. 

Wenn es noch eines weiteren Beweises dafur bedurfte, daB die konstitutionelle 
Intersexualitat bei Menschen nicht inkretorisch sondern autochthon-chromo
somal, d. h. also durch eine besondere anlagemaBige Beschaffenheit und 
Reaktionsweise der Erfolgsorgane bedingt ist, so ware ein solcher Beweis die 
in seltenen Fallen zu beobachtende halbseitige Intersexualitat, wie ich 
sie z. B. als halbseitige Gynakomastie oder als streng halbseitige Entwiuklung 
der mannlichen Brustbehaarung beschrieben habe 2) (vgl. Abb. 43, 14 u. 44). 
Seither habe ich die gleichen Anomalien noch mehr
mals beobachten konnen. Sie entsprechen per analogiam 
dem Halbseitenzwittertum (Lateralherm
a phrodi tis m us), welches wiederholt bei Vogeln (Gim
peIn, Buchfink, Fasan u. a.) beschrieben wurde und 
bei dem die eine HaIfte des Individuums einschlieBlich 
der Geschlechtsdruse vollkommen mannlich, die andere 
weiblich ist 3). In diesen Fallen versagt trotzLIPSCHUTZS 
vollig unbefriedigender Erklarungsversuche jede hor
monale Theorie, hier muB, wie ich 4) dies angenommen 
und auch HAECKER ausfiihrlich dargelegt hat, eine 
autochthon-chromosomale Differenz der beiden Korper
half ten in toto oder, wie in unseren oben erwahnten 
Fallen beim Menschen an dem betreffenden Erfolgs
organ (Mamma, Brusthaare) vorliegen. Tatsachlich 
wurde auch schon gefunden, daB bei Halbseitenzwitter- Abb. 44. 

tum die Zellen der einen Korperhalfte 2 X-Chromo- Halbseitige Brustbehaarung bei sonst normalem Mann?). 
somen, die der anderen nur eines enthalten. Durch was 
fur eine Storung der mitotischen ZeIlteilung diese Seitendifferenzen zustande 
kommen konnen, brauchen wir hier nicht naher zu besprechen 5), jedenfaIls 
gehoren solche FaIle in das Gebiet der Chromosomal- und nicht in das der 
Inkretionspathologie. Auch die ganz seltenen FaIle, in welchen eineiige 
Zwillinge, bzw. DoppelmiBbildungen verschiedenen Geschlechtes waren 6), 

1) Vgl. KERMAUNER, F.: 1. c., S. 590ff. - MATHES, P.: 1. c., S. 70. - LICHTENSTERN, R.: 
1. c., S. 91 u. 98. - WOLF, W.: Arch. f. Psychiatrie u. Nervenkrankh. Bd. 73, S. 1. 1925. -
Eigene Beobachtungen. - LIPSCHUTZ (1. c., 1924. S. 303 Anm.) sah hereditare Inter
sexualitat auch bei Meerschweinchen. - JORDAN, H. E.: Americ. journ. of anat. Vol. 31, 
p. 27.1922. (Ref.: Endocrin. Vol. 7. Nr. 3. p. 479).-BoNHOFF F.: Zeitschr. f. Konstitutions
lehre. Bd. 12, S. 528. 1926 (Bd. 44, S. 269). 

2) BAUER, J.: Endocrinology. Vol. 8, p. 297. 1924. - V gl. auch WAGNER, A.: Virchows 
Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 101, S. 385.1885. - NOVAK, J.: Zentralbl. f. Gynakol. 
1919, S. 253. 

3) Vgl. HACKER, V.: Pluripotenzerscheinungen. Jena: G. Fischer 1925. 
4) BAUER, J.: Vorlesungen. 1. c. 
5) V gl. HACKER, V.: 1. c., S. 71ff. tiber somatische Mutationen und erbungleicheTeilungen. 
6) Vgl. KERMAUNER, F.: 1. c., S. 594. 
?) Ftir die ttberlassung der Photographie bin ich meinem Freunde, Prof. L. R. GROTE, 

zu Dank verpflichtet. 

24* 
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geh6ren als Analoga des Lateralhermaphroditismus hierher. Wenn schliel3lich 
BONHOFF einseitige Gynakomastie bei zwei Vettern feststellen konnte, so 
beweist dies, daB sich sogar diese eigenartige Symmetriest6rung in der Aus
bildung eines bestimmten Organs vererben kann. 

Da die Hoden die Manifestation einer Gynakomastie als Ausdruck einer 
zygotisch-intersexuellen Veranlagung hemmen, so ist es verstandlich, daB sich 
in manchen Fallen eine Gynakomastie nach Kastration einstellt. Da£ aber 
selbst die Entwicklung einer einseitigen Gynakomastie nach Hodenverlust 
beobachtet wurde (APERT), weist wiederum auf die Bedeutung der autochthonen 
Reaktionsfahigkeit des Erfolgsorgans hin. 

Wir haben bisher von der konstitutionellen Intersexualitat gesprochen 
als einem Zustand, der anlagemaBig bedingt ist und dementsprechend yom 
Zeitpunkte der sexuellen Differenzierung an besteht. Es gibt aber, wie wir 
schon friiher gehort haben, noch eine zweite besondere Form von Inter
sexualitat, die sich bei einem vorher normal gebauten und sexuell differen
zierten Individuum eines Tages entwickeln kann, die mit einer Geschwulst
bildung von seiten der Nebennierenrinde oder der Keimdriisen einhergeht 
und sich nach operativer Entfernung der Geschwulst als reversibel erweist. 
Es gibt also auch beim Menschen eine inkretorisch-hormonale Inter
sexualitat, welche durch die genannten Merkmale charakterisiert erscheint. 
Falle einer derartigen reversiblen Vermannlichungvorher normaler erwachsener 
weiblicher Individuen durch Ovarialtumoren wurden in der Literatur wieder
holt beschrieben 1). Es kommt zum Verlust der Menstruation und zu einer 
machtigen virilen Behaarung im Gesicht, am Stamm und an den Extremi
taten. Auch die Stimme verandert sich und die Gesichtsziige werden grober. 
Gelegentlich wurde Wachstum der Klitoris beschrieben. Nach Entfernung 
des Ovarialtumors konnen sich diese mannlichen Geschlechtsmerkmale wieder 
vollkommen zuriickbilden. BINGEL 2) bringt in seinem FaIle den Tumor mit einem 
Corpus luteum in Zusammenhang und spricht von "Luteinzellentumor". SELL
HElM laBt es unentschieden, ob die Geschwulst in seiner Beobachtung yom 
Corpus luteum oder von versprengten Nebennierenrindenkeimen ausgeht. Sicher
lich stehen diese Ovarialgeschwiilste den hyperplastischen Wucherungen der 
Nebennierenrinde morphogenetisch wie in ihren funktionellen Folgezustanden 
sehr nahe, wenn sie nicht iiberhaupt mit ihnen identisch sind. Ich wage sogar 
per analogiam die Vermutung auszusprechen, daB auch der von MONASCHKIN 3) 
beschriebene Hodentumor auf versprengte Rindensubstanz der Nebenniere 
zuriickzufiihren und nicht aus einer Wucherung der LEYDIGSchen Zwischen
zellen hervorgegangen sein diirfte, wie der Autor annimmt. Es hatte sich 
namlich zugleich mit dem Hodentumor eine Gynakomastie entwickelt, die 
nach Exstirpation der Geschwulst wieder schwand. Es kommt also unter 
dem EinfluB derartiger abnormer Hormonproduktion zu einer Anderung im 
konstitutionell gegebenen Pravalenzverhaltnis zwischen den Geschlechtsfak
toren M und F. 

1) HALBAN, J.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. Bd. 11, 
S. 294.1925; Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 18, S. 475 u. 495. - SELLHEIM, H.: Zentral
hIatt f. Gvnakol. 1925. Nr. 31, S. 1722.; Z. f. mikrosk. anatom. Forsch. Bd. 3, S. 382. 
1925 (Bd. "42, S. 274); Arch. f. Frauenkunde u. Konstitutionslehre. Bd. 12, S. 433. 1926. 

2) BINGEL, A.: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. Nr. II. 
3) MONASCHKIN, G. B.: Zeitschr. f. Urologie Bd. 20. S. 8. 1926. 
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Sowohl bei diesen hormonalen als auch bei den konstitutionellen, zygotisch
chromosomalen Fallen von Intersexualitat spielt die Reaktivitat der einzelnen 
Erfolgsorgane eine wichtige Rolle. So gibt es beispielsweise Familien, in 
denen eine ganze Reihe von weiblichen Mitgliedern trotz sonst vollig normalen 
Verhaltens gerade die virile Hypertrichose als einziges Merkmal ihrer konsti
tutionellen Intersexualitat aufweisen 1). Die familiare Gynakomastie ist gleich
falls hier anzufiihren (BONHOFF), ebenso die familiare Homosexualitat. 

HALBAN, der sich in jiingster Zeit die Klarung dieser recht komplizierten 
und eigenartigen Verhaltnisse zur Aufgabe gemacht hat, meint, die Tumoren 
des Ovars und der Nebennieren wirkten aus unbekannten Griinden im UbermaJ3 
protektiv oder, wie er sich ausdriickt, hyperprotektiv auf die Entfaltung der 
in der Anlage bereits schlummernden Geschlechtscharaktere. Handle es sich 
urn ein unisexuell angelegtes weibliches Individuum, dann kamen durch solche 
Tumoren Zeichen von geschlechtlicher Uberreife, etwa wie in der Schwanger
schaft zustande (Hypertrophie der Mamma, Colostrumbildung, Pigmentation 
der Brustwarzen, ja sogar Hypophysenveranderungen wie in der Graviditat). 
Werde aber ein hermaphroditisch angelegtes Individuum von der Geschwulst
bildung betroffen, dann entstiinde eben jene Geschlechtsumstimmung, jene 
hormonale Intersexualitat, die wir oben geschildert haben. HALBAN unterscheidet 
demnach "dreierlei Eier, namlich mannliche, weibliche und hermaphroditische". 
Ganz so einfach ist wohl die Sachlage nicht 2). Einerseits konnte nur von 
mannlichen, weiblichen und hermaphroditischen Friichten, bzw. befruchteten 
Eizellen gesprochen werden, andererseits gibt es zwischen mannlich und weiblich 
determinierten Friichten, wie wir oben auseinandergesetzt haben, alle inter
sexuellen Zwischenstufen der zygotisch-chromosomalen Geschlechtskonstitution. 
Warum sonte aber ein bis dahin normal erscheinendes Individuum durch eine 
bloJ3 verstarkte (hyperprotektive) Hormonwirkung plotzlich heterosexuelle 
Anlagen manifest werden lassen 1 Das laJ3t sich mit HALBANS Theorie nicht 
erklaren. Hier kann kein bloJ3er Quantitatseffekt, keine bloJ3e hyperprotek
tive Wirkung auf schlummernde Anlagen vorliegen, das muJ3 als Qualitats
wirkung, als wirkliche Umstimmung der Geschlechtsdifferenzierung, etwa im 
Sinne eines Pravalenzwechsels aufgefaJ3t werden, wie wir dies ja schon auf 
S. 158 ausfiihrlicher begriindet haben. 

Nebennieren. 
Die Insuffizienz der Nebennierenfunktion. Die ADDISON sche Krankheit 

(Bronzekrankheit) . 

Das im Jahre 1855 von TH. ADDISON gezeichnete klinische Bild, unter dem 
sich eine beiderseitige Nebennierenzerstorung prasentiert, gehort zu den eindruck
vollsten, denen wir am Krankenbett begegnen. Die braune Pigmentierung 
der Haut und Schleimhaute, die hochgradige Schwache und Ermiidbarkeit, 
die Abmagerung, die arterielle Drucksenkung zusammen mit den mannigfachen 
gastrointestinalen Erscheinungen, den nervosen und anderen Symptomen sind 
so charakteristisch, daJ3 die Diagnose des vollentwickelten Krankheitsbildes 

') Vgl. KERMAUNER, F.: 1. c., S. 598. 
2) Ygl. BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 496. 
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keinerlei Schwierigkeiten bietet. Diese ergeben sich nur im Beginne des Leidens, 
sowie bei rudimentaren und atypischen Fallen. Betrachten wir zunachst die 
Entwicklung und den Verlauf des typischen Morbus Addisonii. 

Die Erkrankung befiillt meist Erwachsene urn das 40. Lebensjahr, wenn
gleich auch Kinder und Greise nicht verschont bleiben, Manner scheinen etwas 
haufiger betroffen zu werden als Frauen 1). In der Regel handelt es sich urn 
von Haus aus zart gebaute, schwachliche Menschen mit alten Spuren einer 
iiberstandenen Tuberkulose. Mitunter im AnschluB an eine Grippe oder eine 
sonstige Infektionskrankheit, selten nach einem Trauma, einem psychischen 

Schock oder in der Gravi
ditat, meistens ohne nach
weisbaren AnlaB entwickelt 
sich eine auffallige Ermiid
barkeit und Kraftlosigkeit, 
die sich spater zu hochst
gradiger Adynamie steigern 
kann. Dazu tritt auch eine 

Abb. 45. Morbus Addisonii bei 44jahriger Frau. Krankheits· Abb. 46. Fall von M. Addisonii 
dauer 2 Jahre. Gewichtsabnahme 20 kg. Biutdruck64 -72RR. der Abb. 45. Vor der Erkrankung. 
Blutzucker 0,025 0 / 0 , Rapide Ergreisung. Konstitutionelle 
Hypoplasie der Ovarien. Menses nur zwischen dem 17. und 
33. Lebensjahr, stets unregelma3ig. Kinderlos. Anatomisch: 

Beiderseitige Tuberkulose der Nebennieren. 

psychische Adynamie, eine Psychasthenie mit Arbeitsunlust, Gedankentragheit, 
Abulie und Apathie. Die Kranken schlafen meist viel. . 

Die dunkelbraune Pigmentierung kann mitunter sehr rasch zur Entwick
lung kommen und befallt insbesondere die unbedeckten Korperpartien, sowie 
jene Stellen, die schon physiologischerweise einen starkeren Pigmentgehalt 
aufweisen, wie Augenlider, Warzenhofe, Anal- und Genitalregion, Linea alba, 
oder die durch den Druck geschniirter Kleider, durch Pflaster, Thermophor 
u. dgl. gereizt sind. Hohlhand, FuBsohle und Nagelbett bleiben meist, wenn 
auch nicht immer von der Pigmentierung verschont und kontrastieren dadurch 
mit ihrer Umgebung. In manchen Fallen wurde auch ein Dunklerwerden 
der Haare beobachtet. Viel wichtiger ist jedoch das Auftreten von mehr oder 
minder zahlreichen, kleineren oder groBeren Pigmentflecken an der Mund
schleimhaut, den Wangen, Lippen, der Zunge, am Gaumen. Auch Rectal
und Vaginalschleimhaut konnen Pigmentationen aufweisen. 

1) ROWNTREE, L. G.: .Journ. of t,he Americ. med. assoc. Vol. 84, p. 327. 1925. 



Nebennieren: Insuffizienz der Funktion. ADDIsoNsche Krankheit (Bronzekrankheit). 375 

Die Abmagerung und zunehmende Kachexie scheint zu den konstantesten 
Symptomen der Krankheit zu gehoren. Mitunter begegnet man einem rasch 
fortschreitenden Senium praecox, welches neben der Pigmentation dem Ha
bitus der Kranken ein charakteristisches Geprage verleiht. Abb. 45-46 zeigt 
diese im Laufe von zwei Jahren erfolgte Ergreisung. Sie ist namentlich 
an der atrophisch gerunzelten Haut und dem ergrauten Haar deutlich 
zu sehen. Sonstige Anomalien der Behaarung stellen sich in der Regel bei 
Addison-Erkrankung nicht ein. Zweimal fand ich angeblich von Haus aus 
fehlende Crines axillares bei weiblichen Kranken. 

Die Blutdrucksenkung kann beangstigende Grade erreichen. So hatte ich 
vor kurzem eine addisonkranke Frau in Beobachtung, bei der der Radialispuls 
iiberhaupt nicht fuhlbar und der Druck nur in der Arteria brachialis bestimmbar 
war. Er bewegte sich zwischen 65 und 40 mm Hg RR. Eine Erscheinung, 
die mir bei zwei in dieser Weise untersuchten Addisonkranken auffiel und die 
bei zahlreichen anderen Personen nicht beobachtet werden konnte 1), war das 
starke Ansteigen des am Unterschenkel gemessenen Blutdrucks im Stehen 
nach der Mahlzeit, wahrend dieser Druck im Liegen durch die Mahlzeit nicht 
nennenswert beeinfluBt wurde und auch der Druck an der oberen Extremitat 
weder im Liegen noch im Stehen durch die N ahrungsaufnahme sich wesentlich 
anderte. Diese Erscheinung weist offenbar auf eine Hypotonie im GefaBgebiet 
des Splanchnic us hin, das sich beim Addisonkranken nach eingenommener 
Mahlzeit besonders ausgiebig flillt. Die kompensatorische GefaBverengerung 
in der Peripherie addiert sich an den unteren Extremitaten des stehenden 
Individuums zu der Wirkung der Schwerkraft und fuhrt so zum arteriellen 
Druckanstieg. 

Die Symptome von seiten des Magen-Darmtraktes sind recht ver
schiedenartig: Von bloBer Appetitlosigkeit, Ubelkeiten, AufstoBen, Sodbrennen, 
Druck in der Magengegend bis zu heftigsten epigastrischen Krampfen und 
Bauchkoliken, hartnackigem wasserigen Erbrechen, schwerer Obstipation oder 
unstillbaren, krisenartig auftretenden Diarrhoen, die wie bei einer Cholera 
mit Wadenkrampfen einhergehen konnen. Die eingezogenen, gespannten 
Bauchdecken mit dem kleinen, kaum fiihlbaren PuIs konnen eine Peritonitis 
vortauschen. Haufig findet man Fehlen freier HCI und Versiegen der Ferment
produktion im Magen. Auch Fettstuhle durch Insuffizienz der Pankreastatigkeit 
kommen vor (ZONDEK). 

Auch die nervosen Symptome lassen an Mannigfaltigkeit nichts zu wunschen 
ubrig. Abgesehen von den oben schon erwahnten konnen auch hartnackige 
Schlaflosigkeit, nervose Reizbarkeit, Kopfschmerz, Schwindel, rheumatische 
und neuralgiforme Schmerzen, depressive Verstimmung, Abnahme des Ge
dachtnisses, Singultus, OhnmachtsanfaIle, epileptiforme Krampfe, schlieBlich 
auch delirante Verwirrtheitszustande und Koma beobachtet werden. Die tiefen 
Reflexe sind mitunter schwach aus16sbar, mehrmals sah ich einen Pseudo
Babinski. Die Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems zeigt, wie ich 
gegenuber ZONDEK und CSEPAI 2) bemerken mochte, keine regelmiiBige Herab-

1) Noch unveroffentlichte Untersuchungen von H. PISK. 

2) CSEPAI, K.: Adrenalinempfindlichkeit, innere Sekretion und vegetatives Nerven
system. Abhandl. a. d. Grenzgeb. d. inn. Sekretion. H. 3. Herausg. v. L. SZONDI. Budapest 
und Leipzig: R. Novak 1924. 
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setzung. Ich sah ausgiebige Adrenalinreaktion auf 1 mg subcutan (Elutdruck
anstieg von 94 auf 130 RR in 20 Minuten, PuIs von 80 auf 100, Tremor) bei 
schwacher Pilocarpinreaktion und sah auch primare Drucksenkung ohne nach
folgenden Anstieg auf Adnlnalin (von 70 auf 60 RR) bei starker Pilocarpin
wirkung. Auch andere Autoren 1) haben beobachtet, daB die Adrenalinwirkung 
bei Addisonkranken genau so ausfallt wie bei Gesunden. Glykosurie wurde 
allerdings bei Addisonkranken nach Adrenalininjektion niemals 2) gefunden, 
selbst wenn 2 mg intramuskular verabreicht wurden, dagegen kommt es wie 
beim Normalen zu einer Hyperglykamie 3). Addisonkranke bekommen ja auch 
auf hohe perorale Zuckerdosen keine Glykosurie (EpPINGER, FALTA und 
RUDINGER), die alimentare Hyperglykamiekurve nach 50 g Dextrose kann aber, 
wie ich mich iiberzeugt habe, vollkommen normal verlaufen 1). Seit PORGES 
die Hypoglykamie als charakteristisches Symptom des Morbus Addisonii 
beschrieben hat, wurde es von den meisten Autoren bestatigt. Allerdings ist 
es nicht in allen Fallen vorhanden 1) und kann bei einem und demselben 
Kranken Schwankungen unterliegen 3). Meiner Erfahrung nach ist es jeden
falls ein sehr haufiges Symptom. Der tiefste Blutzuckerwert, den ich gesehen 
habe, belief sich auf 0,025% (nach der BANGSchen Mikromethode), doch 
wurde sogar ein Wert von 0,012% beobachtet (FoRsoHBAoH und SEVERIN 3)). 
Auf Phlorizin erhielt ich in zwei Fallen nur eine sehr geringe Zuckeraus
scheidung. 

Beziiglich des EiweiBstoffwechsels und Grundumsatzes liegen verschiedene 
Befunde vor. In manchen Fallen ist der Grundumsatz maBig gesteigert, wie 
auch ich das einmal gesehen habe, in anderen herabgesetzt 4) oder normal 5) 6) 
und auch die N-Bilanz kann positiv oder negativ sein 7). Die spezifisch
dynamische Nahrungswirkung kann verringert sein 6), dagegen fand ROWNTREE 
normale Werte fUr den 02-Mehrverbrauch bei Muskelarbeit. Charakteristische 
Abweichungen des 02-Verbrauches und N-Stoffwechsels liegen also bei Addison
scher Krankheit nicht vor. Bemerkenswert ist die negative Kalk- und positive 
Phosphorbilanz, welche GYOTOKU und MOMOSE bei Addison beschreiben. 
ROWNTREE beobachtete bei manchen Addisonkranken vermehrte Harnstoff
und Harnsaurewerte im Elute. Interessant ist die Storung der Nierenfunktion 
in bezug auf Wasserausscheidung und Konzentrationsfahigkeit (A. MULLER
DEHAM 8), ROSENOW 9), ROWNTREE). Auch die NaCl- und N-Ausscheidung 
kann sich bei Belastungspriifungen gestort erweisen. Ich sah regelmaBig bei 
Addisonkranken Oligurie. DaB diese Funktionsstorung der Niere nicht bloB 
eine Folge der arteriellen Drucksenkung und mangelhaften Nierendurchblutung 
oder der Kachexie darstellt, hat ROSENOW wahrscheinlich mach en k6nnen. 

1) GYOTOKU, K. U. M. MOMOSE: Mitt. a. d. med. Fak. d. Kais. Univ. Tokyo. Bd. 30, 
S. 1. 1922 (Bd. 31, S. 303). - REDISCR, W.: Munch. med. Wochenschr. 1923. S. 1338. 

2) Die einzige Ausnahme scheint ein Fall von POENSGEN darzustellen. Klin. Wochenschr. 
1924. S. 249. 

3) ROSENOW, G. u. JAGUTTIS: Klin. Wochenschr. 1922. S. 358. 
4) Vg1. ROWNTREE, L. G.: 1. c. 
0) MARANON, G. et E. CARRASCO: Ann. de mEld. Tom. 13, p. 124. 1923 (Bd. 28, S. 84). 
6) SZONDI, L.: Arzteverein Budapest, 29. Marz 1924. Klin. Wochenschr. 1924. S. 1244. 
7) GYOTOKU, K. U. M. MOMOSE: 1. c. 
8) MULLER.DERAM, A.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 3, S. 323. 1922. 
9) ROSENOW, G.: Med. Klinik. 1925. S. 202 (Bd. 40, S. 142). 
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Leichte Albuminurie mit einzelnen hyalinen Zylindern im Harn kommt, wenn 
auch selten, vor. Die Korpertemperatur ist haufig subnormal, gelegentlich 
kommen aber auch leichte Temperatursteigerungen vor, wie das bei dem meist 
bestehenden GrundprozeB, der Tuberkulose, nicht verwunderlich ist. 

1m Blut findet man haufig, aber durchaus nicht regelmaBig, wie ich FALTA 
gegeniiber bemerken mochte, eine maBige Herabsetzung der roten Blutkorperchen 
und des Hamoglobins 1). Von den letzten fiinf Fallen meiner Beobachtung 
hatten z. B. nur zwei eine maBigeAnamie. Es wurden sogar FaIle mit Vermehrung 
der Erythrocyten mitgeteilt. Die auf S. 374 abgebiIdete Patientin hatte 5,2 Mil
lionen Erythrocyten und 85 Sahli. Die Leukocytenzahl ist meist normal, kann 
aber auch gelegentlich vermehrt sein (ROWNTREE). Eine meiner autoptisch 
verifizierten Addisonkranken hatte z. B. 12600 Leukocyten. Sehr haufig findet 
man dagegen eine relative oder auch absolute Lymphocytose bei entsprechender 
Herabsetzung der Zahl der Polynuclearen, ferner eine Vermehrung der Eosino
philen, seltener eine solche der Monocyten. Von meinen fiinf letzten Fallen 
hatten zwei eine Eosinophilie von 5%, einer von 8%. Manchmal scheint der 
Wassergehalt des Blutes herabgesetzt zu sein (BROWN und ROTH, eigene Be
obachtung 2)). Die Blutmenge weicht nach den Untersuchungen der zitierten 
amerikanischen Forscher nicht von der Norm abo 

Das Herz erscheint gelegentlich in Gestalt eines hypoplastischen Tropfen
herzens. FALTA hebt mit Recht die geringe Neigung der Addisonkranken zu 
Arteriosklerose und zu Odemen hervor. Urn so bemerkenswerter ist die Be
obachtung von ROWNTREE, daB manche Kranke trotz niedrigem Blutdruck 
iiber stenokardiforme Schmerzen klagen. Auch der amerikanischePharmakologie
Professor MUIRHEAD, der seinen eigenen Krankheitsfall an Morbus Addisonii 
beschrieb, litt an solchen Beschwerden. Namentlich in den krisenhaften Perioden 
der vollkommenen Prostration sieht man manchmal Atmungsstorungen yom 
Typus des sog. BIOTschen Atmens, welches durch periodisches Aussetzen der 
Atembewegung charakterisiert ist (ROWNTREE). 

Das Genitale pflegt funktionell und spater auch anatomisch beeintrachtigt 
zu sein. Amenorrhoe, Verlust der Libido, Impotenz, spater Atrophie der Keim
driisen gehoren zu den regelmaBigen Symptom en eines schweren Addison. 
Ebenso auch eine Hyperplasie des gesamten lymphatischen Apparates, der 
Driisen, follikularen Einlagerungen der Schleimhaute und inneren Organe, 
insbesondere auch am Zungengrund. Neben diesem Status lymphaticus 
wird haufig auch ein Status thymicus bei Addisonkranken beobachtet 
(WIESEL, HE DINGER, V. NEUSSER U. V. a.). Wie weit hier ein praexistenter, 
zum Morbus Addisonii disponierender Konstitutionszustand vorliegt und wie 
weit der Ausfall der Nebennierenfunktion konform den in einem friiheren 
Kapitel angefiihrten Tierversuchen erst sekundar zu einem solchen Status 
thymolymphaticus gefiihrt hat, lal3t sich nicht sicher abschatzen, doch scheint 
mir eine besondere Reaktivitat und Neigung zu Hyperplasie sowohl des Thymus 
als der Lymphdriisen jedenfalls erforderlich zu sein, da es auch Fane von 
Addison ohne Status thymolymphaticus und solche mit Status lymphaticus 
aber ohne Thymushyperplasie gibt. 

1) Vgl. auch ROWNTREE, ferner BROWN, G. E. a. GRACE M. ROTH: Americ. journ. 
of the med. sciences. Vol. 169, p. 47. 1925 (Bd. 40, S. 538). 

2) Der SerumeiweiBgehalt betrug 9,12%. 
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Der voll ausgebildete Morbus Addisonii verlauft todlich, im groBen Durch
schnitt etwa innerhalb von 2-3 Jahren, mitunter aber auch im Laufe weniger 
Wochen oder gar Tage, ausnahmsweise kann er sich wohl auch zehn Jahre lang 
hinziehen. Das hangt ebenso wie Besonderheiten des klinischen Bildes im 
wesentlichen von der Natur des Prozesses ab, dem die Nebennieren zum Opfer 
gefallen sind. Wir werden also zunachst die pathologische Anatomie 
des Morbus Addisonii einer kurzen Betrachtung unterziehen, um dann an Hand 
dieser und der Ergebnisse der Nebennierenphysiologie eine Erklarung des 
klinischen Bildes zu versuchen, d. h. die Pathogenese und pathologische 
Physiologie des Leidens nach dem heutigen Stande unseres Wissens dar
zustellen. Dabei wird sich von selbst die Gelegenheit ergeben, besondere 
Verlaufsformen, rudimentare und atypische Formen der Neben
niereninsuffizienz ins Auge zu fassen. 

Was zunachst die pathologisch-anatomischen Befunde beim Morbus 
Addisonii anlangt, so ist der weitaus haufigste die Tuberkulose, und zwar in 
der uberwiegenden Mehrzahl der Falle beider Nebennieren. Die verkasende, 
das Parenchym destruierende Tuberkulose befallt Rinde und Mark in gleichem 
MaBe und selbst akzessorische Rindenkeime konnen ihr zum Opfer fallen. Wenn
gleich naturlich ein solcher ProzeB die primare Ansiedlung der KocHschen 
Bacillen an anderer Stelle des Organismus zur Voraussetzung hat, so ist es doch 
auffallend, daB schwerere Organtuberkulosen, insbesondere ausgebreitetere 
phthisische Lungenprozesse regelmaBig vermiBt werden, so daB wir fUr das 
doppelseitige, bis zu einem gewissen Grade elektive Befallensein der Neben
nieren besondere Grunde suchen mussen. Selbstverstandlich konnen bei einer 
miliaren Tuberkulose auch die Nebennieren von Knotchen durchsetzt sein, 
ein Ereignis, welches klinisch keinerlei bemerkenswerte, besondere Erscheinungen 
bedingen muB. Die Tuberkulose der Nebennieren ist an sich kein haufiges 
Ereignis, SCHWARZ 1) fand sie unter 19000 Sektionen des Prager Materiales 
in 0,34%. 

Nachst der Tuberkulose findet man bei Morbus Addisonii am haufigsten 
eine Atrophie der Nebennieren, die in manchen Fallen extreme Grade erreichen 
und zu papierdunner Beschaffenheit des Organs fuhren kann. Dabei konnen 
entzundliche Erscheinungen vermiBt werden oder lediglich resorptiven Charakters 
sein oder aber es handelt sich um einen von vornherein entzundlichen, zu 
cirrhotischer Atrophie des Organs fUhrenden ProzeB (BITTORF). Die Ursache 
derartiger, regelmaBig in den Rindenschichten beginnender, mit Hamorrhagien 
einhergehender Entzundungen, die zu starker Verdickung der Kapsel und all
mahlicher VerOdung der Rinde fUhren, das Mark dagegen verhaltnismaJ3ig 
wenig schadigen, ist unbekannt. Man hat an Syphilis und auch an andere 
infektiose Schadigungen gedacht, ohne Beweise dafUr zu besitzen. Insbesondere 
eine Beobachtung von FAHR und REICHE 2), welche diesen pathologischen 
ProzeB bei drei Brudern beobachten konnten, weisen bei aller Unklarheit zwingend 
auf die Bedeutung einer besonderen konstitutionellen Veranlagung der davon 
betroffenen Individuen hin. Ein Teil der Falle von Nebennierenatrophie gehort 
meiner Uberzeugung nach in die groBe Gruppe des abiotrophischen Parenchym-

1) SCHWARZ, F.: Zeitschr. f. Tuberkul. Bd. 37, S. 169 u. 271. 1922 (Bd. 28, S. 277). 
2) FAHR, TH. U. F. REICHE: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 22, S. 231. 1919-1920. 
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schwundes, wo ein von Haus aus minderwertiges, hypoplastisch angelegtes 
Organ einer vorzeitigen Abnutzung und senilen Involution unterliegt. 

Nicht zu unterschatzen sind ferner KreislaufstOrungen durch arteriell
embolische und thrombotische Vorgange 1). Primare Hamorrhagien kommen 
namentlich im fruhen Kindesalter vor und fuhren unter wenig charakteristischen 
Erscheinungen zum Tode. SchlieBlich gibt es, wenn auch auBerst selten, 
Addison-Falle, in denen Syphilis, leukamische Infiltration, primare oder meta
statische Tumoren, Amyloidose 2), Typhus 3), Mycosis fungoides, Echinokokken 
usw. zu einer Schadigung der Nebennierenfunktion gefuhrt haben. 

Die eigenartige Elektivitat der doch immerhin seltenen Lokalisation des 
tuberkulOsen Prozesses in beiden Nebennieren hat ebenso wie das eben erwahnte 
familiare Vorkommen einer nicht tuberkulosen Nebennierenatrophie eine be
sondere konstitutioneIle Beschaffenheit des Individuums und speziell seiner 
Nebennieren in den Mittelpunkt der atiologischen Betrachtung geruckt 4). 
GewiJ3 muB diese individuelle Veranlagung zur Erkrankung der Nebennieren 
nicht immer nur in einer morphologisch faBbaren Hypoplasie des gesamten 
chromaffinen Systems bestehen, wie sie WIESEL, VON NEUSSER, HE DINGER, 
GOLDZIEHER U. v. a. im Rahmen des BARTELschen Status hypoplasticus gefunden 
haben, zumal in den Fallen nicht tuberkulOser Atiologie gerade die Rinde die 
besondere Anfalligkeit erkennen laBt. Angesichts der FAHR-REICHEschen 
Falle wird man logischerweise zum Begriff einer besonderen Organminder
wertigkeit gelangen, also einer erbanlagemal3ig bedingten Abweichung und 
biologisch minderwertigen Beschaffenheit der Nebennieren gegenuber der Norm. 
Ob diese partielle Konstitutionsanomalie der Nebennieren auch morphologisch 
in der Form einer Hypoplasie zum Ausdruck kommt oder nicht, erscheint mir 
als eine Frage von geringerer Bedeutung. 

Wir konnen unsere Ausfuhrungen uber die pathologische Anatomie des Addi
son nicht schlieBen, ohne zu erwahnen, daB es einerseits Falle gibt, in welchen 
eine ZerstOrung der Nebennieren ohne Addisonsymptome verlief, andererseits 
aber anscheinend auch Falle von klinischem Addison, in denen eine oder selbst 
beide Nebennieren intakt gefunden wurden. Die ersterwahnten Falle sind 
leicht verstandlich, denn das individuell sehr verschieden ausgebildete akzes
sorische Nebennierengewebe kann hier zum normalen Betrieb des Organismus 
immerhin ausgereicht haben, ganz wie wir es auch bei nebennierenexstirpierten 
Ratten beobachten, und ebenso wie solche Tiere konnen auch Individuen mit 
fast vollig zerstorten Nebennieren eines Tages unerwartet und plotzlich sterben, 
ohne daB das typische Bild des Addison sich vorher bemerkbar gemacht hatte 
(z. B. Fall BOYD ). Schwieriger zu deuten sind die allerdings sehr seltenenAddison
faIle mit erhaltenen Nebennieren. Freilich muB eine zu Kachexie fiihrende 
und mit Pigmentation einhergehende Erkrankung noch kein Morbus Addisonii 
sein, wie v. NEUSSER und WIESEL mit Recht hervorheben. Ich mochte sogar 

1) FURUTA, SR.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 251, S. 553. 1924 
(Bd. 37, S. 456). 

2) BAUER, J.: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 32, S. 1595. - Mc CUTCREON, M.: Americ. 
journ. of the med. sciences. Vol. 166, p. 197. 1923 (Bd. 32, S. 178). - SCHMIDT, M. B.: 
Virchows Arch. Bd. 254, S. 606. 1925 (Bd. 40, S. 320.) 

3) BITTORF, A.: Munch. med. Wochenschr. 1926. Nr. 46, S. 1928. 
4) Vg1. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. c. 
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bezweifeln, daB in derartigen, mit Adynamie und Asthenie, Magendarmerschei
nungen und Schleimhautpigmentation einhergehenden Fallen ohne Neben
nierenbefund ein Addison vorgelegen hat, und mochte insbesondere an eine Ver
wechslung mit M. Basedowii denken, wie sie mir aus eigener Erfahrung bekannt 
ist. Wir wollen aber trotz unseres Zweifels annehmen, es gebe wirklich Addison
falle mit anatomisch intakten Nebennieren. In Fallen, wo eine Nebenniere 
affiziert, die andere intakt war, dachte man an eine reflektorische (v. NE"C"SSER) 
oder chemische (BITTORF) Beeinflussung des gesunden Organs durch das kranke, 
in solchen, wo beide Nebennieren unversehrt gefunden wurden, hat zuerst 
v. NEUSSER und dann insbesondere PENDE den schon von ADDISON aus
gesprochenen Gedanken aufgenommen, es konnte auch eine primare Schadigung 
des die Nebennieren versorgenden Sympathicus, peripher oder zentral, zum 
Symptomenkomplex des Addison fiihren. 

Die neueren Ergebnisse der Physiologie scheinen.nun, soweit es sich um die 
chromaffine Marksubstanz handelt, der Auffassung NEUSSERS Recht zu geben. 
Die Adrenalinproduktion erfolgt unter dem Reize der im Splanchnicus ver
laufenden Erregungen und das Adrenalin erhoht wiederum die Erregbarkeit 
der sympathischen Nervenendigungen. Eine Schadigung dieses Mechanismus 
ist also von jeder beliebigen Stelle des Systems Sympathicus-Nebennierenmark
Sympathicus denkbar. Wie wir aber schon friiher gehort haben und weiter 
unten nochmals wiederholen werden, der tOdliche Addison ist vor allem eine 
Rindenerkrankung, und wir wissen nicht, ob auch die Rindentatigkeit dem 
NerveneinfluB untersteht, und wir wissen nicht, ob und in welcher Weise eine 
Beeintrachtigung der Funktion des Markes eine solche der Rinde mit sich bringt 
und umgekehrt. Jedenfalls gibt es Addison-ahnliche FaIle, in welchen bei weit
gehend intakten Nebennieren der Plexus coeliacus histologische Veranderungen 
mehr oder minder schwerer Natur aufwies (PENDE und VARVARO 1)). In der 
Regel fiihren aber Lasionen der praaortal gelegenen sympathischen Geflechte 
nicht zum voll entwickelten Bilde des Morbus Addisonii, sondern nur zu einzelnen 
seiner Symptome, zum Addisonisme fruste, wie er in der franzosischen Literatur 
genannt und namentlich bei Tuberkulose beobachtet wird (LAIGNEL-LAVASTINE). 
Wir werden im folgenden auf die Symptomatologie dieser FaIle zuriickkommen. 
In typischen Fallen von Morbus Addisonii mit Zerstorung der Nebennieren 
wurden im Sympathicus keine oder bloB belanglose anatomische Veranderungen 
gefunden. Denkbar ist vielleicht auch eine funktionelle Beeintrachtigung der 
Nebennieren ohne anatomisches Substrat und selbst ZONDEKS Erwagung, es 
konnte etwa durch eine Milieuanderung die Ansprechbarkeit der Erfolgsorgane 
fiir das gelieferte Hormon gesunken sein, verdient in bezug auf das Nebennieren
mark Beachtung. 

Versuchen wir nun an Hand der gewonnenen Kenntnisse eine Darstellung 
der pathologischen Physiologie und Pathogenese, also eine Erklarung 
der Symptomatologie der Addisonschen Krankheit zu geben, so stoBen wir 
schon beim erstenKardinalsymptom, der Pigmentierung auf groBte Schwierig
keiten. Wir wissen hieriiber nur, daB dieses Pigment eisenfrei, also nicht hama
togenen Ursprungs ist und daB es autochthon in den Zellen des Stratum Malpighi 

1) PENDE, N. e G. B. VARVARO: Rif. med. Vol. 29, Nr. 40, p. lO93 et Nr. 41, p. 1124. 
1913 (Bd. 8, S. 319). 
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der Epidermis gebildet wird. Wir wissen ferner, daB frisch entnommene Raut
stiicke im Brutschrank eine Pigmentvermehrung erfahren und daB die Raut von 
Addisonkranken oder von nebennierenlosen Runden besonders intensiv nach
dunkelt (MEffiOWSKI, R. KONIGSTEIN). Da den physiologischen Chemikern 
Beziehungen gewisser aromatischer Spaltprodukte des EiweiBes wie Tyrosin, 
Tryptophan und auch Adrenalin zur Melaninbildung bekannt sind, indem durch 
Einwirkung spezifischer oxydativer Fermente aus diesen EiweiBspaltprodukten 
Melanine entstehen, so hat man den ProzeB der Pigmentbildung in der Raut 
als einen oxydativen Fermentvorgang aufgefaBt und die Ryperpigmentierung 
des Addison mit einer Speicherung oxydabler Melanogene in der Raut erklaren 
wollen, die vielleicht wegen der mangelhaften Adrenalinproduktion des chrom
affinen Systems im UberschuB vorhanden waren (BLOCH, LOFFLER). BITTORFl) 
wiederum meint eine Steigerung der Oxydasebildung "in den Epithelien des 
Addisonkranken bewiesen zu haben. Da aber schon KONIG STEIN und neuerlich 
REUDORFER 2) feststellen konnten, daB das postmortale Nachdunkeln der Raut 
auch nach Kochen erfolgt, so kann es sich da urn keine fermentative Pigment
bildung aus unpigmentierten Vorstufen handeln, wiewohl das Pigment zweifellos 
durch Oxydation unpigmentierter und durch ihre reduzierende Eigenschaft mit 
Silbernitrat histochemisch leicht nachweisbarer Granula entstehij. Warum 
sich aber dieser Vorgang beim Morbus Addisonii in verstarktem MaBe abspielt, 
wissen wir nicht; es lassen sich nur dem vermehrten Pigmentgehalt der Raut 
entsprechend auch die unpigmentierten Granula" in vermehrter Menge nach
weisen (REUDORFER). 

Ebenso wenig wissen wir, ob der funktionelle Ausfall des Markes (PENDE, 
FALTA 3)) oder der Rinde (FAHR und REICHE) der Nebennieren hierfiir ver
antwortlich zu machen ist. Da aber diese Pigmentation mit Sicherheit auch 
ohne Beeintrachtigung der Nebennieren durch eine bloBe Affektion des Sym
pathicus zustande kommen kann, so mochte ich die Auffassung von v. NEUSSER 
und WIESEL fiir die zur Zeit am besten begriindete halten, wonach die Melano
dermie als "indirektes" Nebennieren-Symptom anzusehen und auf eine inhi
bitorische Beeinflussung der Sympathicusinnervation zu beziehen ist 4). Dabei 
konnte die Schadigung der fUr die Pigmentierung maBgebenden sympathischen 
Fasern moglicherweise nicht bloB durch die Erkrankung des chromaffinen 
Gewebes, wie v. NEUSSER und WIESEL annehmen, sondern auch durch eine 
Mfektion der Rinde zustande kommen. Man hat namlich die Melanodermie 
gelegentlich auch bei solchen Addison-Fallen beobachtet, in denen ganz vor
wiegend die Rinde geschadigt, das Mark dagegen verhaltnismaBig intakt war. 
Doch wissen wir, wie schon oben bemerkt, hieriiber gar nichts Gewisses. Da uns 
auch unbekannt ist, auf welche Weise eine Sympathicuslasion zur Melanodermie 
fiihrt, so erscheint es ohne Losung dieser Vorlragen zunachst miiBig, die eine 
Gleichung mit zwei Unbekannten au£losim zu wollen. Die Pigmentierung des 
Addisonkranken miissen wir also als Ausdruck der Sympathicusschadigung 
ansprechen und es ist klar, daB sie allein nicht die Diagnose einer primaren 

1) BITTORF, A.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 136, S. 314. 1921. 
2) HEUDORFER, K.: Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 134, S. 339. 1921. 
3) FALTA, W.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 1203. 
4) Vgl. auch SERGENT, E.: Presse med. Tom. 29, Nr. 82, p. 813. 1921. 
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Nebennierenaffektion, geschweige denn eine Differenzierung zwischen Mark
und Rindenbeteiligung gestattet. 

So wichtig und wertvoll das Symptom der Melanodermie bei Addison auch 
sein mag, es gibt doch auch Faile, welche es vermissen lassen. Meist sind das 
Faile, die schon nach kurzer Krankheitsdauer zugrunde gehen. Manchmal 
entwickelt sich die Pigmentierung auch erst nach jahrelangem Bestande der 
iibrigen, fiir Addison charakteristischen Krankheitserscheinungen. Die gleiche 
Art von Melanodermie kann aber auch ohne morphologisch nachweisbare 
Lasion der Nebennieren zustande kommen, wenn der vor der Bauchaorta 
liegende sympathische N ervenplexus durch Tumoren, etwa ein Pankreascarcinom, 
oder leukamische bzw. lymphogranulomatose Driisenpakete, wie ich dies in 
Ubereinstimmung mit BRAMWELLS Angabe beobachten konnte, oder durch ein 
Aneurysma der Bauchaorta (JURGENS) gedriickt wird. Die Melanodermie kann 
auch auf einer toxischen Schadigung des Plexus coeliacus beruhen, wie dies bei 
Tuberkulose von LAIGNEL-LAVASTINE, von PENDE und VARVARO wahrscheinlich 
gemacht werden konnte. Die Pigmentierung bei Pellagra, die Arsenmelanose 
hatte schon v. NEUSSER auf diese Weise zu erklaren versucht. Wahrscheinlich 
gehort auch die RIEHLsche Kriegsmelanose hierher. Besonders interessant 
sind aber ,die allerdings sehr seltenen FaIle, in welchen eine schwere seelische 
Erschiitterung zu einer plOtzlich entstandenen Melanodermie gefiihrt hat 1). 
Es ist nicht wahrscheinlich, daB die die abnorme Pigmentierung bedingende 
Sympathicusschadigung immer einfach als Lahmung oder wenigstens als Herab
setzung seiner Funktion aufzufassen ist 2), es scheinen da vielmehr weit kom
pliziertere Mechanismen vorzuliegen. Natiirlich ist auch beim Symptom der 
Melanodermie der dritte Sicherungsfaktor, das ist neben dem Sympathicus 
und der ihn beeinflussenden Nebenniere auch die autochthone Beschaffenheit 
der Epidermis bzw. des Schleimhautepithels selbst nicht auBer acht zu lassen. 
Darauf weisen ja schon die ungeheueren Rassendifferenzen und konstitutionellen 
Unterschiede der Pigmentierungsintensitat hin. Auch Pigmentationen der Mund
schleimhaut konnen gelegentlich bei ganz gesunden Individuen vorkommen 
(v. NEUSSER und WIESEL 3)). 

In einer ganz analogen Situation befinden wir uns auch beim Versuch, die 
sehr haufigen gastrointestinalen Symptome des M. Addisonii genetisch 
zu erklaren. Von vielen Autoren werden sie auf den WegfaIl der entgiftenden 
Rindenfunktion zuriickgefiihrt (v. NEUSSER und WIESEL, FALTA), von anderen 
eher als Marksymptome und als Ausdruck einer Sympathicushypotonie und 
konsekutiven relativen Vagotonie angesprochen (PENDE). Zweifellos konnen 
die gleichen Magen-Darm-Symptome, wie sie bei Morbus Addisonii becibachtet 
werden, auch bei vollig intakten Nebennieren vorkommen und insbesondere 
durch eine Lasion des Plexus coeliac us hervorgerufen werden. CASTELLINO 
und PENDE fiihren in der von ihnen aufgestellten Symptomatologie des Plexus 
coeliacus an: krisenartige heftigste Schmerzen im Epigastrium von spannendem 
Charakter, unstillbares Erbrechen mit Hyper- oder auch Achlorhydrie, schleimige 

1) VgI. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. c. 3. Auf 1. S. 610. 
2) VgI. den Fall GILBERT, A. et A. COURY: Bull. et memo de la soc. med. des hOp. de 

Paris. Tom. 38, Nr. 34, p. 1596. 1922 (Bd. 27, S. 279). 
3) VgI. PICHLER, K.: Wien. med. Wochenschr. 1916. Nr. 6 (bei Tabakkauern). -

REICHE, F.: Med. Klinik. 1924. S. 206 (Bd. 34, S. 226). - JESSNER, M.: Schles. DermatoI. 
Ges., 14. 2. 1925. Klin. Wochenschr. 1925. S. 1665. 
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Diarrhoe oder Obstipation mit Tachy- aber auch mit Bradykardie, mit arterieller 
Drucksteigerung oder auch mit Drucksenkung, Schwindel und Nausea, groBes 
Schwache- und Vernichtungsgefiihl, gelegentlich auch mit Singultus und stark 
pulsierende Bauchaorta 1). Vollegefiihl im Magen, SchweiBausbriiche, Krisen 
von Sialorrhoe und Pollakisurie, eine Druckhyperasthesie des Plexus coeliacus 
bei Palpation der Bauchaorta konnen dieses auch mir wohl bekannte Bild 
einer Coeliacusstorung vervollstandigen (PENDE und VARVARO). Ob die 
Reaktionslosigkeit auf Adrenalin im Sinne der italienischen Autoren diagnostisch 
verwertbar ist, mochte ich dahingestellt sein lassen; auch die einfache Annahme 
einer bloBen Vagotonie durch Wegfall der Sympathicusinnervation befriedigt 
nicht. Sicher scheint mir nur zu sein, daB man zur Erklarung der gastro
intestinalen Symptome des Morbus Addisonii ganz ahnlich wie bei der Melano
dermie die Alteration des Bauchsympathicus beriicksichtigen muB und sich 
nicht mit der bloBen Entgiftungsfunktion der Nebennierenrinde begniigen darf. 
Mehr wissen wir vorlaufig dariiber nicht. . 

Wenn wir unter den Symptomen einer Coeliacuslasion auch dem groBen 
Schwachegefiihl begegnet sind, so ist wohl auch dieses Kardinalsymptom des 
Addison unter dem gleichen Gesichtswinkel zu betrachten. Die groBe Ermiid
barkeit und Muskelschwache, die mitunter ganz enorme Adynamie ist 
im iibrigen keineswegs ein Marksymptom (v. NEUSSER und WIESEL, FALTA 
u. a.) und nicht bloB auf den Mangel an Adrenalin, die Hypotension und Hypo
glykamie zuriickzufiihren, sondern ist ganz vornehmlich durch den Ausfall der 
Rindenfunktion bedingt, wie wir dies schon bei der Besprechung der Physiologie 
der Nebenniere hervorgehoben haben. In einem Falle paroxysmal auftretender 
schwerster Adynamie ohne sonstige Addisonsymptome ergab die Autopsie als 
anatomisches Korrelat eine schwere Destruktion der Nebennierenrinde durch 
Amyloid, wahrend die Marksubstanz relativ intakt war 2). Sympathicusalteration 
und Adrenalinmangel diirften allerdings der durch Wegfall der entgiftenden 
Rindenfunktion bedingten Muskelschwache weiteren Vorschub leisten. 

An der medullaren, d. h. durch den Ausfall der Adrenalinproduktion von 
seiten des chromaffinen Gewebes bedingten Genese der arteriellen Hypo
tension und der Hypoglykamie ist wohl ein Zweifel kaum moglich. Auch 
fiir die Herabsetzung bzw. das gelegentliche ErlOschen der Sehnenreflexe diirfte 
die gleiche Erklarung zutreffen. Hat doch HOGLER im Blute von Addison
kranken im Gegensatz zu anderen Individuen kein Adrenalin im Blute nach
weisen konnen. Die zur Kachexie fiihrende Abmagerung, die Genitalatrophie 
und vorzeitige senile Involution wird man dagegen bei Beriicksichtigung der 
physiologischen Tatsachen auf den Ausfall der Rindenfunktion beziehen miissen. 
Die schweren Symptome von seiten des Nervensystems, die psychischen Ver
anderungen, Delirien, Konvulsionen usw. werden wohl mit Recht als Intoxi
kationssymptome durch Wegfall der Rindenfunktion aufgefa13t, fiir die es iibrigens 
auch an einem anatomischen Substrat im Zentralnervensystem nicht fehlt 
(KLIPPEL, JAKOB 3)). Alles in allem erscheinen unsere Kenntnisse yom Zustande-

1) Vgl. VALOBRA, J. N.: Endocrinol. e patol. costituz. Vol. 1, Fasc. 2, p. 35. 1922. 
2) BAUER, J.: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 32, S. 1595. 
3) JAKOB, A.: Beitr. z. pathol. Anat. u. z. aUg. Pathol. Bd. 69. 1921. - Vgl. auch 

SIEMERLlNG, E. und H. G. CREUTZFELD: Arch. f. Psychiatrie u. Nervenkrankh. Bd. 68, 
S. 217. 1923 (Bd. 40, S. 221). 
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kommen der meisten Addisonsymptome noch recht unbefriedigend. Vor aHem 
deshalb, weil uns die sicherlich irgendeinen funktionellen Zweck erfiillende 
morphologische Vereinigung von Nebennierenmark und -Rinde bis heute un
verstandlich ist, wei I wir ohne naheren Einblick in ihren Mechanismus zu der 
Annahme einer Kooperation von Rinde und Mark greifen miissen (BIEDL) und 
schliel3lich weil wir von den Beziehungen zwischen Nebennierenrinde und 
Sympathicus nichts wissen. Aber gerade bei der Analyse des Morbus Addisonii 
wird einem die Berechtigung des PENDEschen Standpunktes klar, der von einem 
"sistema endocrino-simpatico" spricht. 

Wir haben nun noch einige besondere Verlaufsformen einer Insuffizienz 
der Nebennieren zu besprechen, soweit wir nicht schon mit ihnen bekannt 
gemacht wurden, urn dann kurz auf einige differentialdiagnostische Schwierig
keiten hinweisen zu konnen. Zunachst einmal die ganz akut verlaufenden Falle 
von Nebenniereninsuffizienz, wie sie durch Blutungen in die Nebenniere 
hervorgerufen werden. Bei Neugeborenen sind derartige, offenbar traumatisch 
bedingte Blutungen keine Seltenheit, aber auch in den spateren Lebensmonaten 
bis etwa zum dritten Jahr kommen Nebennierenblutungen gelegentlich zur 
Beobachtung 1), wahrend sie bei Erwachsenen zu den grol3ten Seltenheiten 
gehoren. Die Nebennierenblutungen des Kleinkindalters werden jetzt meist 
auf eine perakut verlaufende septische Infektion zuriickgefiihrt. Die Kinder 
erkranken plOtzlich unter hohem Fieber, mit schwerer Cyanose, miihsamer 
Atmung, kaum fiihlbarem, kleinem, weichem, irregularem PuIs, sind benommen, 
verfallen in Krampfe und zeigen meist kurz vor dem Exitus multiple Haut
blutungen. Offen bar sind die durch Infektionen ohnehin regelmal3ig in Mit
leidenschaft gezogenen Nebennieren 2) in den ersten Lebensmonaten ein ganz 
besonderer Locus minoris resistentiae. Bei Erwachsenen verleitet die Sympto
matologie der akuten Nebennierenblutung zur Fehldiagnose Ileus oder Peri
tonitis und zu einem natiirlich ganz zwecklosen operativen Eingreifen 3). 
Intensive Darmkoliken, eventuell mit Erbrechen, zunachst normaler, spater 
erhohter Temperatur, anfangs langsamem und vollgespanntem 4) PuIs kenn
zeichnen den wenig charakteristischen Zustand. Eine Laparotomie ergibt hier 
strangartige Kontraktionen der Diinndarmschlingen, spater hochgradige Blahung 
der abdominalen Hohlorgane. Mag sein, dal3 manche Falle von postoperativem 
spastischem Darmverschlul3 auf einer Thrombose der Nebennierenvenen be
ruhen (BRODNITZ). 

Einen besonderen Typus stellen jene Formen von Nebenniereninsuffizienz 
dar, welche sich gelegentlich bei Rindentumoren im Laufe der Erkrankung 
einstellen und das urspriingliche, friiher schon ausfiihrlich geschilderte Bild 
des genito-interrenalen Syndroms oder Hirsutismus (Fettsucht, Hypertrichose, 
Amenorrhoe) ablOsen. Aus der Fettsucht entwickelt sich eine Kachexie -
nebenbei sei an die nahen Beziehungen von Fettsucht und Kachexie bei den 

1) FRIDERICHSEN, C.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 87, S. 109. 1918. - VICTOR, M.: Zeitschr. 
f. Kinderheilk. Bd. 30, S. 44. 1921. 

2) V gl. WULFING, M.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 253, S. 239. 1924 
(Bd. 38, S, 881). 

3) BRODNITZ: Munch. med. Wochenschr. 1910. S. 1591. - BRASSER, A.: Klin. Wochen
schrift. 1924. S. 738. - SCHNITZLER, J.: Wien. med. Wochenschr. 1926. S.646 (Bd. 44, 
S. 173). 

4) BRASSERS Fall hatte trotz Endokarditis einen Druck von 180. 
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hypophysar-nervosen Dystrophien erinnert - die Hypertrichose verschwindet, 
Adynamie, Psychasthenie, Melanodermie und andere Symptome der Nebennieren
insuffizienz konnen sich hinzugesellen 1). Ubrigens pflegt in Fallen von genito
interrenalem Syndrom durch Rindentumoren das Nebennierenmark ab ovo 
hypoplastisch zu sein (MATHIAS). 

SchlieBlich haben wir jener FaIle zu gedenken, in welchen die insuffiziente 
Nebennierentatigkeit nicht einer organischen Erkrankung, sondern einer kon
stitutionellen, morphologischen odei' nur funktionellen Minderwertigkeit der 
Nebennieren zur Last fallt, wo die Symptome der Nebenniereninsuffizienz 
in so geringem Grade ausgepragt sind, daB sie nicht die Lebensdauer, oft nicht 
einmal die Gesundheit ihres Tragers beeintrachtigen. Solche Individuen mit 
einer "hyposuprarenalen Konstitution" (J. BAUER, PENDE) sind zart gebaute, 
schwache, magere Menschen mit habitueller Hypotension, kleinem schwachem 
PuIs, niedrigem Blutzuckerspiegel, herabgesetzter Phlorizinglykosurie, hypo
tonischer Muskulatur, allgemeiner Kraftlosigkeit und Ermiidbarkeit, Neigung 
zu Hypothermie und Bradykardie, sowie zu Ohnmachtsanwandlungen. Zeitweise 
kann es zu wenig charakteristischen Magen-Darmstorungen, zu kolikartigen 
Attacken mit Erbrechen, eventuell auch Diarrhoen kommen. Dunkles Haut
kolorit, sowie Lymphocytose im Blute ist haufig aber nicht charakteristisch 2). 
NaturgemaB sind diese Menschen durch aIle jene Zustande gefahrdet, welche 
normalerweise an die Funktion der Nebennieren besondere Anforderungen 
stellen und sie zu gesteigerter Leistung veranlassen, bzw. eine Schadigung ihres 
Parenchyms hervorrufen. Dahin gehoren also groBere Muskelanstrengungen, der 
Geburtsakt, epileptische und eklamptische Anfalle einerseits, akute und 
chronische Infektionsprozesse, wie vor allem Scharlach, Diphtherie, Typhus, 
Tuberkulose u. a., sowie chemische Giftwirkungen verschiedener Art, insbesondere 
auch Chloroformnarkose und Salvarsan andererseits. Bei unerwarteten und 
plOtzlichen Todesfallen aus ganz inadaquaten, oft geringfiigigsten Anlassen 
hat man wiederholt eine Hypoplasie des Nebennierenmarkes, bzw. des gesamten 
chromaffinen Gewebes feststellen konnen (WIESEL, HE DINGER, KOLISKO, GOLD
ZIEHER, BARTEL u. a.), aber auch eine Hypoplasie der Nebennierenrinde wurde 
von LANDAU bei sonstigen abnormen konstitutionellen Zustanden beobachtet. 

Was die Differentialdiagnose der Nebenniereninsuffizienz bzw. des 
Morbus' Addisonii anlangt, so komm~n mit Riicksicht auf gleichartige oder 
ahnliche Pigmentierungen, auf die Reduktion des Allgemeinzustandes, die 
Schwache und Kraftlosigkeit, zum Teil auch mit Riicksicht auf die Symptome 
von seiten des Verdauungstraktes vor aHem okkulte Carcinome der Bauchorgane, 
perniziose Anamie, Leukamie und andere Systemerkrankungen des lymphatischen 
Apparates, Tuberkulose, insbesondere eine solche der Abdominalorgane, Leber
cirrhose, Bronzediabetes, Hamochromatose, chronische Malaria, Pellagra, 
Arsenvergiftung in Betracht. Abnormen Pigmentierungen begegnet man 
iiberdies bei verschiedenen juckenden Dermatosen, bei der sog. Vagabunden
haut, bei Sklerodermie, chronischen Herzfehlern, vor allem aber bei Morbus 
Basedowii (CHVOSTEK) und Erkrankungen der weiblichen Geschlechtsorgane. Bei 

1) LAUNOIS, P. E., M. PINARD et A. GALLAIS: Gaz. des hOp. civ. et milit. 1911, Nr. 43, 
p. 649. - PENDE, N.: 1. c. 

2) Vg1. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. c. 3. Aun., S. 406. - BOENHEIM, P.: 
Klin. Wochenschr. 1925. S. 1159 (Bd. 41, S. 35). 

BAUER, Innere Sekretlon. 25 
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Basedow sah ich einmal auch ausgedehnte Pigmentierung der Mundschleimhaut. 
In seltenen Fallen kann eine addisonartige Pigmentierung nach Entfernung 
von Ovarialtumoren verschwinden (v. NEUSSER). Auch die Argyrie ist nicht 
zu vergessen. Richtlinien fiir die Differenzierung dieser Zustande anzufiihren, 
scheint mir iiberfliissig. Wer an sie denkt und mit ihrer Symptomatologie 
vertraut ist, wird einem Irrtum nur selten verfallen. 

1m Symptomenkomplex pluriglandularer Erkrankungen konnen naturgemaB 
auch Insuffizienzerscheinungen von seiten der Nebennieren zu finden sein 
und es mag tatsachlich manchmal schwer fallen, besonders im Beginne eine 
hypophysar-nervose Dystrophie vom SIMMONDsschen kachektischen Typus, 
eine prim are pluriglandulare Insuffizienz bzw. Atrophie und einen Morbus 
Addisonii auseinanderzuhalten. Wir haben oben erfahren, daB ein Status 
thymolymphaticus einerseits mit einer Hypoplasie des chromaffinen Systems 
einherzugehen pflegt und den Boden fUr die Entstehung eines Morbus Addisonii 
abgeben, andererseits durch dessen Auftreten in seiner Manifestation gefordert 
werden diirfte. Es bestiinde also eine Art Circulus vitiosus zwischen Insuffizienz 
der Nebennieren und zwar offenbar des Markes einerseits und Hyperplasie 
des Thymus andererseits. ZONDER bemerkt, er habe bei Status thymolymphaticus 
neben Hypoplasie des GefaBsystems und Blutdrucksenkung so hochgradige 
Hypoglykamien beobachtet, wie sie selbst bei Addison nur selten angetroffen 
werden. 

Die Adynamie bei Nebenniereninsuffizienz kann mitunter ganz den Charakter 
einer richtigen Myasthenie annehmen (LAUNOIS, PINARD und GALLAIS) und in 
Fallen, die klinisch das vollkommene Bild der Myasthenia gravis pseudo
paralytica dargeboten hatten, fand man bald machtige Hyperplasie des Thymus, 
bald ein Adenom der Nebennierenrinde (TIETZ 1)). In jenen seltenen Fallen, 
in welchen sich die Adynamie aufallsweise einstellt, wird man, wie ich es in dem 
von mir beschriebenen Falle von Amyloidose der Nebennierenrinde auseinander
gesetzt habe 2), auch die sog. paroxysmale Lahmung sowie die bei Tumoren 
des Schlafelappens und Kleinhirns von KNAPP beschriebene "apoplektiforme 
Hypotonie" in den Kreis der differentialdiagnostischen Erwagungen einbeziehen 
miissen. Selbstverstandlich werden derartige adynamische Erschopfungszustande 
besonders leicht fiir Neurasthenie und Hysterie gehalten. Nur eine eingehende 
Analyse des Einzelfalles wird vor einer solchen nicht immer leicht zu ver· 
meidenden Verwechslung bewahren. 

Was die Prognose der Nebenniereninsuffizienz anlangt, so ergibt sich aus 
dem Gesagten, daB progrediente, zur Zerstorung der Nebennieren fiihrende 
Prozesse, wie Tuberkulose, Tumoren, hamorrhagische Entziindungen als absolut 
infaust anzusehen sind, wobei allerdings beziiglich der Lebensdauer recht weite 
individuelle Schwankungen vorkommen. Wo aber pathologische Prozesse nur zu 
einer partiellen Schadigung der Nebennieren gefiihrt haben, dort werden wir 
meist keinen ausgesprochenen klinischen Erscheinungen begegnen. Eine seltene 
Ausnahme stellt da ein von BITTORF 3) beobachteter Fall von Addison dar, 
der sich im AnschluB an eine typhose Erkrankung entwickelt hatte und spontan 

1) TIETZ, L.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1862. 
2) BAUER, J.: Klin. Wochenschr. 1922. Nr. 32, S. 1595. 
3) BITTORF, A.: Munch. med. Wochenschr. 1926. S. 1928. 
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abheilte. Die konstitutionelle Insuffizienz der Nebennieren, das hyposupra
renale Temperament, bedeutet an sich keine Lebensgefiihrdung, sie setzt aber 
die Adaptationsfahigkeit und Widerstandskraft des Organismus herab, be
deutet also eine gesteigerte Krankheitsbereitschaft. 

Die Therapie der Nebenniereninsuffizienz ist keine dankbare Aufgabe. 
Die Gelegenheit zu einer kausalen Therapie ergibt sich nur hochst selten einmaI 
in einem besonderen Ausnahmsfall. So berichtet OESTREICH 1) iiber einen 
Fall von Morbus Addisonii, der nach Exstirpation einer tuberku16s erkrankten 
Nebenniere ausheilte. In der iiberwiegenden Mehrzahl der FaIle handelt es sich 
aber urn doppeIseitige Prozesse und selbst bei einseitiger Tuberkulose haben wir 
kaum je die Moglichkeit, die erkrankte Seite zu erkennen. Auch die schon 
zur Diagnose von Nebennierengeschwiilsten herangezogene Rontgenographie 
nach 02-Einblasung ins Nierenlager (LOSER und ISRAEL 2)) wiirde hier wohl 
nur ausnahmsweise zum Ziele fiihren. Dort, wo Tumoren zu den Erscheinungen 
eines Addison gefuhrt haben, wird eine Operation zum mindesten zu erwagen 
sein. Wo eine Syphilis als Ursache fier Nebennierenerkrankung in Betracht 
kommen konnte, wird man naturlich eine antiluetische Kur durchzufiihren 
versuchen, meist aber auch keinen befriedigenden Erfolg erzielen. DaB man 
zur Beforderung einer immerhin moglichen Heilungstendenz und zur Hebung 
der Widerstandskraft des Patienten Tonika wie Arsen, Eisen, Kalkpraparate, 
eventuell Tuberkulininjektionen, Lichtherapie und klimatische Faktoren heran
zieht, ist natiirlich; viel Hoffnung ist aber nicht auf sie zu setzen. 

Wenn man schon gegenuber der Ursache der Nebennierenzerstorung in 
der weitaus uberwiegenden Mehrzahl der FaIle machtlos ist, so konnte man 
versuchen, die Funktion der Nebennieren durch irgendeine Art von Sub
stitutionstherapie zu ersetzen. Am aussichtsreichsten erscheint da zunachst 
die Transplantation. Transplantationsversuche mit Nebennieren haben aber 
bisher auch im Tierversuch immer nur dann zu Dauerresultaten gefiihrt, wenn 
eine Autotransplantation der Nebennieren unter Belassung und Dislozierung 
ihres GefaBstieles in das Nierengewebe vorgenommen wurde (v. HABERER 
und O. STOERK). Auf diese Weise konnten Hunde mit einer einzigen trans
plantierten Nebenniere jahrelang am Leben erhalten werden und verhielten 
sich voIlkommen normal. Weibliche Tiere warfen gesunde Junge, die sie selbst 
saugten. Bemerkenswert ist, daB solche funktionsfahige Nebennieren anatomisch 
vollkommen neu- und umgebaut sind und sowohl Rinden- als Marksubstanz 
intakt, ja hypertrophiert enthalten. Darin liegt ein gewisser Widerspruch zu 
den friiher erwahnten PENDEschen Befunden von Markatrophie nach Nerven
durchschneidung. Einer Beeintrachtigung der Blutversorgung gegenuber ist 
ubrigens das Markgewebe weit weniger resistent als die Nebennierenrinde. 
v. HABERER 3) zieht auch die Moglichkeit in Betracht, Nebennieren eben ver
storbener Neugeborener mit ihren GefaBen und mit dem entsprechenden Stuck 
der Aorta auf den Menschen zu transplantieren. J ede andere Art von Trans
plantation hat bei den Nebennieren bisher versagt. BUSCH und WRIGHT 4) 
implantierten Schweinenebennieren in die Hoden eines Addison-Kranken, 

1) OESTREICH, R.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 31, S. 123. 1897. 
2) LOSER, A. U. W. ISRAEL: Zeitschr. f. urol. Chirurg. Bd. 13, S. 75. 1923. 
:l) v. HABERER: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 94, S. 606. 1911. 
4) BUSCH, F. C. a. TH. WRIGHT: Arch. of internal med. Vol. 5, p. 30, 1910. 

25* 
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CONYBEARE 1) nahm fetale Nebennieren, ich selbst lieB in drei Fallen eine Neben
nie~entransplantation vornehmen - stets ohne ausgesprochenen, nachhaltigeren 
Erfolg. In zweien meiner Falle implantierte Prof. EISELSBERG die einem 
Epileptiker entnommene Nebenniere in mehreren Stuckchen praperitoneal 
sowie in die Marksubstanz des Sternums, im dritten Falle wurde, ebenfalls an 
der Klinik EISELSBERG, die Nebenniere eines Macacus verwendet. Wie die 
Autopsie eines dieser Falle durch Prof. ERDHEIM zeigte, wird auch die im
plantierte menschliche Nebennierensubstanz in uberraschend kurzer Zeit 
nekrotisch 2). 

Wesentlich einfacher als die Transplantation und schon langst geubt ist 
die Organotherapie auf oralem, rectalem und subcutanem Wege. Doch 
laBt sich mit Adrenalin, selbst wenn es in hohen Dosen und etwa dreimal taglich 
subcutan appliziert wird, naturgemaB kein voller Ersatz der Nebennieren
funktion erreichen, wenngleich einzelne Symptome, insbesondere auch die 
Adynamie gelegentlich etwas gebessert werden. Peroral muB das Adrenalin 
in groBeren Dosen verabreicht werden, -um zu wirken, dann verursacht es aber 
epigastrische Schmerzen und Brechreiz. Praparate aus der Gesamtnebenniere, 
etwa die Glandula suprarenalisMerck, sind auch in groBerer Dosis nicht imstande 
die Ausfallserscheinungen zu beheben. lch habe einen Patienten langere Zeit 
hindurch frische, rohe Kalbsnebenniere mit Pfeffer und Salz auf Brot essen 
lassen, ohne mich von einem sicheren Erfolg zu iiberzeugen. Der Kranke selbst 
glaubte allerdings eine Besserung seines Allgemeinzustandes feststellen zu 
konnen. Angaben der Literatur uber Beseitigung der Myasthenie und Psych
asthenie, sowie Abnahme der Pigmentation durch frische Kalbsnebenniere 
liegen zwar vor (LAUNOIS, PINARD und GALLAIS), doch wird man in der Be
urteilung und Erwartung ahnlicher Erfolge sehr zuruckhaltend sein mussen. 
In jungster Zeit empfiehlt ROWNTREE 3) eine besonders massive Organotherapie, 
die er nach ihrem Begrunder, der sie an sich selbst erprobte, trotz anfanglicher 
Besserung aber schlieBlich doch an seinem Addison zugrunde ging, das Muirhead
Regime nennt. Es wird Adrenalin dreimal taglich subcutan, auBerdem auch per 
Klysma verabreicht und daneben ebenfalls dreimal taglich ganze Nebenniere 
oder nur Rindensubstanz bis zur Toleranzgrenze gegeben. Die Toleranz ist 
namlich infolge der gastrointestinalen Storungen beschrankt. Mit diesem 
forcierlen Regime wurde immerhin bei einigen Fallen eine uberraschende 
Besserung und auch Ruckgang der Pigmentierung erzielt. 

Naturlich wird man je nach der individuellen Sachlage von symptomatisch 
wirkenden Mitteln Gebrauch machen. Ais solche werden beim Addison vor 
allem Salzsaure und Pepsin, eventuell Calcium und Pankreon, Strychnin, 
Papaverin, Atropin und dessen Derivate in Betracht kommen. Reichliche 
Kohlenhydratzufuhr ist in der Diatetik der Nebenniereninsuffizienz stets an
zustreben, eventuell kommen auch Zuckerklistiere (unter Umstanden mit 
Adrenalinzusatz) oder Zuckerinfusionen in Frage. lch habe in den letzten 

1) CONYBEARE, J. J.: Guy's hosp. reports. Vol. 74, p. 369. 1924 (Bd. 38, S. 524). 
2) In dem von DMITRIJEW mitgeteilten Fall von erfolgreicher Transplantation einer 

Hundenebenniere ist die Diagnose eines Morbus Addisonii mehr als unsicher. Zentralbl. 
f. Chirurg. 1925. Nr. 20, S. 1082. 

3) ROWNTREE, L. G.: Transact. of the assoc. of Amcric. physic. Vol. 39, p.426. 1924 
(Rd. 41, S. 317) u. 1. c. 
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Monaten sehr giinstige Wirkungen, wenn auch natiirIich keinen Heileffekt, 
von der vorsichtig durchgefiihrten Insulinbehandlung gesehen, wie sie von 
ROBITSCHEK zuerst empfohlen wurde. Da wegen der insuffizienten Gegen
regulation mittels AdrenaIinausschwemmung Addisonkranke sehr empfindIich 
gegen Insulin zu sein pflegen und der Gefahr des "hypoglykamischen Symptomen
komplexes" in besonderem MaGe ausgesetzt sind, mussen kleine Insulindosen 
(5-15 Einheiten) gleichzeitig mit Adrenalin injiziert und von einer Kohlen
hydratmahlzeit gefolgt werden. Keinesfalls kann ich ZONDEK beipflichten, 
der sogar bei Addisonkranken, die gleichzeitig an Diabetes mellitus leiden, 
Insulin fiir "streng kontraindiziert" halt. SERGENT 1) empfiehlt Irijektion 
oliger Cholesterin16sung. Man wird aber angesichts spontaner Schwankungen 
im Verlaufe eines Morbus Addisonii in der Beurteilung therapeutischer Erfolge 
stets sehr vorsichtig sein mussen, hat man doch sogar n~ch Magenspiilungen 
Erfolge beschrieben (GRAWITZ). 

Die iibermiBige Funktion der Nebenniere. 

Die Uberfunktionszustande von seiten der N e bennierenrinde haben 
wir in einem friiheren Kapitel bereits kennen gelernt. Es handelt sich da 
um Tumoren der Nebennierenrinde mit morphogenetischer Wirkung auf die 
Genitalsphare und Geschlechtsmerkmale. Sie verlaufen unter dem Bilde des 
sog. genitosuprarenalen oder besser genitointerrenalen Syndroms 
bzw. des APERTschen Hirsutismus. Die Ruckbildung der Erscheinungen 
nach operativer Entfernung solcher Tumoren beweist, daB es sich um die 
Folge einer ubermaBigen Rindenfunktion der Nebennieren handelt. Es gibt 
aber auch pathologische Zustande, die auf eine ubermaBige Funktion des 
Nebennierenmarkes, bzw. des chromaffinen Systems bezogen werden 
miissen. v. NEUSSER hat als erster im Jahre 1897 das kIinische Bild einer 
solchen Uberfunktion des chromaffinen Systems aufzustellen versucht. Diese 
FaIle betreffen mitunter noch sehr jugendliche Individuen, welche unter 
den Erscheinungen einer Schrumpfniere oder, wie wir heute richtiger sagen, 
eines genuinen permanenten arteriellen Hochdruckes, sei es an Hirnhamorrhagien 
oder an Insuffizienz des machtig hypertrophierten linken Herzventrikels zu
grunde gehen und bei der Autopsie eine grobere Nierenaffektion vermissen 
lassen, dagegen Tumoren der Nebenniere, und zwar des Markes oder aber 
Tumoren des akzessorischen chromaffinen Gewebes, sog. Paragangliome auf
weisen. Es liegen heute immerhin schon geniigend zahlreiche derartige FaIle 
in der Literatur vor 2), um ein zufalliges Zusammentreffen auszuschlieGen und 
NEUSSERS Standpunkt zu rechtfertigen. 

Wenn wir berucksichtigen, daB bei mit arteriellem Hochdruck und Herz
hypertrophie einhergehenden Nephritiden WIESEL regelmaBig eine Hyperplasie 

1) SERGENT, E.: Presse med. Tom. 29, Nr. 82, p. 813. 1921. 
2) Vgl. OPPENHEIMER B. S.a. A. M. FISHBERG: Arch. of internal med. Vol. 34, p. 631. 1924 

(Bd. 38, S. 882). - HAUSMANN, M. u. S. GETZOWA: Schweiz. med. Wochenschr. 1922. 
Nr. 36, S. 889 u. Nr. 37, S. 911 (Bd. 26, S. 501). - LABBE, M., J. TINEL et DOUMER: Bull. 
et memo de la soc. mM. des hOp. de Paris. Tom. 38, Nr. 22, p. 982. 1922 (Bd. 24, S. 422). -
ROLLESTON, H.: West London med. journ. Vol. 30, Nr. 3, p. 105. 1925. - BIEBL, M. 
und P. WWHELS: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 257, S.182. 1925 (Bd. 42, 
S. 633). 
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des chromaffinen Gewebes im Nebennierenmark und in den Paraganglien 
feststellen konnte und daB dieser Befund von zahlreichen Nachuntersuchern, 
insbesondere SCHMORL und GOLDZIEHER bestatigt wurde, welch letztere auch 
einen vermehrten Adrenalingehalt in solchen Nebennieren fanden, so spricht 
auch diese Tatsache fUr einen Zusammenhang der klinischen Erscheinungen 
mit einer ubermaBigen Funktion des chromaffinen Systems. Stellt doch die 
klinische Symptomatologie, der arterielle Hochdruck mit Herzhypertrophie, 
die Polyurie, die haufige Hyperglykamie (E. NEUBAUER) und gelegentliche 
Glykosurie geradezu das Gegenstuck der Insuffizienzsymptome von seiten des 
chromaffinen Gewebes dar. DaB der Nachweis einer Hyperadrenalinamie, 
wie ihn SCHUR und WIESEL ursprunglich erbracht zu haben glaubten, bisher 
nicht einwandfrei gelungen ist, berechtigt ebensowenig zur Ablehnung eines 
Zusammenhanges zwischen arteriellem Hochdruck und Hyperchromaffinose wie 
die Tatsache, daB die Mehrzahl der chromaffinen Tumoren keine entsprechenden 
klinischen Erscheinungen hervorrufen (HAUSMANN und GETZOWA), denn ganz 
wie bei den Adenomen der Nebennierenrinde und wie bei anderen Geschwulsten 
ist auch hier nicht immer mit einer funktionellen Mehrleistung des blastomatos 
erkrankten Organs zu rechnen. 

Selbstverstandlich wird man auch nicht etwa fur alle Falle von arteriellem 
Hochdruck eine -Uberfunktion des chromaffinen Gewebes verantwortlich machen 
wollen. Sicherlich kommen hierfur sehr verschiedene pathogenetische Faktoren 
in Betracht. Wir werden also daran festhalten durfen, daB einerseits ana
tomischen Hyperplasien des chromaffinen Systems in einer gewissen Anzahl 
von Fallen ein klinischer Symptomenkomplex entspricht, der auf eine ubermaBige 
Adrenalinwirkung hinweist, und daB andererseits unter den mannigfachen 
pathogenetischen Faktoren des genuinen arterieHen Hochdrucks auch die 
-Uberfunktion des chromaffinen Systems eine gewichtige Rolle spielt. Es wird 
notwendig sein, bei Autopsien solcher Falle kunftighin auch das akzessorische 
chromaffine Gewebe (vgl. Fall ROLLESToN), vor aHem das ZUCKERKANDLsche 
Organ (Fall HAUSMANN-GETZOWA) einer genauen Untersuchung zu unterziehen. 

Wie beim Morbus Addisonii krisenartige Kollapszustande vorkommen, 
so gibt es FaIle von Tumoren des chromaffinen Systems, bei welchen paroxysmale 
Blutdrucksteigerungen mit vasomotorischen Storungen, Herzklopfen, Puls
beschleunigung, -Ublichkeiten und Erbrechen sowie SchweiBausbruchen das 
klinische Bild beherrschen (LABBE, TINEL und DOUMER). 1m Beginn findet 
man haufig eine geringe Vermehrung der roten Blutkorperchen und auch die 
Zahl der neutrophilen Leukocyten pflegt sich an der oberen Grenze der Norm 
zu halten (FALTA), also gleichfalls ein Gegenstuck zur Insuffizienz der Neben
nierenfunktion. I 

DaB sich das "hyperadrenale Temperament" - zweifellos mussen 
wir die Existenz eines solchen ins Auge fassen - vom hyperthyreoiden dadurch 
unterscheiden lieBe, daB nur bei ersterem der Blutdruck erhoht ware und daB 
der Hyperadrenale keine Hyperhidrosis, dagegen Subaciditat des Magens, der 
Hyperthyreoide dagegen Hyperhidrosis und Superaciditat des Magens sowie 
Neigung zu Diarrhoen aufweise, wie TIMME 1) angibt, ist eine theoretische 
Konstruktion, die mit den Tatsachen nicht im Einklang steht. Der Grund-

1) TIMME, W.: Lectures on Endocrinology. p. 60. New York: Paul B. Roeber 1924. 
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umsatz, der ja auch beim Gesunden durch eine Adrenalillinjektioll gmlteigert 
wird, ist bei den meisten Kranken mit genuinem arteriellem Hochdruck erhoht 
(MANNABERG). Allerdings soIl damit keineswegs gesagt sein, daB es die Hyper
adrenalinamie sein muB, welche diese Steigerung des Grundumsatzes bei 
arteriellem Hochdruck hervorruft. 

Die iibermaBige Funktion des chromaffinen Systems scheint sich auch 
noch in einer anderen Form manifestieren zu konnen. Ganz entsprechend den 
durch Adrenalininjektionen im Tierversuch produzierbaren GefiiBveranderungen 
hat man wiederholt bei Tumoren des chromaffinen Gewebes schwere, histologisch 
der experimentellen Adrenalinsklerose vollkommen gleichende Mediasklerose 
der Arterien beobachtet (WIESEL, KOLISKO). Am bekanntesten ist dies
beziiglich das von WIESEL beschriebene zweijahrige Kind mit schwerer Arterio
sklerose. 

Wie weit in gewissen Fallen von Diabetes eine iibermaBige Adrenalin
produktion pathogenetisch in Betracht kommt, ist bisher nicht sicher bekannt, 
die Moglichkeit muB aber in Ubereinstimmung mit FALTA gewiB zugegeben 
werden. In vereinzelten Fallen konnen die Erscheinungen der Uberfunktion 
sowohl des Markes als der Rinde vereinigt auftreten und das genito-suprarenale 
Syndrom kann mit arteriellem Hochdruck und dessen Konsequenzen einhergehen 
(OPPENHEIMER und FISHBERG). Das experimentum crucis zum Beweis der 
chromaffinen Genese des arteriellen Hochdrucks liegt bisher nicht in einwand
freier Weise vor: Nach Entfernung bzw. Reduktion des chromaffinen Gewebes 
miiBte der Hochdruck zuriickgehen. Den Versuch dieses Beweises hat allerdings 
HAUSMANN schon unternommen. Auch die Rontgenbestrahlung der Neben
nieren hat bisher einen greifbaren Erfolg nicht gebracht. Vielleicht ist er von dem 
mit aller Reserve von PENDE vorgebrachten V orschlag zu erhoffen, bei schwerem 
arteriellem Hochdruck den linken Nervus splanchnicus zu durchschneiden, um 
die Adrenalinproduktion der Nebennieren einzuschranken. 

PluriglanduHi.re Erkrankungen. 
Wir haben in den vorangehenden Abschnitten mehrfach Krankheitszustande 

kennen gelernt, die mehrere Hormonorgane betroffen haben. Man denke nur 
an die funktionellen und anatomischen Alterationen, die die Keimdriisen bei 
Erkrankung der Schilddriise oder der Hypophyse erfahren konnen, man erinnere 
sich, daB die Genitalatrophie zu den Kardinalsymptomen der hypophysar
nervosen Dystrophie gehort, man rufe sich das genito-suprarenale Syndrom, 
die Kombination von Akromegalie mit Myxtidem u. a. ins Gedachtnis zuriick. 
In allen diesen Fallen konnten wir die Einreihung zu den Erkrankungen eines 
bestimmten Hormonorganes ohne weiteres vornehmen, denn diese primare 
Mfektion eines einzelnen Organs war anatomisch sicher begriindet, die sekundare 
Beteiligung der anderen Hormonorgane auch auf Grund der physiologischen 
Erfahrungen am Tier entweder als typische Ausfallserscheinung, z. B. bei den 
hypophysar-nervosen Dystrophien, oder aber als kompensatorische Reaktion 
anzusehen. AIle derartigen Mfektionen, bei denen die primare Erkrankung 
eines einzelnen inkretorischen Organes festzustellen ist und in denen andere 
inkretorische Organe entweder als unmittelbare, Folge oder im Sinne einer 
kompensatorischen Reaktion auf diese primare Erkrankung nur sekundar 
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betroffen sind, alle derartigen Affektionen wollen wir in Ubereinstimmung 
mit BIEDL, FALTA, CLAUDE, HIRSCH 1) u. a. nicht mit der Bezeichnung pluri
glanduHire Erkrankungen belegen. Diese reservieren wir vielmehr fiir jene 
nicht haufigen FaIle, in welch en ein und derselbe KrankheitsprozeB 
koordiniert mehrere Hormonorgane annahernd gleichzeitig befallt, 
ohne daB wir in der Lage waren, die Affektion des einen Hormon
organes als Folgeerscheinung oder kompensatorische Reaktion 
auf die Affektion eines anderen anzusprechen. 

Im allgemeinen ist fiir diese Gruppe von Erkrankungen der von CLAUDE 
und GOUGEROT 1907 gewahlte Name "pluriglandulare Insuffizienz" 
zutreffend, da aber auch einzelne Falle beobachtet worden sind, in denen u. a. 
akromegaloide Ziige, also Zeichen der Uberfunktion einer Blutdriise vor
handen waren, so ist es zweckmaBiger, von pluriglandularen Erkrankungen 
oder Syndromen zu sprechen, obwohl die Uberfunktion einer Driise hier nicht 
mehr als direkte Folge des anatomisch gleichartigen Krankheitsvorganges 
in mehreren Gliedern des Hormonapparates, sondern nur als kompensatorische 
Reaktion oder zufallige Komplikation aufgefaBt werden kann. Dieser anatomisch 
gleichartige Krankheitsvorgang, dem mehrere Teile des inkretorischen Systems 
zum Opfer fallen, ist die Atrophie des Parenchyms. In der Mehrzahl der FaIle 
ist sie verbunden mit einer fibrosen Sklerose, was F ALTA zu der Bezeichnung 
des Krankheitsbildes als "multiple Blutdriisensklerose" veranlaBt hat, 
ausnahmsweise kann aber eine derartige Sklerose auch fehlen und die Atrophie 
fiihrt dann zu einer extremen Verkleinerung der betroffenen Organe 2). In 
seltenen Fallen kommt auch das klinische Bild einer pluriglandularen Insuffizienz 
ohne wesentlichen anatomischen Befund an den Hormonorganen zur Beobachtung 
und muB dann wohl als funktionelle Insuffizienz infolge des bestehenden Grund
leidens (z. B. Tuberkulose) aufgefaBt werden 3). 

Es liegt in der Natur der Sache, daB je nach den von der Atrophie betroffenen 
Hormonorganen verschiedene klinische Bilder resultieren miissen. Am haufigsten 
sind wohl die Schilddriise, dann die Keimdrusen, Nebennieren, die Hypophyse 
betroffen, aber auch Pankreas und Epithelkorperchen, ja sogar die Zirbel 
(Fall UEMURA) k6nnen beteiligt sein. Die Leber nimmt an der cirrhotischen 
Atrophie nicht selten teil 4). Bemerkenswert erscheintmir ein kaum allgemein 
beachteter Befund MURRIS 5) zu sein, der in seinem FaIle auch Atrophie und 
Fibrose in den Sympathicusganglien beschreibt. 

Trotz der Mannigfaltigkeit des klinischen Bildes lassen sich immerhin einige 
mehr minder typische Syndrome unter den pluriglandularen Erkrankungen 
abgrenzen. Zunachst das von CLAUDE und GOUGEROT beschriebene thyreo
testiculo - suprarenale bzw. thyreo - testiculo - hypophyseo-supra
renale Syndrom. Im Vordergrund des klinischen Bildes stehen die Erschei
nungen der Keimdrusenatrophie, oder des sog. Spateunuchoidismus, d. h. 
Abnahme und Erloschen der sexuellen Funktionen, Atrophie der Hoden, Ausfall 

1) Vgl. HIRSCH, S.: Miinch. med. Woehensehr. 1923. S. 1449 (Bd. 34, S. 38). 
2) LINDEMANN, E.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 240, S. 11. 1923 

(Bd. 28, S. 437). 
3) PETSCHACHER, L. U. H. HOENLINGER: Med. Klinik. 1922. S. 1462. 
4) LAND STEINER, K. u. A. EDELMANN: Frankfurt. Zeit-sehr. f. Pathol. Bd. 24, S. 339.1920. 
5) MURRI, A.: Rif. med. 1911. Nr. 4. 
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der Korperbehaarung und des Bartes. Dazu gesellen sich hypothyreotische 
Symptome, Gedunsenheit der Haut bis zu ausgesprochenem Myxodem, Schiitter
werden, eventuell fleckweises Ausfallen des Kopfhaares, Ausfallen der Augen
brauen und Wimpern, Frosteln, geistige Tragheit, VergeBlichkeit, Apathie. 
Die Haut kann eine deutliche Atrophie aufweisen, wird trocken und schilfrig. 
GroBes Schwachegefiihl bis zur Prostration, Herabsetzung des Blutdruckes, 
eventuell auch des Blutzuckerspiegels sowie abnorme Pigmentierungen weisen 
auf die Beteiligung der Nebennieren hin. Die auffallige Ergreisung und zu
nehmende Kachexie werden ebenfalls durch die Nebennierenatrophie erklart, 
beruhen aber vielleicht auch auf dem Betroffensein der Hypophyse. Ein sicherer 
Hinweis auf die Mitbeteiligung der Hypophyse ist somit in der Regel nicht vor
handen, auch wenn die Autopsie eine solche aufdecktl). Von sonstigen Sym
ptomen des Leidens werden noch erwahnt eine ausgesprochene Anamie, Lockerung 
der Zahne und starkes Abschleifen der Zahnkronen, gelegentlich trophische 
Veranderungen der Nagel, rheumatoide Schmerzen und Kopf!'\chmerz. ZONDEK 
weist auf die allgemeine Splanchnomikrie in den schwer kachektischen Fallen 
hin. Osteomalacie oder osteoporotische Skelettveranderungen konnen zu 
kyphotischer Haltung fiihren und starke "rheumatoide" Schmerzen verursachen. 
Leukocytose, eventuell mit Monocytose oder Eosinophilie sowie Achylia gastric a 
wurden mehrfach festgestellt. In dem von JUNGMANN und ZONDEK beobachteten 
FaIle konnte auch eine Osmoregulationsstorung mit Retention von Kochsalz 
nachgewiesen werden. 

Das analoge Krankheitsbild kommt allerdings viel seltener auch bei der 
Frau vor und bildet als thyreo-ovario-suprarenales Syndrom zusammen 
mit dem eben besprochenen die thyreo-genital-suprarenale Gruppe unter 
den pluriglandularen Erkrankungen. Die Riickbildung der Achsel- und Scham
behaarung bei weiblichen Kranken ist, wie FALTA mit Recht hervorhebt, bei 
bloBem Ausfall der Keimdriisen meist nur sehr wenig ausgesprochen, so daB 
dieses Symptom allein schon auf Beteiligung anderer Hormonorgane hinweist, 
nach FALTA auf die Atrophie der Nebennieren, meines Erachtens aber ebenso 
auf die Hypophyse. Sehen wir doch auch bei den hypophysar-nervosen 
Dystrophien, vor allem beim SIMMONDS schen kachektischen Dystrophietypus 
den gleichen Haarverlust. Wie sehr aber auch hier das Prinzip der mehrfachen 
Sicherungen mitspielt, zeigt eine Beobachtung von HOCHSTETTER 2) und VEIT 3), 
wo trotz sklerotischer Atrophie der Hoden, Schilddriise, Hypophyse, Neben
nieren und Epithelkorperchen die Korperbehaarung des 38jahrigen Mannes 
fast normal blieb. Dagegen ist die in manchen Fallen beobachtete und stets 
nur voriibergehende Polyurie kaum mit einiger Wahrscheinlichkeit auf die 
Hypophyse zuriickzufiihren. Wie weit Schadigungen des Sympathicus und 
seiner Zentren im Krankheitsbild der pluriglttndularen Insuffizienz eine Rolle 
spielen, ist schwer zu sagen. Da wir aber auch die Addison-Pigmentierung auf 
eine Sympathicus-Storung zuriickfiihren, so werden wir vielleicht nicht fehl
gehen, auch allerhand trophische Veranderungen der Haut, Nagel und Zahne 

1) Vgl. HIRSCH, S.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 140, S. 323. 1922 (Bd. 27, S. 155). -
CLAUDE, H. et A. BAUDOUIN: Syndromes pluriglandulaires. In Nouveau traite de medecine, 
herausg. v. ROGER, WIDAL et TEISSIER. 2. ed. Masson, Paris 1925. 

2) HOCHSTETTER, F.: Med. Klinik 1922. S. 661 (Bd. 24, S. 22). 
3) VEIT, B.: Frankf. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 28, S. 1. 1922 (Bd. 25, S. 540). 
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mit dem Sympathicus in Beziehung zu bringen. In einzelnen Fallen wurden 
asthmoide Beschwerden, in anderen ausgesprochene psychotische Zustande 
beobachtet (vgl. LINDEMANN). Manchmal kann - wie schon oben erwahnt -
der atrophische ProzeB auch die Epithelkorperchen oder das Pankreas ergreifen 
und sich dementsprechend klinisch bemerkbar machen. Auch die Milz kann 
von der allgemeinen Atrophie betroffen sein und sich durch zahlreiche Kern
kugeln oder sog. JOLLY-Korperchen in den Erythrocyten verraten 1). 

Wahrend die Beteiligung der Nebennieren und Hypophyse infolge der 
konsekutiven Ergreisung und Kachexie des Betroffenen dem ganzen Krank
heitsbilde einen prognostisch ernsten Charakter verleiht, ist die kombinierte 
Atrophie von Schilddriise und Keimdriisen, die von BORCHARDT 2) speziell 
beschriebene thyreo-sexuelle Insuffizienz ein wesentlich harmloserer 
Zustand, da das Er16schen der Keimdriisenfunktion gefahrlos und die Schild
driiseninsuffizienz durch Organotherapie prompt behebbar ist. Ich kenne 
eine Frau, die mehrere Kinder geboren hatte, mit 37 Jahren die Menstruation 
fUr immer verlor, eine klimakterische Atrophie ihres Genitales bekam und gleich
zeitig die typischen Erscheinungen eines Myxodems darbot. Ich halte sie nun 
schon seit 6 Jahren unter standiger Thyreoidea-Therapie, wobei sie sich voll
kommen wohl fiihlt und arbeitsfahig ist. Wird die Schilddriisentherapie auch 
nur fUr kurze Zeit unterbrochen, so sind die ausgesprochenen Zeichen des 
Hypothyreoidismus sogleich wieder da. 

AuBer den oben geschilderten, klinisch und anatomisch immerhin ein
heitlichen und klar gekennzeichneten Syndromen hat man auch noch eine 
Reihe anderer Krankheitszustande unter die pluriglandularen Erkrankungen 
einzureihen versucht, fiir die freilich eine gesicherte Grundlage zum Teil noch 
aussteht. Am meisten berechtigt diirfte es noch fiir gewisse Fane von Pad
atrophie sein, wie dies FALTA annimmt. Bei der zuerst von J. HUTCHINSON 
beschriebenen eigentiimlichen Kombination von Infantilismus und Senilismus, 
welche seit H. GILFORD als Progerie bezeichnet wird, liegt entsprechend der 
den ganzen Organismus des noch nicht vollig entwickelten Individuums be
fallenden senilen Involution auch eine Atrophie und Sklerose der Blutdriisen 
vor. Doch ist hier die Sklerose der Hormonorgane kaum mehr als eine Teil
erscheinung des den ganzen Organismus betreffenden Krankheitsvorganges, 
was in gleicher Weise wohl auch fiir gewisse FaIle von Hamochromatose mit 
inkretorischen Symptom en Geltung hat (FALTA). 

In seltenen Fallen kann wohl auch ein anderes Grundleiden, Z. B. eine 
Endarteriitis und Arteriosklerose bei entsprechender Lokalisation den 
Hormonapparat befallen. Dann sieht man, wie im FaIle MOOSERS 3) neben 
dem arteriellen Hochdruck verschiedenartige inkretorische Symptome auftreten 
und findet neben einer genuinen Schrumpfniere auch einen gleichartigen 
atrophisch-cirrhotischen ProzeB' in Schilddriise, Epithelkorperchen, Hoden, 

1) SCHILLING, V.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1960 (Bd. 38, S. 536). 
2) BORCHARDT, L.: Dtsch. Arch. £. klin. Med. Bd. 143, S. 35. 1923 (Bd. 31, S. 34). -

Monatsschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 64, S. 253. 1923. - Klin. Konstitutionslehre. 
Berlin u. Wien: Urban & Schwarzenberg 1924. - tibrigens gehoren durchaus nicht aile 
von BORCHARDT mitgeteilten und SO gedeuteten Beobachtungen wirklich zur "thyreo
sexuellen Insuffizienz". 

3) MOOSER, H.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 229, S. 247. 1920 
(Bd. 16, S. 337). 
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Thymus usw. Die Fettsucht im FaIle MOOSERS durfte meines Erachtens auf 
vasculiire Schadigung der basalen Zentren im dritten Ventrikel zu beziehen 
sein. Gelegentlich mag auch eine Amyloidose durch Lokalisation im Hormon
apparat das Bild einer pluriglandularen Erkrankung hervorrufen. 

Ganz ungeklart ist mangels eines autoptischen Befundes der von v. N OORDEN 1) 
als Degeneratio genito-sclerodermica beschriebene Zustand. Junge, 
bis dahin gesunde Madchen werden im AnschluB an eine akute Infektions
krankheit amenorrhoisch, magern stark ab, sehen auffallend alt aus und 
bekommen trophische Veranderungen der Haut, mehrfach eine typische Sklero
dermie. In einem daraufhin untersuchten Fall war der Uterus atrophisch. 
Das Blutbild zeigte zweimal eine leichte Hyperglobulie. 

Was die .!tiologie pluriglandularer Erkrankungen anlangt, so ist es gewiB 
von Bedeutung, daB der Erkrankung in manchen Fallen akute Infektions
krankheiten verschiedener Art unmittelbar vorangingen, in einzelnen eine 
Tuberkulose oder eine Lues vorhanden war. Von franzosischen Autoren werden 
auch Vergiftungen mit Alkohol oder Blei unter den atiologischen Faktoren 
angefuhrt. Trotzdem erscheint es angesichts der Haufigkeit dieser atiologischen 
Momente und. der Seltenheit pluriglandularer Krankheitszustande zwingend, 
eine besondere Veranlagung fur die Entwicklung der Drusenatrophie anzunehmen, 
zumal es sich trotz der Verschiedenheit der jeweils nachweisbaren exogenen 
ursachlichen Schadigungen doch stets urn einen gleichartigen, unspezifischen 
Krankheitsvorgang handelt. Es haben daher schon die ersten Beschreiber 
der pluriglandularen Insuffizienz, CLAUDE und GOUGEROT, eine ab origine 
minderwertige Anlage des Hormonapparates angenommen, eine Auffassung, 
die dann auch von F ALTA, BIEDL, mir selbst, CURSCHMANN 2) u. a. vertreten 
worden ist. Oft genug ist eine solche minderwertige Anlage schon vor Ein
setzen der Erkrankung aus allerhand inkretorischen Symptomen erkennbar, 
oder verrat sich durch familiares Vorkommen endokriner Erkrankungen. Fur 
WIESEL ist die multiple Blutdrusensklerose nur eine besondere Ausdrucksform 
des Status hypoplasticus. 

Die Differentialdiagnose der pluriglandularen Erkrankungen bietet nur 
gegenuber dem SIMMONDsschen Typus der hypophysar-nervosen Dystrophie 
Schwierigkeiten. Wir haben ja schon in dem betreffenden Kapitel auf diese 
Schwierigkeit, ja oft Unmoglichkeit 3) hingewiesen, die hypophysar-nervose 
Kachexie und die pluriglandulare Insuffizienz auseinanderzuhalten. Wird 
doch das klinische Bild einer primaren Destruktion der Hypophyse durch das 
Verhalten cler ubrigen Hormonorgane mitbestimmt und es scheint, daB eine 
gewisse Atrophie der Schilddruse eine der Voraussetzungen fur die Entwicklung 
des SIMMONDsschen Krankheitsbildes darstellt. Die Differentialdiagnose 
gegenuber dem Spateunuchoidismus, Hypothyreoidismus, M. Addisonii u. a. 
uniglandularen Krankheitsbildern ergibt sich aus der Beschreibung des klinischen 
Bildes ohne weiteres. Ubrigens gehoren auch manche der in der Literatur 
unter der Bezeichnung pluriglandulare Insuffizienz oder Blutdrusensklerose 
beschriebenen FaIle durchaus nicht in diese Gruppe. So ein Fall von LANDSTEINER 

1) C. v. NOORDEN: Med. Klinik. 1910. Nr. 1. 
2) CURSCHMANN, H.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 59, S. 264. 1920. 
3) LINDEMANN, Vgl. 1. c. - HIRSCH, S. u. J. BERBERICH: Klin. Wochenschr. 1924. 

S. 483 (Bd. 36, S. 452). 
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und EDELMANN 1), ferner ein Fall von DONATH und LAMPL2), den ich - auch 
der histologischen Beschreibung nach - unbedingt als Morbus Addisonii 
bezeichnen mochte, oder ein Fall von ZONDEK. Dieser Autor beschreibt namlich 
auch einen extrem fettwiichsigen Typus der pluriglandularen Insuffizienz, 
doch mochte ich seinen Fall deswegen nicht zu den pluriglandularen Erkran
kungen in unserem Sinne rechnen, weil hier ein Hypophysentumor vorlag, 
also jedenfalls kein einheitlicher, gleichartiger ProzeB Hypophyse, Ovarien 
und Schilddriise betroffen hatte. Der Fall ist, ebenso wie eine eigene, klinisch 
ganz analoge Beobachtung, zur Gruppe der hypophysar-nervosen Dystrophien 
zu zahlen. 

Die Therapie der schweren pluriglandularen Erkrankungen ist nicht 
aussichtsreich. Soweit es sich um Ausfallserscheinungen von seiten der Schild
driise handelt, sind sie allerdings durch Schilddriisenpraparate zu beheben, 
aber nicht einmal die eigentiimliche, pastose Schwellung des Gesichtes pflegt 
in diesen Fallen auf Schilddriisentherapie vollstandig zuriickzugehen (FALTA). 
Nach den Erfahrungen REYES bei der hypophysaren Kachexie wird man wohl 
auch von einer systematischen Anwendung guter Hypophysen-Vorderlappen
Praparate einigen Erfolg erwarten diirfen 3), dagegen stehe ich den Angaben 
iiber giinstige Wirkung einer kombinierten Organotherapie mit Hypophysen-, 
Keimdriisen- und Nebennierenpraparaten, eventuell auch Thyreoidea und 
Pankreas, wie sie von franzosischen Autoren und auch von ZONDEK empfohlen 
wird, vorderhand noch recht skeptisch gegeniiber. Selbstverstandlich wird 
man jede Form einer symptomatischen Therapie, sowie allgemeine und un
spezifisch wirksame physikalische Behandlungsverfahren in Anwendung bringen. 

VII. Der Anteil der inneren Sekretion an der Pathologie 
des Gesamtorganismus und einzelner Organsysteme. 
Die im einleitenden Kapitel naher besprochene allgemeine Bedeutung der 

inneren Sekretion fiir die Lebensvorgange der hoher organisierten Metazoen, 
die mehr oder minder ausgesprochene Abhangigkeit nahezu aller Funktionen 
von der Tatigkeit der Hormonorgane bringt es mit sich, daB sich die Pathologie 
der Inkretion nicht mit den' eigentlichen Erkrankungen der Hormonorgane, 
wie wir sie im vorigen Abschnitt kennen gelernt haben, erschopft, sondern 
daB vielfache Abweichungen der inneren Sekretion, selbst wenn sie geringfiigiger 
Natur sind und vielleicht nur auf funktionellen Anomalien der betreffenden 
Hormonorgane beruhen, in krankhaften Erscheinungen zum Ausdruck kommen 
konnen, die unter den gegebenen individuellen Bedingungen des Prinzips der 
mehrfachen Sicherungen durch eine solche inkretorische Abweichung zur Aus
lOsung gebracht werden. Es handelt sich also darum, daB bei von Haus aus 
mangelhafter oder durch vorausgegangene Schiidigung des betreffenden Organ
systems herabgesetzter autochthoner Sicherung einer Organfunktion schon 
geringfiigige Storungen des endokrinen Sicherungsfaktors einen pathologischen 

1) Auch LINDEMANN lehnt dessen Einreihung unter die FaIle multipler Blutdriisen
erkrankungen ab (1. c., S. 15). 

2} DONATH, J. U. H. LAMPL Wien. klin. Wochenschr. 1920. S. 962. 
3) Vgl. HIRSCH u. BERBERICH: 1. c. 
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Ablauf dieser Funktion herbeifiihren konnen, wahrend de norma weder die 
Herabsetzung der autochthonen noch die der hormonalen Sicherung allein 
ausreichen wiirde, derartige Krankheitserscheinungen hervorzurufen_ 

Ein Beispiel moge das Gesagte verstandlicher machen_ Der normale Ablauf 
der Blutbildung, die Harmonie zwischen Blutzerfall und Blutregeneration ist 
gewahrleistet durch eine gewisse Reservekraft und Anpassungsfahigkeit des 
Knochenmarks an jeweils etwa schwankende Bediirfnisse des Organismus. 
Arbeiten doch aIle Organe de norma mit einer gewissen AdaptationsgroBe, 
d. h. optimal und nicht maximal. 1st nun diese Reservekraft des Knochenmarks 
infolge einer konstitutionellen 1nsuffizienz oder infolge erworbener, etwa 
infektiOser oder toxischer Schadigungen vermindert, arbeitet also dieses Organ 
bei einem Menschen nicht optimal, sondern maximal, d. h. an der Grenze seiner 
Leistungsfahigkeit, dann kann ein an sich geringfiigiger AnlaB die 1nsuffizienz
erscheinungen manifest werden lassen. Ein solcher AnlaB kann z. B. die an sich 
vielleicht vollig belanglose und klinisch sonst kaum in die Erscheinung tretende 
Herabsetzung der hormonalen Forderung der Knochenmarkstatigkeit sein, 
wie sie zweifellos die Schilddriise und das Ovar, wahrscheinlich auch andere 
Blutdriisen ausiiben. Das Resultat ist die Anamie, an deren Genese demnach 
endokrine Storungen beteiligt sein konnen. 

Es handelt sich also eigentlich um den Mechanismus mono- oder oligo
symptomatischer inkretorischer Storungen, wie wir sie ja im vorangehenden 
oft genug schon kennen gelernt haben, bei denen demnach weniger die Ab
weichung des 1nkretionsapparates als die Reaktion eines bestimmten Erfolgs
organs das Krankhafte darstellt. Ob es sich nun um eine isolierte thyreogene 
Obstipation, um einen hyperthyreoiden Herzerethismus, ob es sich um eine 
suprarenale Adynamie oder eine hypophysare 1mpotenz handelt, immer liegt 
der gleiche Mechanismus einer 1nsuffizienz mindestens zweier Sicherungen 
der betreffenden Organfunktion vor, und es ist gewiB fiir das Verstandnis und 
die Beurteilung alltaglich vorkommender Krankheitserscheinungen von groBter 
Wichtigkeit, in ihren komplizierten Entstehungsmechanismus Einblick zu 
gewinnen. Dieser ist immer nur vom Standpunkte einer Gesamtbeurteilung 
der Personlichkeit unter Beriicksichtigung der individuellen Konstitution 
moglich. Hiiten wir uns aber wohl, die innere Sekretion etwa fiir alles das 
verantwortlich machen zu wollen, was uns genetisch unklar und unbekannt ist. 
Den Boden gesicherter Kenntnisse diirfen wir auch bei einer derartigen Be
trachtung nicht verlieren. Von diesem Gesichtspunkte und gestiitzt auf unsere 
bisherigen Darlegungen tiber die normale und pathologische Physiologie der 
inneren Sekretion wollen wir nun die einzelnen krankhaften Storungen des 
Gesamtorganismus und einzelner Organsysteme einer kurzen Betrachtung 
unterziehen. 

Entwicklungs-, Wachstums- und Riickbildungsstorungen 
des Organismus. 

Die Geschwindigkeit des Lebensablaufes, sowohl das Erreichen des fiir die 
Spezies bzw. Rasse charakteristischen Entwicklungshohepunktes innerhalb 
einer bestimmten Zeit als auch das Tempo der Abniitzung, des Verbrauches, 
der Altcrsriickbildung ist schon in der befruchteten Eizelle potentiell voraus-
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bestimmt, genotypisch festgelegt 1). Es konnen daher Storungen dieses Ge
schehens dadurch zustande kommen, daB die offenbar mannigfaltigen, die 
Geschwindigkeit des Lebensablaufes regulierenden Erbanlagen (Gene) von der 
Normabweichen, oder aber dadurch, daB sie zwar an und fUr sich abovo normal 
beschaffen sind, in ihrer phanotypischen Auswirkung jedoch durch irgendwelche 
auBere oder innere Momente gehindert werden. Wir hatten schon in den friiheren 
Kapiteln ausreichende·Gelegenheit zu sehen, wie gerade diese in Rede stehenden 
Erbanlagen in besonderem MaBe auf die Vermittlung durch das inkretorische 
System angewiesen sind und welch wichtige Rolle gerade auf diesem Gebiete 
der Lebenserscheinungen hoher organisierter Tiere gewisse Hormonorgane 
als "Multiplikatoren" bestimmter Gene spielen. 

Betrachten wir zunachst die aufsteigende Entwicklungsphase des Organism us, 
also die Anomalien der Evolution. Sie kann verzogert o'der verfriiht 
erfolgen. 1m ersteren FaIle sprechen wir ganz allgemein von Infantilismus 
im Sinne der abnormen Persistenz eines bestimmten, de norma in kiirzerer 
Zeit voriibergehenden Entwicklungsstadiums, sei es des ges~mten Organism us 
(1nfantilismus universalis) oder nur bestimmter Teile, Organe oder Organ
systeme (I n fan t il ism u spa r t i ali s ). Das Nich terreichen des normalen 
Entwicklungsgipfels kann man wohl auch mit H. GILFORD als A teleiosis 
bezeichnen. 1m zweiten FaIle haben wir es mit vorzeitiger Reife oder Pubertas 
praecox zu tun. 

Erkrankungen oder Anomalien der kindlichen Schilddriise, Hypophyse und 
Keimdriise, wahrscheinlich auch des Thymus und der Nebennierenrinde konnen, 
wie wir gehort haben, den normalen Entwicklungsgang des 1ndividuums sehr 
wesentlich beeintrachtigen, also Erscheinungen von 1nfantilismus zur Folge 
haben. Die im Kindesalter einsetzende Hypothyreose hemmt Evolution 
und Wachstum des Organismus. Vom Grade der Hypothyreose hangt es ab, 
ob und in welch em MaBe eine Pubertatsentwicklung stattfindet, die sekundaren 
Geschlechtscharaktere entwickeln sich bei verhaltnismaBig guter Ausbildung 
der Geschlechtsorgane meist nur mangelhaft. Die charakteristischen Begleit
erscheinungen dieser Entwicklungs- und Wachstumshemmung, das Myxodem, 
der 1ntelligenzdefekt, die dicke, plumpe, eventuell gar vortretende Zunge, 
die wulstigen Lippen, die dicken, kurzen, zu Erfrierungen disponierenden Finger, 
der vorgewolbte Bauch, das standige Kaltegefiihl, vor allem aber der herab
gesetzte Grundumsatz, sowie die schon in einem friiheren Kapitel geschilderten 
Symptome sind untriigliche Kennzeichen des hypothyreotischen Zwergwuchses 
und 1nfantilismus. 

Ebenso charakteristisch sind die Symptome jener Formen von Zwergwuchs 
und 1nfantilismus, die durch eine im Kindesalter eingetretene 1nsuffizienz 
des Hypophysenvorderlappens bedingt sind. Von einer Pubertat ist in 
diesen Fallen keine Rede. Die infolge von Hypoplasie plus Atrophie besonders 
exzessive Kleinheit der Keimdriisen und des Genitales, die mangelhafte Aus
bildung der sekundaren Geschlechtscharaktere, die in unkomplizierten Fallen 
normale psychische Entwicklung und das Geroderma sind die wichtigsten 
Merkmale des hypophysaren 1nfantilismus und Zwergwuchses. Dazu gesellen 

1) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition, 1. c., Vorlesungen, 1. c. u. Handb. d. norm. 
u. pathol. Physiol. Bd. 17, S. 1040. 1925. 
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sich ofters Fettwuchs mit dem charakteristischell eUlluchoiden Verteilungs
typ (FRoHLICHsche Dystrophie), mitunter auch eunuchoide Skelettproportionen_ 
Von der Art und Ausdehnung des in der Hypophyse sich abspielenden Krankheits
prozesses (Bildungsfehler, Nekrose, Entziindung, Cyste, Tumor usw.) hangt 
es ab, ob das Rontgenbild der Sella turcica sowie die Augenuntersuchung noch 
charakteristische Symptome aufdeckt oder nicht, ob der Zustand etwa mit 
einem Diabetes insipidus, mit Glykosurie oder cerebralen Druckerscheinungen 
einhergeht. Die hypophysar-infantilen Zwerge sind in der Regel im Wachstum 
ganz besonders stark zuriickgeblieben. 

Wahrend eine schon im Kindesalter bestehende Insuffizienz der Schilddriise 
und des Hypophysenvorderlappens sowohl Entwicklung als Wachstum beein
trachtigt - es kommt sowohl zu Erscheinungen von Infantilismus als auch 
zu Zwergwuchs - fiihrt eine mangelhafte Ausbildung der Keimdriisen lediglich 
zu einer Evolutionsstorung, wahrend das Wachstum ungestort ablauft. Die 
Differentialdiagnose dieser FaIle von sog. Eunuchoidismus gegeniiber den 
thyreogenen und hypophysaren Evolutionsstorungen ergibt sich aus den Dar
legungen friiherer Kapitel ohne weiteres, ebenso die Unterscheidung aller 
dieser drei Arten hormonal bedingter partialinfantilistischer Storungen von den 
Fallen des sog. Infantilismus universalis. Storungen inkretorischer Organe 
bedingen immer nur Entwicklungshemmung auf einzelnen Teilgebieten des 
Organismus, die ganz allgemein und gleichmaBig verz6gerte und gehemmte 
Entwicklung des Gesamtorganismus, also der sog. Infantilismus universalis, 
kann dagegen nicht auf der bloBen Insuffizienz einer einzelnen oder mehrerer 
Driisen mit innerer Sekretion beruhen, sondern ist, wie wir schon oben sagten, 
durch die Storung eines den Hormonorganen iibergeordneten Prinzips, der 
anlagemaBigen Entwicklungstendenz verursacht. Diese Entwicklungstendenz 
kann konstitutionell, ab ovo eine mangelhafte sein oder sie kann durch ungiinstige 
auBere Umweltbedingungen, wie schwere Unterernahrung, langdauernde, 
ersch6pfende Krankheiten u. dgl. an ihrer Manifestation gehemmt werden. 
Letztere Falle werden auch als dystrophischer Infantilismus (LORAIN) 
bezeichnet. Der keimplasmatische Ursprung gewisser FaIle von Infantilismus 
ergibt sich schon aus dem Fehlen jeder anderen Atiologie, aus dem gelegentlichen 
familiaren Vorkommen, sowie aus dem Umstande, daB selbst den Pflanzen
biologen die genotypische Bedingtheit analoger Erscheinungen an Pflanzen 
gelaufig ist. So wenig es aber jemandem einfallen wird zu behaupten, ein 
Kind unterscheide sich von einem Erwachsenen nur durch die mangelhafte 
Funktion der Keimdriisen und eventuell anderer Hormonorgane, so wenig laBt 
sich der wirklich universelle Infantilismus auf eine bloBe St6rung der Inkretion 
zuriickfiihren. Dieser Form einer generellen gleichmaBigen Hypevolution 
begegnet man iibrigens nur vor dem 25. Lebensjahr, spater scheint sich die 
St6rung dann doch regelmaBig auszugleichen und eine, wenn auch oft etwas 
mangelhafte Reifung einzutreten. Eine Ausnahme machen bloB die auBerst 
seltenen, eigenartigen Falle von Progerie, in denen noch vor erfolgter Reifung 
eine rapid fortschreitende Seneszenz einsetzt. Ein Kind stirbt an Alters
erscheinungen, nachdem es die normale Periode der Reife iibersprungen hat. 

BIEDL 1) hat - allerdings in der Form einer Arbeitshypothese - kiirzlich die einzelnen 
Entwicklungsphasen mit der relativen Praponderanz gewisser Hormonorgane in Beziehung 

1) BIEDL, A.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 31, S. 347. 1926. 
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gebracht. Am Neugeborenen sind Nebennierenrinuc und Keimdriise am machtigsten 
entwickelt, wahrend die Schilddriise ebenso wie die Epithelkiirperchen und wahrscheinlich 
der Thymus relativ zuriickstehen. 1m zweiten Lebensjahre solI dann eine relative Steigerung 
der Schilddriisentatigkeit eintreten. Die Pubertat lasse drei Stadien unterscheiden: 1. die 
Prapubertat oder Pubescenz, in welcher die Schilddriise und der Hypophysenvorder
lappen ihre Aktivitat steigern, wodurch einerseits das rapide Langenwachstum, andererseits 
die Keimdriisenreifung erfolge; 2. die Adolescenz, in welcher die Keimdriisen um die 
Pravalenz kampfen, wahrend Adrenalsystem, Inselapparat, Hypophysenzwischenlappen 
u'nd die nerviisen Regulationszentren des Stoffwechsels in zunehmendem AusmaB Ein
fluB gewinnen; 3. die Maturitat, in welcher die Keimdriisen die Melodie im endokrinen 
Konzert fiihren. 

Als Arbeitshypothese ist diese Auffassung BIEDLS gewiB sehr anregend, 
auch wenn sie durch Tatsachen noch nicht ausreichend gestiitzt erscheint. 
Immerhin zeigen auch sehr interessante Beobachtungen von LIPSCHUTZ, daf3 
der Zeitpunkt, zu dem die Follikel des Ovariums zu reifen beginnen, durch 
innere Faktoren bestimmt wird, die auf3erhalb des Ovars gelegen sind. Bei 
Transplantation jugendlicher Ovarien in erwachsene kastrierte Tiere, sowie bei 
Transplantation eines reifen Ovars in jugendliche Tiere richtet sich namlich 
die Follikelreifung im transplantierten Eierstock nach dem Alter des Wirt's
tieres. Hinter allen Verschiebungen in der Melodiefiihrung im endokrinen 
Konzert, um bei dem BIEDLschen Bilde zu bleiben, muf3 aber jedenfalls die 
genotypische, konstitutionelle Entwicklungs- und Wachstumstendenz als iiber
geordneter Regulationsfaktor stehen und an ihn diirfen wir nicht vergessen, 
auch wenn die dem Kliniker leichter zuganglichen, sicht- und greifbaren 
inkretorischen Organe seinen Blick fesseIn. Es gibt gewissermaf3en eine 
Evolutionsstorung erster Ordnung, bei welcher die Anomalien der 
Hormonorgane die Folge und nicht die Ursache dieser Storung dar
stellen, wei! sich eben die hier gestorteEntwicklungsanlage zu ihrer 
phanotypischen Manifestation in so weitgehendem Maf3e der Ver
mittlung des Hormonapparates bedient, und es gibt Evolutions
storungen zweiter Ordnung, die durch prim are konstitutionelle 
oder konditionelle Anomalien der Hormonorgane verursacht sind. 

Was fiir die Entwicklungsfunktion der konstitutionelle Infantilismus univer
salis, das ist fiir die Wachstumsfunktion die sog. Nanosomia primordialis, 
eine Form von proportioniertem Zwergwuchs, dessen Trager sich von einem 
Normalmenschen in nichts anderem als in seiner verminderten Korpergrof3e 
unterscheidet. Diese primordiale Nanosomie ist konstitutionell bedingt, denn 
sie findet sich in bestimmten Familien gehauft vor und kann zu einem 
Rassenmerkmal werden. Die Entwicklung vollzieht sich bei diesen Zwergen 
normal, die Blutdriisen zeigen keinerlei Abweichungell ihrer Funktion von der 
Norm, die Geschlechtsreife wird in normaler Weise erreicht. Es handelt sich 
um eine Miniaturausgabe des Genus homo. 

Es gibt aber schlief3lich auch Evolutions- und Wachstumsstorungen 
dritter Ordnung, welche lediglich an den peripheren Erfolgsorganen ihren 
Sitz haben und die wiederum konstitutionell und konditionell bedingt sein 
konnen. Zu derartigen Evolutionsstorungen dritter Ordnung waren beispiels
weise zu zahlen der auf das Seelenleben beschrankte, sog. reine psychische 
Infantilismus, die mangelhafte Ausbildung sekundarer Geschlechtsmerkmale, 
wie etwa des Bartwuchses, der Stammbehaarung beim Manne, der Mammae 
bei der Frau trotz ansonsten normaler Tiitigkeit der Keimrlriisen und anderer 
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inkretorischer Organe, schlieBlich die verschiedenartigsten Partialinfantilismen, 
denen wir an einem Individuum begegnen und die unabhangig von hormonalen 
Sti:irungen auftreten. Zu den Wachstumssti:irungen dritter Ordnung gehi:irt 
die Chondrodystrophie oder Achondroplasie, eine unproportionierte Zwergwuchs
form, die auf einer vererbbaren, also konstitutionellen Anomalie des enchondralen 
Langenwachstums infolge abnormer Beschaffenheit des Knorpelgewebes beruht. 
Wie ich schon an anderer Stelle ausfuhrlich begrundet habe, liegt hier weder 
eine Anomalie der allgemeinen Wachstumsanlage, noch eine Anomalie des 
Blutdrusensystems, sondern bloB eine solche des betreffenden Erfolgsorgans, 
der enchondralen Ossificationszonen vor. Handelt es sich in dies em FaIle um 
eine konstitutionelle Form einer Wachstumssti:irung dritter Ordnung, so liegt 
in einem FaIle, wo der Zwergwuchs durch eine fruhinfantil abgelaufene, mit 
teilweiser Ankylosierung ausgeheilte Polyarthritis bedingt ist, eine konditionelle 
Form dieser Art vor 1 y. Auch die Rachitis kann in manchen Fallen die Wachs
tumstendenz des SkeleUes hemmen, ware also gleichfalls hier anzureihen. Das 
beigegebene Schema mi:ige das Gesagte veranschaulichen. 

Abb. 47. Schema des Entwicklungs· uml Wachstumsvorganges. 

Da Anomalien der Evolutions- und Wachstumsanlage zum Teil wenigstens 
auch durch Vermittlung des Hormonapparates zur Auswirkung kommen, so 
ki:innte man gewiB nicht bestreiten, daB in derartigen Fallen pluriglandulare 
Anomalien vorliegen, sie sind aber, wie gesagt, Folge einer umfassenderen, 
ubergeordneten primaren Sti:irung und nur teilweise die Vermittler des klinischen 
Zustandsbildes. Es ist aber wohl verstandlich, daB unter dies en Umstanden 
einerseits Kombinationen und Mischformen der verschiedenartigsten, einander 
nahe verwandten Evolutions- und Wachstumssti:irungen nicht selten vorkommen, 
da schlieBlich aIle drei Glieder des im Schema dargestellten Systems eine 
biologisch zusammengehi:irige Einheit darstellen, und da andererseits in Fallen 
von Evolutions- und Wachstumssti:irung erster Ordnung die beteiligten Hormon
organe einen locus minoris resistentiae darsteIlen, der sie fur spatere Erkran
kungen besonders empfanglich macht. So gibt es z. B. seltene FaIle von 
Tumoren, Cysten, tuberkuli:isen Erkrankungen der Hypophyse bei Individuen 
mit Evolutions- und Wachstumssti:irungen, wo der Kausalzusammenhang nicht 
in der ublichen Weise derart angenommen werden ·kann, daB die betreffende 
Erkrankung der Hypophyse die Sti:irung der Entwicklung und des Wachstums 
verursacht hat, sondern wo die Hypophyse wegen einer zunachst von ihr unab
hangigen, konstitutionellen, primaren Anomalie der Entwicklung und des 
Wachstums eine besondere Erkrankungsbereitschaft aufweist. Auf die Belege 
fur diese Anschauung werden wir spater noch zuruckkommen, an dieser Stelle 

1) Vgl. BAUER, J.: Verhandl. d. 35. dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1923. S. 119. 

BAUER, Innere Sckretion. 26 
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genuge die prinzipielle Festlegung der Betrachtungsweise, die fUr die Beurteilung 
des Anteiles der inneren Sekretion an der Pathologie der Entwicklung und des 
Wachstums meines Erachtens unentbehrlich ist und die wir auch auf andere 
Zusammenhange im folgenden anwenden werden. 

Das Gegenstiick des Infantilismus bildet die vorzeitige Reife oder 
Pubertas praecox, das Gegenstuck des Zwergwuchses der Riesenwuchs. 
Wiederum konnen wir uns an unser Schema halten. Es gibt eine vorzeitige 
Reife erster Ordnung durch eine Anomalie der Evolutionsanlage und es gibt 

Abb.48. Pubertas praecox bei 31 /,jahrigem 
Knaben. (Klinik PIRQUET.) 

Abb. 49. Pubertas praecox bei 3jahrigemKnaben, 
dem Bruder von Abb. 48. (Klinik PIRQUET.) 

eine solche zweiter Ordnung infolge einer primaren Erkrankung der Keim
drusen, der Nebennierenrinde oder der Zirbel. Der erste Typus liegt z. B. 
bei zwei Brudern vor, die ich selbst an der Klinik PIRQUET untersuchen 
konnte, die beide keinerlei Zeichen einer Erkrankung der Keimdrusen, Neben
nieren oder der Zirbel aufwiesen und deren Photographie ich der Liebens
wiirdigkeit der Kollegen NOBEL und R. WAGNER verdanke (Abb. 48-49). 
Es ist eine ganze Reihe von Beobachtungen iiber heredofamiliare Friihreife 
bekannt, die somit in diesen Fallen unzweifelhaft durch eine abnorme Anlage 
hervorgerufen erscheint 1). Auch hier alternieren infolge ihrer biologischen 
Zusammengehorigkeit verschiedene Formen von Fruhreife bei verschiedenen 

1) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition, 1. c., S. 151. - FEIN, A.: Munch. med. 
Wochenschr. 1923. S. 772 (Bd. 31, S. 3S). - MACNEILL, N. M.: New York medic. journ. 
Vol. lIS, p.47S. 1923 (Bd. 33, S. 150). - SIEGEL, A. E.: Arch. of pediatr. Vol. 41, 
p. 265. 1924 (Bd. 37, S. 243). 
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:Familienmitgliedern. Es ist meines Erachtens heute nicht mehr berechtigt, 
in Fallen von Pubertas praecox, die eine Erkrankung des Blutdrusensystems 
vermissen lassen, den Ursprung als unbekannt zu bezeichnen 1), denn die Fest
stellung, daB es FaIle von Fruhreife gibt, denen nicht eine Erkrankung eines 
Hormonorgans, sondern eine abnorme Evolutionsanlage zugrunde liegt, gibt 
eine ausreichende und vollig befriedigende Erklarung fur derartige Vor
kommnisse. 

Auch fur den Riesen wuchs gilt das Schema. Es gibt einen Riesenwuchs 
erster Ordnung infolge primar gesteigerter Wachstumsanlage, bei dem die 
Hormonorgane wiederum nur die Vermittler dieser primar abnormen Anlage 
darstellen. Der konstitutionelle Charakter wird schon durch das famiIien
und rassenmailige Vorkommen dieser Riesen- bzw. Hochwuchsform bewiesen. 
Beim Riesen- und Hochwuchs zweiter Ordnung ist ein infantil-juveniler Hyper
pituitarismus die Ursache. Als Riesenwuchs dritter Ordnung waren aIle Formen 
von sog. partiellem Riesenwuchs anzusprechen. 

Beim Riesenwuchs kommt ofters ganz besonders schon das oben schon 
hervorgehobene Prinzip zum Ausdruck, demzufolge der Kausalzusammenhang 
zwischen Wachstums- und Blutdrusenanomalie nicht immer der zu sein braucht, 
daB erstere die Folge der letzteren darsteIlt; es kann vielmehr die Blutdrusen
anomalie auch die Manifestation einer Organminderwertigkeit darsteIlen, die 
durch die primar abnorme Wachstumsanlage geschaffen wurde. Wir haben 
oben einen 202 cm hohen Eunuchoiden abgebildet, der aus einer riesenwuchsigen 
Familie stammt (Abb.41, S. 361). JODICKE 2) hatte eine ganz analogeBeobachtung 
mitgeteilt: Ein eunuchoider Riesenwuchs, dessen Vater und GroBvater vaterlicher
seits ebenso wie eine ganze Reihe weiterer Verwandter gleichfalls Riesen waren. 
Da durchaus nicht aIle Eunuchoide uber das normale AusmaB hinaus wachsen, 
der Eunuchoidismus also nur zum Hochwuchs disponiert, ohne ihn zu ver
ursachen, da andererseits in diesen Fallen eine familiare, konstitutionelle, 
abnorme Wuchsanlage unzweifelhaft vorlag, so kann man gewiB in Erwagung 
ziehen, ob die Hypoplasie der Keimdrusen bei je einem Mitglied dieser Familien 
bloB reiner Zufall oder ob sie nicht eher der Ausdruck einer Organminderwertigkeit 
gewesen ist, die durch die abnorme allgemeine Wachstumsanlage an Hypophyse, 
Schilddruse, Keimdruse und anderen beim Wachstum beteiligten Hormon
organen geschaffen wird. Die gleiche Erwagung gilt fur eine Beobachtung 
ANToNS 3), der bei einem FaIle von familiarem Riesenwuchs einen Hypophysen
tumor vorfand und selbst schon bemerkt, die Gefahr einer spateren geschwulst
artigen Erkrankung der Hypophyse sei bei solchen familiaren Anlagen groBer 
als bei Normalen. 

Die biologische Einheit aller beim Wachstums- und Entwicklungsvorgang 
beteiIigten Faktoren dokumentiert sich, wie ich schon vor zehn Jahren betont 
habe, in manchen Familien durch das Alternieren verschiedener Formen von 
Wachstums- und Entwicklungsfehlern bei verschiedenen Mitgliedern. Die 
folgenden, groBenteils schon 1917 von mir zusammengestellten Beobachtungen 

1) FLORES, A.: Lisboa med. Vol. 1. p. 22.1924 (Bd. 38, S. 708). - Vgl. auch REUBEN, 
M. S. a. G. R. MANNING: Arch. of pediatr. Vol. 39, p. 769. 1922 u. Vol. 40, p. 27. 1923 
(Bd. 28, S. 437). - STRANSKY, E.: Klin. Wochenschr. 1926. S. 2358. 

2) JODICKE, P.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 44, S. 385. 1919. 
3) ANTON, G.: Monatsschr. f. Psychiatrie u. Neurol. Bd. 39, S. 319. 1916. 

26* 
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aus der Literatur illustrieren sehr deutlieh, worum es sieh da handelt und wie 
Erkrankungen von Hormonorganen nieht nur Ursaehe von Entwieklungs
und ·Waehstumsstorungen sein, sondern aueh als mittelbare Folge abnormer 
Entwieklungs- und Waehstumsanlagen auftreten konnen 1). 

So beriehtet P. STEWART iiber einen 20jahrigen Mann mit allgemeiner 
Myoklonie, bei dem mit 14 Jahren das Waehstum sistiert hatte, das Genitale 
sieh zwar entwiekelte, die Korperbehaarung jedoeh mangelhaft blieb. Eine 
Sehwester des Patienten hatte mit zwolf Jahren zu waehsen aufgehort, 
menstruierte jedoeh seit dem 14. Jahre regelmaBig. Fiinf Gesehwister der beiden 
wurden wegen ihrer abnormen GroBe vorzeitig geboren, weitere sieben waren 
gleiehfalls bei der Geburt abnorm groB und starben gleieh. Bei Besehreibung 
eines 21 j ahrigen Riesen von 210 em mit typiseh eunuehoiden Skelettproportionen, 
offenen Epiphysen, infantilem Genitale, mangelnder Stammbehaarung, zugleieh 
aber mit akromegalen Symptom en und Optieusstorungen erwahnt LEMOS, 
daB dessen beide Eltern von ganz auffallender Kleinheit waren. ROSENTHAL 2) 
besehreibt einen Fall von "eunuehoid-hypophysarem Riesenwuchs" (1,97 m), 
in dessen Familie Generationen hindurch sehwere Wachstumsanomalien und 
zwar meist angeborene Wirbelsaulenverkriimmungen mit Zuriickbleiben im 
Langenwachstum gehauft vorkamen. Sehr merkwiirdig ist eine Beobachtung 
ALLARIAS, einen partieIlen Riesenwuehs der drei mittleren Finger der rechten 
Hand eines Zwillingskindes betreffend, dessen Mutter akromegal ist, einen 
Kropf hat und Erscheinungen einer insuffizienten Schilddriise darbietet. In 
einem FaIle CUSHINGS bekam eine an Akromegalie erkrankte Frau ein Kind, 
das schon bei der Geburt iiberentwickelt und fett war, mit zwei Jahren regel
maBig zu menstruieren begann und mit sechs Jahren samtliehe sekundaren 
Gesehleehtseharaktere entwickelt aufwies. KOHLER sah zwei Sehwestern, 
deren eine einen partiellen Riesenwuchs der beiden erst en Zehen des reehten 
FuBes aufwies, deren andere ein Zwerg war. In dem in der Literatur iibrigens 
meist ganz falseh aufgefaBten Fall von HUETER ging ein Individuum mit 
anscheinend primordialer Nanosomie an einer auch die Hypophyse und die 
Nebennieren ergreifenden Tuberkulose zugrunde. SCHLAGENHAUFER fand bei 
einer 27jahrigen, sehr kleinen Frau, die an zunehmender Kaehexie gestorben 
war, auBer einer ganz leiehten Spitzeninfiltration und Driisentuberkulose eine 
Tuberkulose der Hypophyse und Epiphyse. v. RECKLINGHAUSEN fand bei einem 
18jahrigen, 95 em hohen, vollstandig einem vierjahrigen Kinde gleiehenden 
Zwerg, der unter Krampfen zugrunde gegangen war, eine "kasige Entziindung 
beider Nebennieren". Solche Beobachtungen illustrieren die Disposition dieser 
zwergwiichsigen Individuen zu der ungewohnlichen Lokalisation eines tuber
kulOsen Prozesses in den Blutdriisen und verraten damit zugleich deren Organ
minderwertigkeit im Bereiche des endokrinen Systems. 

LUGER 3) erwahnt einen Fall von operativ sichergestelltem Hypophysentumor bei einem 
14jahrigen Madchen mit Zwergwuchs und FROHLICH scher Dystrophie, dessen ganze Familie 
auffallend klein ist. Ein Bruder, der untersucht werden konnte, zeigte eine kleine Sella 
mit unverhaltnismaBig dickem und plumpem Dorsum. 

1) BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1917. Nr. 24 u. Konstitutionelle Disposition. 
1. c. - RassLE, R.: Ergebn. d. allg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd.20, 2. Abtl., 1. Teil. S.369. 
1923. 

2) ROSENTHAL, C.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 97, S. 148. 1925. 
3) LUGER, A.: Fortschr. a. d. Geb. d. Rontgenstr. Bd. 21, S. 605. 
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Abb. 50 zeigte eine Mutter mit ihren drei Toehtem, deren zwei ebenso wie ihre Mutter 
zwerghafte Gestalten sind. Die vom Besehauer aus links stehende 38jahrige Toehter ist 
normal groB (165,5 em) und etwas fettleibig, ebenso wie die Mutter (die dritte von links). 
Dabei ist die Art der Fettverteilung, insbesondere die manschettenformige Fettanhaufung 
an den Unterarmen bei beiden vollig identisch. Diese Tochter hat iibrigens eine Oxy
cephalie und litt friiher an epileptischen Anfallen. Die 62jahrige Mutter ist nur 140 cm 
groB und zeigt auBer einer leichten diffusen Schwellung der Schilddriise keinerlci endokrine 
Anomalien. Sie hatte die Anlage zu Kleinwuchs und Fettleibigkeit von ihren beiden Eltem 
geerbt, ihre GroBmutter miitterlicherseits war sogar extrem fettleibig gewesen. Von ihren 
vier Kindem erbten die eben erwahnte Tochter die Anlage zu Obesitas, die drei iibrigen 
die Anlage zu Kleinwuchs. Die auf dem Bilde rechts stehende 36jahrige Tochter zeigte 
eine leichte rachitische Kyphoskoliose, die aber allein keineswegs den Minderwuchs ver
standlich macht. Endokrine Storungen sind bei ihr nicht nachweisbar. 

Abb. 50. Familic· mit verscbiedenen Formen von l\Iinderwucbs. Erkltirung im Text. 

Die dritte 40jahrige Tochter (im Bilde links von der Mutter) dagegen zeigt die Er
scheinungen eines hypophysaren Zwergwuchses. Sie miBt 134,5 cm, die Unterlange (80,5 cm) 
iibertrifft erheblich die Oberlange (54 cm), die Spannweite (140,5 cm) iibertrifft die Korper
groBe. Sie menstruierte niemals, hat ein extrem hypoplastisches Genitale, keine Crines 
ad pubem und in axilla, keine Briiste und eben erkennbare winzige Brustwarzen. Fahl
gelbe Gesichtsfarbe, sehr zarte, weiche, fettreiche Haut. Reichliches, langes Kopfhaar. 
Sehilddriise nicht schr deutlich zu tasten, CHVOSTEKsches Facialisphanomen II., Thymus
dampfung. Diese Tochter ist ganz besonders intelligent, sehr scheu, zuriickhaltend und miB
trauisch. Ein 34jahriger Sohn soll ebenfaIls sehr klein sein und an Krampfanfallen leiden. 

In diesem FaIle laBt sieh nicht sic her entscheiden, ob eine Nanosomia pituitaria vor
liegt oder ob der Zustand durch die Interferenz eines Kastratoidismus (Eunuchoidismus) 
mit einer anlagemaBigen, konstitutionellen Wachstumsstorung erster Ordnung zustande 
kam. Sicher ist aber und das zeigt diese Familie wohl zur Evidenz, daB sieh hier die Anlage 
zu :vIinderwuchs forterbt und daB diese abnorme Anlage offenbar erst den Locus minoris 
resistentiae an den das Wachstum regulierenden Hormonorganen schafft, welche bei der 
einen Tochter in so ausgesprochener Weise pathologisch verandert sind. 

Es gibt freilich Falle genug, wo hypophysarer Zwergwuchs in einer Familie gehiiuft 
auf tritt, und ich selbst habe das wiederholt gesehen. In der beschriebenen Familie erstreckt 
sich aber die vererbbare abnorme Anlage nicht bloB auf die Hypophyse, sondem eben 
auf den Minderwuchs, der verschiedener Genese sein kann. 
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Die Rachi tis fiihrt nicht haufig zu Zwergwuchs, gelegentlich aber tut sie dies bei 
einer ganzen Reihe von Mitgliedern einer Familie 1). Dabei ist es oft schwer zu sagen, 
wie weit die Rachitis bei der vorhandenen familiaren Anlage zu Minderwuchs als aus-
16sender Faktor gewirkt und wie weit etwa die Organminderwertigkeit, welche bei der 
abnormen Wachstumsanlage deren hauptsachlichstes Erfolgsorgan, das Skelett, in erster 
Linie betrifft, wie weit also diese Organminderwertigkeit das Skelet zur rachitischen 
Erkrankung pradisponiert. Meist wird wohl beides der Fall sein und es wird sich urn einen 
Circulus vitiosus in diesem Sinne handeln. Abb. 51 zeigt drei zwergwiichsige Geschwister 
mit Rachitis. Von links nach rechts vorne: 8 jahriger Knabe 109,5 cm (entspricht dem Alter 
von 6 Jahren), 12- und 13jahriges Madchen, beide 114 cm (entspricht dem Alter von 7 bis 
71/ 2 Jahren). Hinten steht links die ebenfalls sehr kleine Mutter ohne ausgesprochene 

Zeichen von Rachitis (148 cm, entspricht dem 
Alter von 13-131/ 2 Jahren), rechts neben ihr ein 
normales 13 jahriges Madchen. 

Abb. 51. 3 Gcschwister mit rachitischem 
l\1indeI'Wuchs. Erklarung im Text. 

Auch auf die abnormen R u c k
b il dun g s v 0 r g it n g e im Organismus 
konnen wir die gleiche Betrachtungsweise 
in Anwendung bringen. Von klinischer Be
deutung ist hier wohl nur die vorzeitige 
Involution, der sog. Senilis m us, wiewohl 
natiirlich auch eine Verspatung der Er
greisung gegeniiber dem normalen Durch
schnitt gelegentlich vorkommt. Es gibt 
eine vorzeitige Involution erster Ordnung 
auf Grund einer Starung der das Ruck
bildungsalter bestimmenden und die Riick
bildungsgeschwindigkeit des Gesamtorga
nismus beherrschenden Erbanlage. Diese 
kann von Haus aus abnorm beschaffen 
sein, dann liegt ein konstitutioneller Seni
lismus erster Ordnung vor - es gibt 
bekanntlich lang- und kurzlebige Familien 
und Rassen - oder aber konditionelle 
Faktoren wie langdauernde Infektions-
krankheiten, chronische Vergiftungen, 

mangelhafte Ernahrung, langer Aufenthalt im Gefangnis, Kummer und Sorgen, 
Aufgeben des Berufes und der gewohnten Beschaftigung u. dgl. greifen storend in 
den Ablauf eines anlagemaBig normalen Ruckbildungsprozesses ein. Die Hormon
organe fungieren hier nur als Ubertrager und Vermittler einer ihnen iiber
geordneten primaren Anlagestorung. ~eim Senilismus zweiter Ordnung sind 
sie dagegen der Ausgangspunkt und Sitz der primaren Storung. Wir haben ja 
die abnorme Ergreisung kennen gelernt, wie sie bei Ausschaltung der Hypophysen
funktion, gelegentlich auch beim Morbus Addisonii und vor aHem bei pluri
glandularer Insuffizienz zu beobachten ist. Auch fUr diese FaIle gilt die Unter
scheidung in konstitutionell und konditionell. 

Als ein besonders schones Beispiel der konstitutionellen Kategorie sei eille 
Beobachtung H. ZONDEKS angefiihrt: Sechs Schwestern bekamen samtliche 
urn das 35. Lebensjahr ohne einen besonderen auBeren AnlaB ausgesprochene 

1) Vgl. TALLQUlST, T. W.: Acta med. scandinav. Suppl. Ed. 7, S. 74. 1924 (Ed. 39, 
S. 626). 
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Erscheinungen von Senilismus. Die Menses hi:irten auf, die Haare wurden grau, 
die Zahne fielen aus, die Haut wurde welk und trocken. Bei einer diesel' 
Schwestern, die zufallig an einer Magenoperation starb, fand sich eine hochgradige 
sklerotische Atrophie der Hypophyse, Ovarien und Nebennieren, wahrend die 
Schilddriise verhaltnismaBig nur wenig verandert war. 

Ais Senilismus dritter Ordnung waren aIle jene Partialsenilismen anzu· 
sprechen, die offenkundig bloB eine Anomalie det betreffenden Erfolgsorgane 
darstellen; so das abnorm vorzeitige, sehr oft familiare Auftreten von WeiB
haarigkeit, Arcus corneae senilis, Linsentriibung, Genitalinvolution, Arthritis 
deformans, Geroderma usw. TALBOT 1) beschreibt ein 12jahriges Madchen, 
das mit seiner gerunzelten Haut schon seit seinem sechsten Lebensmonat einer 
alten Frau gleicht, ohne daB eine sehr sorgfaltige Untersuchung irgendwelche 
Anhaltspunkte fUr eine innersekretorische Sti:irung ergeben hatte. Ihre Mutter 
solI seit ihrer Kindheit das gleiche Verhalten gezeigt haben. Auch ich habe 
kiirzlich ein 30jahriges Madchen untersucht, dessen tief gefurchte und gerunzelte 
Gesichtshaut den Eindruck einer 55-60jahrigen machte. Alles das sind Partial
senilismen oder Riickbildungsanomalien dritter Ordnung. 

Das physiologische Altern des Organismus erfolgt nicht etwa deshalb, weil 
eine oder die andere Driise mit innerer Sekretion atrophiert, bzw. ihre Funktion 
einstellt, denn auch niedere Organismen, die iiber keine Hormonorgane verfiigen, 
unterliegen dem AltersprozeB, wohl aber spielen die Hormonorgane ahnlich 
wie beim EvolutionsprozeB auch in der Involutionsphase des Lebens eine 
besondere Rolle, indem ihre jeweils verschiedene Beteiligung an dem allgemeinen, 
anlagemaBig sich einstellenden Riickbildungsvorgang das klinische Bild des 
Seniums nud seine Symptomatologie beeinfluBt. Keimdriise, Schilddriise, 
Hypophyse, Nebenniere geben je nach ihrer Einstellung im konstitutioneHen 
Konzern und je nach der Reihenfolge und Intensitat ihrer Involution der 
individuellen Form des Ergreisens ein charakteristisches Geprage. Diese Fest
steHung steht nicht in Widerspruch mit den iiberaus interessanten Versuchen, 
welche seit STEINACH 2) insbesondere durch HARMS 3), VORONOFF 4), BEN
JAMIN 5), THOREK 4) u. a. angestellt worden sind und heute immerhin schon 
die SchluBfolgerung gestatten, daB eine ganze Reihe von Alterserscheinungen 
durch kiinstliche Wiederherstellung, bzw. den Ersatz der innersekretorischen 
Keimdriisenfunktion aufgehalten, ja sogar riickgangig gemacht werden kann. 
So wie nicht jedes durch Thyreoidin behebbare Symptom auf einer Schild
driiseninsuffizienz beruhen, so wie nicht das durch Adrenalin coupierbare 
Asthma oder der durch Pituitrin voriibergehend beeinfluBbare Diabetes insipidus 
durch eine entsprechende inkretorische Sti:irung bedingt sein muB, so brauchen 
auch die durch neues Keimdriisenhormon voriibergehend reparablen Alters
erscheinungen keineswegs unmittelbare Folgen einer Keimdriiseninsuffizienz 
darzustellen. Das Keimdriisenhormon wirkt als gewissermaBen unspezifisches 
Tonikum hi:ichster Potenz, ohne daB man berechtigt ware, diesen Effekt als eine 

1) TALBOT, F. B.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 25, S. 643. 1923 (Bd. 32, S. 200). 
2) STEINACH, E.: Verjungung durch experimentelle Neubelebung der alternden Pubertats-

druse. Berlin: Julius Springer 1920. 
3) HARMS, W.: Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungsgesch. Bd. 71, S. 319.1924 (Bd. 38, S. 7). 
4) La funzione endocrina delle ghiandole sessuali. Milano 1925. 
5) BENJAMIN, H.: Amerlc. med. Vol. 17, p. 435. 1922. 
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wirkliche Verjiingung im wahren Sinne des Wortes zu bezeichnen (vgl. auch 
THOREK). Trotz der scheinbar verjiingenden Wirkung der Keimdriisen
implantation auf den alternden Organismus ist der Ablauf der Lebensuhr 
nicht aufzuhalten. Die glanzenden Erfolge, insbesondere VORONOFFS, recht
fertigen jedoch, wofern sie sich bestatigen, vollauf die Anwendung dieser 
Therapie in geeigneten Fallen. Somatisch und psychisch scheinen manche 
alternde Individuen durch die Keimdriisenimplantation "verjiingt" zu werden. 
Ihr Turgor und Tonus nimmt zu, sie werden wieder frisch, kraftig und lebhaft, 
ihre Energie kehrt wieder, das Gedachtnis bessert sich, die intellektuelle und 
ktirperliche Arbeits£ahigkeit zeigt einen deutlichen Aufschwung. Gelegentlich 
soIl der Erfolg erst drei Monate nach der Transplantation sich bemerkbar 
machen und erst fUnf Monate nachher ktinnen die erloschenen sexuellen 
Funktionen wiederkehren. Fettleibige ktinnen an Gewicht abnehmen, Hoch
druckkranke eine Herabsetzung ihres Blutdruckes, Prostatiker eine Besserung 
ihres Zustandes erfahren. Mehrere Jahre soIl der hormonale Effekt eines gut 
eingeheilten Implantates andauern ktinnen. 

So iiberzeugend auch dem kritischen Beurteiler manche Erfolge dieser 
chirurgischen "Verjiingungstherapie" erscheinen, so wenig beweisend sind die 
Angaben iiber eine erfolgreiche "Wachstums- und Entwicklungstherapie", 
wofern wir von den unzweifelhaften spezifischen Wirkungen einer Schilddriisen
behandlung in Fallen von reiner Hypothyreose absehen. Aber selbst in diesen 
erweist sich gerade die Wachstumsstorung als das refraktarste Symptom des 
Hypothyreoidismus. Infantile Hypothyreosen ktinnen durch die Schilddriisen
behandlung aIle ihre Krankheitserscheinungen verlieren, ein normales Wachstum 
wird sich dennoch haufig nicht erzielen lassen. 1st aber schon der Thyreoidin
effekt in bezug auf die hypothyreotische Wachstumshemmung nicht immer 
voll befriedigend, so ist dies noch viel weniger bei der Anwendung von Hypo
physen-, Nebennieren-, Keimdriisen-, Thymuspraparaten und verschieden
artigen Kombinationen der Fall. Angaben iiber therapeutische Erfolge mit 
solchen Praparaten bei Wachstums- und Entwicklungsstorungen 1) sind deshalb 
mit besonderer Skepsis aufzunehmen, weil in dem Lebensalter, in welchem 
derartige Patienten behandelt zu werden pflegen, auch bei schweren 
Entwicklungs- und Wachstumssttirungen spontane Wachstumsschiibe erfolgen 
ktinnen und auch schon oft genug in der Literatur mitgeteilt worden ,sind. Ich 
selbst habe mich niemals davon iiberzeugen ktinnen, daB wir - abgesehen yom 
Thyreoidin in Fallen hypothyreotischer Wachstumshemmung - mit irgend
einer Art von Organotherapie Wachstum und Entwicklung anzuregen ver
mtichten. 

Infektionskrankheiten. 
Bei der groBen Bedeutung der Hormonorgane fUr den normalen Ablauf 

der Lebensvorgange ist es von vornherein zu erwarten, daB sie auch in den Kampf 
eingreifen, der sich bei einer Infektionskrankheit zwischen den Krankheits
erregern und dem befallenen Organismus entspinnt. Wir haben gehtirt, daB 
schilddriisenlose und besonders thymektomierte Tiere gegen banale Infektionen 
sehr empfindlich sind und auch die Beobachtung kranker Menschen gibt uns 

1) Me GRAW, TH. A.: Endocrinol. Vol. 8, Nr. 2, p. 196: 1924 (Bd. 36, S. 453). 
BIEDL, A.: 1. c. 
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mancherlei Hinweise in dieser Richtung. Verlauf und Ausgang einer Infektions
krankheit hangen ganz allgemein ab von der lokalen Widerstandskraft der 
geschadigten Gewebe, sowie von der Mobilisierungsfahigkeit der Abwehrkrafte 
(Bactericidie, Phagocytose, Bildung von Antikorpern). AIle diese Faktoren 
zeigen eine gewisse Abhangigkeit von der Funktion der Hormonorgane, wenn 
auch nicht iibersehen werden darf, daB gerade dieser Mechanismus auch ohne 
inkretorische Organe sehr gut gesichert erscheint. Daher sind auch die 
experimentellen Forschungsergebnisse recht widersprechend. Nach Schilddriisen
exstirpation wurde die bactericide Kraft des BIutserums, sowie die phagocytare 
Tatigkeit der Leukocyten vermindert gefunden, durch SchilddriisenfUtterung 
laBt sie sich wieder steigern 1). Auch Kastration, weniger stark die Thym
ektomie 2), sowie die Entfernung der Nebennieren 3) setzen die Phagocytose herab, 
wahrend sie durch Immlin gefordert wird 4). 

Man hat gefunden, daB sich thyreoidektomierte Tiere durch artfremdes 
EiweiB nicht sensibilisieren lassen, d. h. bei der entsprechenden Reinjektion 
keinen anaphylaktischen Schock zeigen (KEPINOW, LANZENBERG, PiSTOCCHI, 
LUTTICHAU, DE WAELE u. a.), doch sind diese Befunde nicht unwidersprochen 
geblieben 5). Auch Fiitterung mit einer eben entsprechenden Dosis Schilddriisen
substanz vor der Reinjektion des Antigens solI den anaphylaktischen Schock 
verhindern (SAVINI). Die Bildung von Antikorpern wurde dagegen bei thyreoid
ektomierten, kastrierten 6) und auch nebennierenlosen 7) Tieren gegeniiber 
der Norm unverandert gefunden. Thyreoidektomierte Tiere sollen nicht nur 
gegeniiber spontaner Infektion, sondern auch gegeniiber einer Impftuberkulose 8), 
ja sogar fUr die Uberimpfung von Syphilis 9) empfanglicher sein, wah rend 
andererseits die Resistenz gegen eine Infektion mit Shiga-Bacillen erhoht 
gefunden wurde 10). Hunde, denen drei Epithelkorperchen entfernt wurden, 
sollen dagegen einer experimentell erzeugten Tuberkuloseinfektion groBeren 
Widerstand entgegensetzen (SALVIOLI 8 )). Klar und eindeutig sind also, wie 

") Literatur bei BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition, ferner ASHER, L. U. Y. ABE: 
Biochem. Zeitschr. Bd. 157, S. 103. 1925 (Bd. 41, S. 255). 

2) BIERSTEIN, R. M. u. A. M. RABINOVITSCH: Klin. Wochenschr. 1925. S. 2013 (Bd. 42, 
S. 66). 

3) SEITZ, A.: Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I, Orig. 
Bd. 93, Beih., S. 227. 1924 (Bd. 40, S. 538). 

4) BAYER, G. U. O. FORM: Deutsch. med. Wochenschr. 1926. 784 (Bd. 43, S. 777). 
5) PARHON, C. J. et L. BALLIF: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 89, p. 1063. 

1923 (Bd. 34, S. 137). - ApPELMANS, R.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 88, 
p. 1216. 1923 (Bd. 32, S. 86). - HOUSSAY, B. A. et A. SORDELLI: Cpt. rend. des seances 
de la soc. de bioI. Tom. 88, p. 354. 1923 (Bd. 28, S. 201). - DE GASPERI, F.: Riv. di bioI. 
Vol. 7, p. 486. 1925 (Ed. 43, S. 113). 

6) GLUSMAN, M.: Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. Ed. 102, S. 428. 1924 
(Ed. 36, S. 434). - WEYRAUCH: Zeitschr. f. klin. Med. Ed. 101, S. 524. 1925 (Ed. 41, 
S.238). 

7) MARINE, D.: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 21, p. 497. 1924 (Ed. 39, 
S. 538). 

8) SALVIOLI, G.: Sperimentale. Vol. 78, p. 133. 1924 (Ed. 37, S. 170) u. Eoll. dell' istit. 
sieroterap. Milanese. Vol. 3, p. 197. 1924 (Ed. 37, S. 105). 

9) PIERCE, L. a. C. M. VAN ALLEN: Proc. of the soc. f. expo bioI. a. mtJd. Vol. 21, p. 319. 
1924 (Ed. 37, S. 125). 

"0) MELNIK, M.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 92, p. 474. 1925 (Bd. 40, 
S. 429). 
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wir sehen, die Ergebnisse keineswegs, die uns die experimentelle Medizin hier 
zur Verfugung stellt. . 

Der Kliniker wird jedenfalls damit zu rechnen haben, daB bestimmte 
Infektionen Veranderungen und Reaktionen an gewissen Hormonorganen 
auszulosen pflegen, die je nach der individuellen Ansprechbarkeit und Leistungs
fahigkeit des betreffenden Organs im klinischen Bilde zur Geltung kommen 
konnen. Vor allem handelt es sich da urn die degenerativen Veranderungen 
und den Lipoidschwund in den Zellen der Nebennierenrinde (DIETRICH) bei 
verschiedenartigen akuten Infektionen, insbesondere Scharlach, Diphtherie 
und Sepsis 1), sodann urn die Schwellung und Hyperaktivitat der Schilddruse, 
wie sie bei manchen Fallen von Typhus (FLECKSEDER 2)) und bei akutem 
Gelenkrheumatismus (VINCENT, SERGENT 3)) vorkommt. Die franzosischen 
Autoren beschreiben sogar eine Schmerzhaftigkeit und regionare Hyperasthesie 
der Schilddrusengegend und fassen diese Schilddrusenreaktion als Ausdruck 
der Abwehr des Organismus auf. W 0 sie fehIt, sei die Prognose der Erkrankung 
weniger gunstig. Die vorher erfolglose Salicylbehandlung konne aber durch 
Kombination mit Thyreoidindarreichung wirksam gemacht werden. Basedow
erkrankungen, die im AnschluB an akuten Gelenkrheumatismus nicht so selten 
sein sollen, waren als ubermaBige Abwehrreaktion aufzufassen. Zweifellos 
aber hangt die individuell recht verschiedene Fieberreaktion bei akuten 
Infektionskrankheiten stark yom Zustande der Schilddruse abo Exzessive 
Fiebersteigerung hyperthyreotischer Individuen bei harmlosen Infekten, kaum 
nennenswerte Temperaturen Hypothyreotischer, selbst bei schweren Infektions
krankheiten kennzeichnen diese Zusammenhange 4). 

Auch die Beziehungen zwischen Tuberkulose und Schilddruse sind, wie ich 
dies schon vor Jahren dargelegt habe, von dem gleichen Gesichtspunkte zu 
betrachten. Eine parenchymatose VergroBerung der Druse mit Zeichen von 
Hyperaktivitat bedeutet offenbar einen Abwehrvorgang und gestaltet den 
Verlauf der tuberkulosen Erkrankung gunstig. Diese Auffassung wird auch von 
den Autoren, die sich in letzter Zeit uber diese Frage geauBert haben, 
bestatigt 5). Sowohl die Temperaturreaktion 6) als die Hautreaktion 7) auf 
Tuberkulin ist bei mangelhafter Schilddrusenfunktion herabgesetzt und kann 
durch Thyreoidin verstarkt werden. SchlieBlich sei noch erwahnt, daB auch der 
Funktionszustand der Keimdruse nicht ohne EinfluB auf den Verlauf der 
Tuberkulose ist. lch habe schon 1917 betont, daB eine Insuffizienz der 
inkretorischen Keimdrusenfunktion fUr die Prognose einer Tuberkulose gunstig 
ist, sei es, daB sie primar vorhanden ist oder daB sie erst im Verlauf der tuber
kulosen Erkrankung, vielleicht gleichfalls im Sinne einer AbwehrmaBnahme 

1) DEUCHER, G. W.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 125, S. 578. 1923 (Bd. 31, S. 481). -
WULFING, M.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 253, S. 239. 1924. 

2) FLECKSEDER, R.: Wien. klin. Wochenschr. 1922. S. 34. 
3) SERGENT, E.: Monde med. Tom. 35, p. 537. 1925. 
4) SCHERESCHEWSKY, N.: Klin. Wochenschr. 1923. S. 2041 (Bd. 32, S. 174). 
5) HOKE, E.: Med. Klinik. 1924. Beih. Nr. 37, S. 1 (Bd. 38, S. 189). - HITTMAIR, A.: 

Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 102, S. 412. 1925. 
6) KEPINOW, L. et S. METALNIKOW: Cpt. rend des seances de la soc. de bioI. Tom. 87, 

p. 2lO. 1922 (Ref. Endoerin. Vol. 7, Nr. 3, p. 506). 
7) NOBEL, E. U. AL. ROSENBLUTH: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 38, S. 564. 1924 (Bd. 38, 

S. 197). 
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des Organismus zur Entwicklung kommt. Meine klinisch gewonnene Anschauung 
fand dann Bestatigung durch das Tierexperiment, denn es zeigte sich, daB 
kastrierte Tiere eine geringere Empfanglichkeit fiir Tuberkulose aufweisen 
als normale 1). 

Vergiftullgen und Nlthrschiiden. 
Die Empfindlichkeit gegeniiber gewissen Giftstoffen ist in hohem Grade 

vom Funktionszustand der Schilddriise abhangig. Fiir das Jod bedarf es 
diesbeziiglich keiner weiteren Darlegungen. Gegen Quecksilber sollen thyreoid
ektomierte Tiere eine geringere Resistenz besitzen als normale (PERRIN und 
JEANDELIZE). Ubrigens. wurden nach Hg-Vergiftung schwere degenerative 
Parenchymveranderungen in den Nebennieren und in der Hypophyse mit 
Verlust der Hormonbildung festgestellt 2). So wie der anaphylaktische Schock 
bei schilddriisenlosen Tieren weniger leicht eintritt, so erweisen sie sich auch 
gegen Pepton weniger empfindlich 3). Am interessantesten sind die eigenartigen 
Beziehungen zwischen Schilddriise und Resistenz gegeniiber Acetonitril- und 
Morphiumvergiftung. R. HUNT konnte zeigen, daB die Fiitterung weiBer Mause 
mit minimalen Mengen Schilddriisensubstanz ihre Resistenz gegeniiber dem 
Acetonitril sehr erheblich steigert, gegeniiber dem Morphium dagegen herab
setzt. Wie wir gehi:irt haben, wird ja diese typische Acetonitrilreaktion weiBer 
Mause zur Standardisierung von Schilddriisenpraparaten in Anwendung gezogen 
(Tyreoideadispert Krause) und HUNT empfiehlt sie zum Nachweis von Schild
driisensubstanz in "Entfettungsmitteln" und anderen Geheimmitteln, da ihr 
ein hoher Grad von Spezifitat zukommt. Sonderbarerweise wirkt Schilddriisen
substanz bei Ratten und Meerschweinchen gerade umgekehrt wie bei Mausen 
auf ihre Acetonitrilempfindlichkeit 4). Schilddriisengefiitterte Tiere sind, wie 
gesagt, gegeniiber Morphium empfindlicher, sie zerstoren das Morphium schwerer, 
wahrend thyreoidektomierte Tiere Morphium rascher zerstoren und besser 
vertragen (GOTTLIEB). WUTH 5) glaubt, vielfache Analogien im klinischen Bilde 
der Morphiumgewohnung und der Hypothyreose einerseits, der Morphium
atstinenzperiode und des Hyperthyreoidismus andererseits zu finden, und meint, 
daB das Morphium die Schilddriisenfunktion herabsetze. J. BRAM 6) hat darauf 
hingewiesen, daB Basedowkranke viel groBere Chinindosen vertragen als Gesunde 
nnd diese Toleranzpriifung mit hohen Chinindosen sogar zur Diagnose des Hyper
thyreoidismns empfohlen. lch kann diese Angabe im Gegensatz zu franzosischen 
N achpriifern (SAINTON nnd SCHULMANN) im allgemeinen bestatigen. R. WAGNER 7) 
konnte zeigen, daB die dnrch den Mangel an A-Vitamin hervorgerufene Xer
ophthalmie viel rascher eintritt, wenn Schilddriisensubstanz verfiittert wird, 
offenbar weil bei der Stoffwechselbeschleunigung die im Korper befindlichen 
Vorrate an A-Vitamin schneller verbrancht werden. Dagegen solI die alimentare 

1) MAUTNER, H.: Monatsschr. f. Kinderheilk. 1921. H. 1 u. Wien. klin. Wochenschr. 
1921. Nr. 25. - BRICKER, F. M.: Zeitschr. f. Tuberkul. Bd. 40, S. 198. 1924 (Bd. 38, S. 215). 

2) HESSE, E.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 107, S. 43. 1925 (Bd. 42, S. 7). 
3) HOUSSAY, B. A. et A. D. CISNEROS: Cpt. rend. des. seances de la soc. de bioI. Tom. 93, 

p. 886. 1925 (Bd. 42, S. 632). 
4) HUNT, R.: Americ. journ. of physiol. Vol. 63, p. 257. 1923 (Bd. 29, S. 330). 
5) WUTH, 0.: Miinch. med. Wochenschr. 1923. S. 1266 (Bd. 36, S. 298). 
6) BRAM, J.: New York med. journ. a. med. record. Vol. lI8, p. 339. 1923 (Bd. 33, S. 148). 
7) WAGNER, R.: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 97, S. 441. 1923 (Bd. 29, S. 163). 
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Dystrophie bei einseitig mit Reis gefiitterten thyreoidektomierten Meer
schweinchen schwerer verlaufen als bei normalen 1). Auch fiir nebennierenlose 
Tiere wurde eine Anderung ihrer Giftempfindlichkeit festgestellt. Sie sollen 
Morphium und Veratrin gegeniiber empfindlicher sein als normale '(GIUSTI, 
LEWIS). ROGOFF 2) konnte das freilich nicht bestatigen. Sicherlich hangen 
die groBen individuellen Unterschiede im pharmakodynamischen Effekt der 
mannigfachen Heilmittel zum Teil wenigstens mit Verschiedenheiten der 
individuellen Blutdriisenkonstellation zusammen und es fehlt auch nicht an 
dem Versuch einer Analyse dieser Zusammenhange (GHEDINI, DURAND). 

N eoplasmen. 
Es gibt kaum ein Gebiet der experimentellen Medizin, auf dem so wider

sprechende Resultate erzielt worden waren wie gerade hier. Man untersuchte 
das Wachstum von Impftumoren und Teercarcinomen an Versuchstieren, 
denen einzelne Hormonorgane entfernt worden waren oder die mit Extrakten 
bestimmter Hormonorgane behandelt wurden, doch laBt sich aus diesen 
ungemein zahlreichen Untersuchungen vorlaufig auch nicht die mindeste un
bestrittene SchluBfolgerung ableiten 3). Dem Kliniker drangen sich allerdings 
einige Beziehungen zwischen Blastombildung und Funktionszustand des endo
krinen Apparates auf. Zunachst einmal die gelegentlich ganz enorme Forderung 
blastomatoser Prozesse durch die Schwangerschaft (G. A. WAGNER 4), ODER
MATT 5), F. KASPAR, H. H. SCHMID 6), KROTKINA 7) u. a.), ein Zusammenhang, in 
den die inkretorischen Organe freilich nur mittelbar eingeschaltet sind. Ferner ein 
gewisser Parallelismus zwischen Haufigkeit des Krebses und des endemischen 
Kropfes, wie er kiirzlich in der Schweiz festgestellt werden konnte 8), ganz 
analog den Beobachtungen, die ich im Tiroler Endemiegebiet gemacht habe 9). 
Bei dieser Beziehung kommt aber meines Erachtens dem Funktionszustand 
des Hormonapparates keine kausale Bedeutung zu, sie beruht vielmehr darauf, 
daB die zu Kropf und Kretinismus fiihrende unbekannte endemische Noxe 
allmahlich zu einer Schadigung des Erbanlagenbestandes der bodenstandigen 
Bevolkerung gefiihrt und dadurch zu einer Haufung konstitutioneller Anomalien 
und konstitutionell-degenerativer Erkrankungen aller Arten Veranlassung 

1) ABDERHALDEN, E.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 198, S. 164. 1923 (Bd. 29, 
S. 222). 

2) ROGOFF, J. M. a. J. DE NECKER: Journ. of pharmacol. a. expo therapeut. Vol. 26, 
p. 243. 1925 (Bd. 43, S. 106). 

3) Literatur bei BA'C"ER, J.: Konstitutionelle Disposition. I. C. 3. Aufl. S. 109ff.; ferner 
PEARCE, L. a. C. M. VAN ALLEN: Transact. of the assoc. of Americ. physic. Vol. 38, p. 315. 
1923 (Bd. 36, S. 420) u. Proc. of the soc. f. expo bioI. a. med. Vol. 21, p. 319. 1924 (Bd. 37, 
S. 125). - ASADA, T.: Mitt. a. d. med. Fak. d. Kais. Univ. Kyushu, Fukuoka. Bd. 8, S. 155. 
1923 (Bd. 39, S. 469). - PARODI, U.: Pathologica. Vol. 16, p. 175. 1924 (Bd. 38, S. 488). -
SEEL, L.: Zeitschr. f. Krebsforsch. Bd. 22, S. 1. 1924 (Bd. 39, S. 168). - FELLNER, O. 0.: 
Miinch. med. Wochenschr. 1925. S. 676 u. Arch. f. Gynakol. Bd. 124, S. 771. 1925. 
ELSNER, H.: Zeitschr. f. Krebsforsch. Bd. 23, S. 28. 1926. 

4) WAGNER, G. A.: Med. Klinik. 1924. S. 466. 
5) ODERMATT, W.: Schweiz. med. Wochenschr. 1924. S. 385. 
6) SCHMID, H. H.: Arch. f. Gynakol. Bd. 121, S. 168. 1924. 
7) KROTKINA, N.: Zeitschr. f. Krebsforsch. Bd. 21, S. 450. 1924 (Bd. 38, S. 486). 
8) STINER, 0.: Schweiz. med. Wochenschr. 1924. S. 605 (Bd. 38, S. 485). 
9) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. I. c. 3. Aufl. S. 128. 
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gegeben hat. Zum Teil mag wohl auch der Kropf. und der Krebsbildung eine 
gemeinsame neoplastische Tendenz zugrunde liegen. 

Schlie13lich ist ein Zusammenhang zwischen iibermaBiger Hypophysen. 
vorderlappenfunktion und Blastombildung nicht zu verkennen. Bei Akromegalie 
findet man, wie wir dies schon oben erwahnt und auch durch eine Abbildung 
illustriert haben (Abb.29; S.280), eine auffallige Tendenz zu niultiplen klein en 
gutartigen Tumoren der Haut. Gelegentlich kommen wohl auch groBere Ge· 
schwulstbildungen zur Beobachtung 1). Die Kombination von Akromegalie 
mit Neurofibromatosis RECKLINGHAUSEN scheint haufiger gesehen zu werden 2). 
Mir ist Ofters, wenn auch natiirlich keineswegs regelmaBig, ein akromegaloider 
Habitus bei Krebskranken aufgefallen. Es handelt sich bei all dem offenbar 
urn Beziehungen, die durch die Verwandtschaft zwischen Blastomanlage und 
allgemeiner abnormer Wachstumsanlage einerseits, durch die Einschaltung der 
Hypophyse in den Wirkungskreis der abnormen Wachstumsanlage anderer· 
seits, hergestellt werden 2). 

Erkrankungen des Stoffwechsels. 
Hier ist an erster Stelle die Fettsucht (Adipositas, Obesitas) zu 

nennen, an deren Genese mannigfache Teile des· Hormonapparates beteiligt 
sein konnen. Die friiheren Kapitel haben uns dariiber belehrt, daB mangelhafte 
Funktion der Schilddriise, Keimdriise, Hypophyse, bzw. eine StOrung im 
Bereic.he des der Hypophyse anliegenden trophisch.vegetativen Nervensystems, 
daB schlie13lich auch eine iibermaBige Tatigkeit der Nebennierenrinde zu Fett· 
leibigkeit fiihren kann. Um in den Mechanismus dieser Beziehungen zwischen 
Hormonorganen und abnormem Fettansatz klareren Einblick zu gewinnen, 
empfiehlt es sich, das Problem der Fettsucht von einem allgemeineren Stand· 
punkt aus ins Auge zu fassen. 

1m allgemeinen pflegt man die Fettsucht als ein rechnerisches Bilanz· 
pro blem zu betrachten. Wenn die Zufuhr von Energiequellen die Ausgaben 
und damit den Bedarf des Individuums iiberschreitet, dann muB der zugefiihrte 
UberschuB gespeichert, als Depotfett angesetzt werden. Ein solches MiB. 
verhaltnis zwischen Nahrungszufuhr und Energiebedarf zugunsten der ersteren 
tritt entweder dann ein, wenn zu viel gegessen (Mastfettsucht) oder dann, 
wenn zu wenig Bewegung gemacht (Faulheitsfettsucht), zu wenig verbrannt 
wird. Woran erkennen wir aber dieses Zuviel oder Zuwenig? Beide GroBen 
hangen ja innig miteinander zusammen und lassen sich schwer voneinander 
trennen. Zwischen 22 und 60 Calorien pro Kilogramm Korpergewicht und 
Tag bewegen sich die Werte des Nahrungsbedarfes, je nachdem der Organism us 
sich in vollkommener Ruhe, das ist im Schlafe befindet oder aber schwere 
korperliche Arbeit leistet. Wir sehen also auBerordentlich groBe, yom Energie. 
verbrauch abhangige Schwankungen des Nahrungsbedarfes. Nun behalt 
bekanntlich die iiberwiegende Mehrzahl erwachsener Menschen jahrelang an· 
nahernd ihr Korpergewicht bei, ohne sich um den Calorienwert ihrer Nahrung 

1) PARHON, C. J., A. STOCKER et ALICE STOCKER: Journ. de neurol. Vol. 21, p. 2l. 
1921 (Bd. 18, S. 328). - ELLIS, A. W. M. a. H. M. TURNBULL: Lancet. Vol. 206, Nr. 24, 
p. 1200. 1924 (Bd. 37, S. 51). 

2) ASCHNER, BERTA: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 
Bd. 10, S. 609. 1925. 
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und um das MaB ihrer Arbeitsleistung zu kiimmern und wir miissen angesichts 
dieser Tatsache die Prazision des Regulationsmechanismus bewundern, der 
ohne unser bewuBtes Zutun dieses staunenswerte Gleichgewicht in der Bilanz 
aufrecht erhalt. Dieser Regulationsmechanismus setzt sich hauptsachlich aus 
zwei Sicherungsvorrichtungen zusammen: aus gewissen, die Nahrungsaufnahme 
und die Arbeitsleistung automatisch regulierenden sog. Gemeingefiihlen (vgl. 
FALTA) und aus einer durch die normale Schilddriisenfunktion gewahrleisteten 
Akkommodationsbreite der VerbrennungsgroBe. 

Was die erste Sichcrungsvorrichtung anlangt, so hat insbesondere UMBER 
auf die Bedeutung der Dysorexie, wie er das dem Bedarf nicht angepaBte 
Hungergefiihl nannte, fiir die Genese der Fettsucht hingewiesen. Der Grad 
des Hungergefiihls, das MaB von Appetit, welches die Energiezufuhr automatisch 
bestimmt, ist unter normalen Verhaltnissen dem Bediirfnis des Organismus 
in iiberraschender Weise angepaBt. Erinnern wir uns nur des kaum zu be
friedigenden Appetits rasch wachsender, lebhafter Kinder oder des automatisch 
sinkenden Nahrungsbediirfnisses lange Zeit bettlageriger Individuen. Aber 
auch die Energieausgabe wird durch Gemeingefiihle dirigiert. Ermiidungs
gefiihl und Ruhebediirfnis auf der einen Seite, das Gefiihl der kraftvollen 
Vitalitat, des Bewegungs- und Betatigungsdranges, einer gewissermaBen hyper
tonischen Einstellung des Organismus sind Gemeingefiihle, welche das AusmaB 
der Arbeitsleistung· unabhangig von unserem Willen mitbestimmen. Gemein
gefiihle sind als Summe verschiedener Empfindungen in hohem Grade von 
psychischen Einfliissen, von Affekten und Stimmungen und damit auch yom 
individuellen Temperament, mit dies em aber auch von gewissen endokrinen 
Einfliissen (Schilddriise, Keimdriise, Nebenniere, Hypophyse) abhiingig. Es 
ist daher nur selbstverstandlich, daB sich Storungen dieser fiir den geordneten 
Betrieb des Organismus so wichtigen Sicherungsfaktoren so haufig jm Rahmen 
funktioneller Neurosen vorfinden. Abnorm gesteigertes, nicht adaquat aus
gelOstes Ermiidungsgefiihl und Anorexie sind die haufigsten Begleiterscheinungen 
der Psychoneurosen. Der nervos-psychische und, wie gesagt, vom Blutdriisen
apparat mit abhangige Sicherungsmechanismus der Gemeingefiihle ist demnach 
auf die Regulation der Nahrungszufuhr und Energieausgabe gerichtet. 

Der endokrine Sicherungsmechanismus von seiten der Schilddriise gewahrt 
dem Organismus die Moglichkeit, bei iibermaBiger oder unzureichender Nahrungs
zufuhr die Verbrennungsprozesse bis zu einem gewissen Grade anzupassen, 
sie nach Bedarf zu steigern oder zu drosseln, um sich dadurch vor Gewichts
schwankungen zu bewahren. GRAFE und sein Mitarbeiter ECKSTEIN konnten 
zeigen, daB der tierische wie der menschliche Organismus die Fahigkeit besitzt, 
durch eine starke Steigerung der Verbrennungen bei Uberernahrung einer 
iibermaBigen Fettansammlung entgegenzuarbeiten. Sie konnten weiter fest
stellen, daB diese Fahigkeit an die Schilddriisenfunktion gekniipft ist. Bei 
fehlender Schilddriisenfunktion bleibt diese Anpassung des Energieumsatzes an 
habituelle Uberernahrung, also die Luxuskonsumption aus; es kommt zu einem 
weit rascheren iibermaBigen Fettansatz. Den Ovarien scheint hierbei nach 
GRAFES Versuchen der Schilddriise gegeniiber nur eine ganz untergeordnete 
Bedeutung zuzukommen. Es ist demnach leicht einzusehen, daB eine Mastfett
sucht bei einem Individuum mit relativ herabgesetzter, wenn auch noch innerhalb 
physiologischer Grenzen sich bewegender Schilddriisenfunktion viel leichter 
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zustande kommen kann als etwa bei einem Individuum mit besonders lebhafter 
Schilddriisentatigkeit. Die Anpassungsfahigkeit an Uberernahrung ist also in 
erster Linie von dem individuell verschiedenen Funktionszustand der Thyreoidea 
abhangig. Auf der anderen Seite haben LoWY und ZUNTZ feststellen konnen, 
daB unter dem EinfluB der Kriegskost der Energieumsatz starker gesunken war, 
als der Gewichtsabnahme entsprach, d. h. also, daB sich der Organismus an die 
zu geringe Nahrungsmenge biszu einem gewissen Grade angepaBt, seine Ver
brennungen gedrosselt und nicht in dem MaBe an Gewicht verloren hat, als es 
bilanzmaBig zu errechnen gewesen ware. Die habituelle Unterernahrung hat 
'auf dem Wege der Anpassung zur Ausbildung erner relativen Hypothyreose 
gefiihrt. 

Von diesem Gesichtspunkte der weitgehenden Adaptationsvorgange im Orga
nismus miissen auch jene individuellen Unterschiede des Nahrungsbedarfes 
beurteilt werden, die sich aus Differenzen der cellularen VerbrennungsgroBe, 
des sog. Grundumsatzes sowie aus Differenzen der sog. spezifisch dyna
mischen Nahrungswirkung ergeben. 

Wenn wir schon bei der Regulation von Nahrungsaufnahme und Energie
abgabe das Blutdriisensystem beteiligt fanden, so ist seine Rolle hier, bei 
der Bestimmung der OxydationsgroBe des Individuums ausschlaggebend. Die 
Schilddriise ist, wie wir gehort haben, der Hauptregulator fiir den Of en, den 
der Organismus darstellt. Sie kann durch ihr Hormon die Flamme auf "groB" 
stellen und den Grundumsatz um 50, 100 und noch weit mehr Prozent iiber 
die Norm steigern, schrankt sie die Hormonbelieferung ein oder setzt sie damit 
ganz aus, dann brennt der Of en mit kleiner Flamme, der Grundumsatz kann 
bis auf -40% gegeniiber der Norm vermindert sein. Das bedeutet also, daB 
weit weniger Brennmaterial gebraucht und bei gleichbleibender Zufuhr daher 
eingespart, ceteris paribus also Fettansatz erzielt wird. Ceteris paribus! Es 
werden eben doch nicht aIle Hypothyreosen fett und auch nicht alle Basedow
kranken mager. Ich habe erst kiirzlich eine 32jahrige Dame mit richtigem 
Basedow, schwirrender Struma, Exophthalmus, Grafe, Tremor, Tachykardie, 
hochgradiger nervoser Erregung usw. gesehen, die bei ihrem ausgezeichneten 
Appetit im Laufe des letzten Jahres um 18 kg zugenommen hatte. Und wie 
oft sehen wir Fettleibige, die mit kiinstlich zugefiihrtem Schilddriisenhormon 
entfettet werden sollen und die schlieBlich alle Zeichen von Hyperthyreoidismus, 
vor allem Umsatzsteigerung, Tachykardie, Tremor, Nervositat aufweisen, aber 
gerade die ersehnte Gewichtsabnahme vermissen lassen. 

Auch die Keimdriisen iiben einen wenn auch geringfiigigeren EinfluB auf 
den Grundumsatz aus. Nach Ausfall ihrer Funktion kommt es voriibergehend 
zu einer Herabsetzung der OxydationsgroBe, vielleicht indirekt auf dem Wege 
iiber die Schilddriise. Nach einiger Zeit gleicht sich diese Stoffwechselalteration 
wieder vollstandig aus. Wenn bekanntlich ein Teil der Individuen mit Ausfall 
der Keimdriisenfunktion, also Kastraten, Eunuchoide oder im Klimakterium 
stehende Frauen fett werden, so reicht zur Erklarung dieses Fettansatzes die 
Eigenschaft des Keimdriisenhormons, den Grundumsatz auf seiner Hohe zu 
erhalten, keinesfalls aus. Es gibt zahlreiche Fettleibige mit und ohne Hypo
genitalismus, die einen ganz normalen 02-Verbrauch aufweisen. 

Die Hypophyse scheint die Verbrennungsvorgange im Organismus in einer 
eigenartigen Weise zu beeinflussen. 1st namlich ihre Tatigkeit mangelhaft, 
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dann verbraucht zwar der Organismus im niichternen Zustande und in der 
Ruhe ebenso viel O2 wie ein normaler, die nach Nahrungsaufnahme de norma 
eintretende Stoffwechselsteigerung, die sog. spezifisch-dynamische Nahrungs
wirkung scheint aber in vielen solchen Fallen herabgesetzt zu sein (KESTNER, 
R. PLAL'T, LIEBESNY). Das zugefiihrte Brennmaterial verbrennt also bei gleicher 
Flamme und facht sie nicht an wie unter normalen Verhaltnissen. Auch dieser 
Zustand spart natiirlich Material ein, schafft. also eine Disposition zu Fett
ansatz. Deswegen allein werden aber die Falle von hypophysarer Dystrophia 
adiposogenitalis gewiB nicht fett, denn einerseits gibt es Falle dieses Leidens 
ohne Verminderung der spezifisch-dynamischen Nahrungswirkung und anderer: 
seits Falle mit anscheinend fehlender spezifisch-dynamischer Nahrungswirkung 
ohne eine Spur von Fettsucht (manche hypophysare Zwerge, gewisse vegetative 
Neurosen). 

Aus unseren Erorterungen ersehen wir, wie komplexe Vorgange ineinander
greifen, urn das Korpergewicht eines Individuums annahernd konstant zu 
erhalten und wie mannigfach die Adaptationsvorrichtungen sind, iiber welche 
der Organismus auBeren Anderungen der Energiezufuhr oder Energieabgabe 
gegeniiber verfiigt. Alle diese Vorgange erschweren ungemein die rein bilanz
maBige Erfassung des Fettsuchtproblems sowohl, was die pathogenetische 
Erklarung als was die therapeutischen Auswirkungen anlangt. Vollends versagt 
aber eine solche rechnerische Betrachtung angesichts der gar nicht seltenen 
Fettsuchtsfalle, die wenig essen, genug Bewegung machen, normalen Grund
umsatz und normale spezifisch-dynamische Nahrungswirkung aufweisen. Es 
gibt Falle, welche bei sehr betrachtlicher Einschrankung der Calorienzufuhr 
hartnackig ihr Gewicht beibehalten. Wenn man das iibertrieben so ausdriicken 
darf, ein Fettsiichtiger kann an Inanition leiden oder gar verhungern, ohne 
nennenswert abzumagern. Sein Fett ist ihm nicht Reservedepot, sondern Ballast. 
Ich bin iiberzeugt, daB die groBe korperliche Schwache und Miidigkeit, der man 
bei manchen Fettleibigen begegnet, zum Teil eine solche Inanitionserscheinung 
darstellt, hervorgerufen durch eine Art Atrepsie der arbeitenden Organe infolge 
der abnormen Nahrungsaviditat des fettbildenden Gewebes. Damit gelangen 
wir zu der Notwendigkeit einer Erganzung der iiblichen Bilanzformel der 
Fettsucht. 

Wir diirfen neben dem energetischen Problem das Eigenle ben des Fett
gewe bes nicht iibersehen und nicht verges sen, daB der "lipomatosen Tendenz" 
(Y. BERGMANN), der "Lipophilie" (H. GUNTHER) der Gewebe eine sehr 
bedeutsame Rolle zukommt. DaB eine solche Lipophilie existiert und daB sie 
im subcutanen Gewebe regionar verschieden ist, davon kann man sich leicht 
iiberzeugen. Man vergleiche nur die diesbeziiglichen Differenzen etwa an der· 
Haut der Stirn und des GesaBes. Jede Hautpartie hat ihre eigene Lipophilie 
und behalt sie selbst nach Transplantation Jahre hindurch bei. Es sind mehrere 
Falle in der Literatur bekannt, in welchen ein in der Kindheit durch Trans
plantation yom Bauche her gedeckter Hautdefekt am Handriicken in spateren 
Jahren hochst lastig geworden ist, indem die auf den Handriicken iiberpflanzte 
Bauchhaut an der generellen Fettzunahme in gleicher Weise teilnahm, wie 
sie es an ihrem Ursprungsort getan hatte; es kam zu "Fettbauchbildung am 
Handriicken" (E. HOFFMANN). Auch chemisch und physikalisch zeigt ja das 
Fettgewebe verschiedener Korperpartien Unterschiede. 
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Die regionaren Differenzen der Lipophilie an der Korperoberflache sind 
namentlich beim weiblichen Geschlecht ein recht charakteristisches konsti-. 
tutionelles Habitusmerkmal 1). Wir begegnen neben dem gewohnlichen weiblichen 
Fettverteilungstypus, den ich auch als "Rubenstypus" bezeichnet habe, 
Fettanhaufungen in der Trochantergegend - "R e i tho sen t y pus" -, wir 
sehen Frauen mit fettem Oberkorper und dunnen Beinen und solche mit magerem 
Oberkorper und unformig dicken Beinen. Alle diese individuellen Unterschiede 
beruhen auf konstitutionellen Unterschieden der regionaren Lipophilie des 
Unterhautzellgewebes und sind dementsprechend 
vererbbar. Solche Konstitutionsmerkmale konnen 
naturgemaG auch zu Rassenmerkmalen werden, 
man denke nur an die Steatopygie, den Fettstei13 
der Hottentottenweiber (Ahb. 52), man erinnere 
sich der durch rationelle Zuchtung gewonnenen 
sog. FettsteiBschafe usw. 

Das Blutdrus6nsystem nimmt auf die regio
naren Unterschiede der Lipophilie an der Korper
oberflache nur insofern EinfluB, als das Hoden
hor mon die Lipophilie an gewissen Korperstellen, 
an der Unterbauchgegend, am GesaB, an den 
Huften, Brusten, Oberschenkeln hemmt. Daher 
finden wir die charakteristische, sog. eunuchoide 
Fettverteilung bei Kastraten und Eunuchoiden, 
aber auch bei dicken mannlichen Individuen, 
deren Hoden noch nicht entsprechend inner
sekretorisch tatig sind, also bei Knaben vor der 
Pubertat, und bei solchen, deren innersekre
torische Hodenfunktion schon erloschen ist, also 
im Senium. Auch das trophische Nervensystem 
nimmt EinfluG auf die Lipophilie der Gewebe, 
wie entsprechende Tierversuche und einzelne 
Beobachtungen am kranken Menschen gezeigt 
haben. 

Da demnach an der Existenz einer Lipophilie Abb. 52. 

kein Zweifel besteht, da es eine Physiologie Steatopygic bei Hottcntottin. 

dieser Lipophilie gibt, so muG man von vorn-
herein wohl auch mit ihrer Pathologie rechnen. Sie manifestiert sich in ver
schiedenen Formen. Am eklatantesten kommt sie in den Fallen einfacher oder 
m ultipler symmetrischer Lipom bildung zum Ausdruck, von denen konti
nuierliche Ubergange hinuberleiten zu den mehr diffusen, symmetrischen Fett
anhaufungen mit und ohne Schmerzhaftigkeit, wie sie z. B. beim sog. MADELUNG
schen F et th als, aber auch in anderen Korpergegenden vorkommen, sowie zu den 
diffusen schmerzhaften Fettwucherungen der Adipositas dolorosa DERcuMs. 
Die sog. Lipodystrophia progressi va ist, wie ich schon vor Jahren ausgefuhrt 
habe, die sinnfalligste Ausdrucksform einer pathologisch veranderten Lipophilie 
(Abb.53). Der progrediente vollkommene Schwund des subcutanen Fettgewebes 
im Gesicht (Totenkopfgesicht) und am Oberkorper bei gleichzeitigem Fettansatz 

1) BAUER, J.: Klin. Wochenschr. 1922. S. 1977 u. Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 9. 
BAUER. Innere Sekretion. 27 
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an Hiiften, GesiW und unteren Extremitaten ist gewiB nicht, wie man das 
immer wieder hort und liest, eine pluriglandulare endokrine Affektion, sondern 
die Folge einer krankhaften Veranderung del' Fettaviditat des subcutanen 
Zellgewebes. Es liegt auch kein zwingcnder Grund VOl', fiir diese pathologisch 
veranderte Lipophilie eine neurotrophische spinale Storung verantwortlich zu 
machen, wie L. R. MULLER dies tut, viel wahrscheinlicher handelt es sich urn 
eine primare autochthone Anomalie des subcutanen Gewebes selbst. Gelegentlich 
sieht man die Abmagerung bei Hyperthyreoidismus nach dem Typus del' 

Lipodystrophie erfolgen, d. h. del' Fettschwund erfolgt 
bloB an del' oberen Korperhalfte, wahrend die Beine 
und das GesaB ihren Fettbestand unverandert be
wahren 1). Solche FaIle sind abel' meines Erachtens 
keine echte Lipodystrophie yom SIMONS schen Typus, 
sondern eben ein Hyperthyreoidismus, dessen Fett
schwund iiber die Korperoberflache so verteilt ist, 
wie es dem besonderen konstitutionellen Fettansatz
typus, del' besonderen, regional' differenten, konsti
tutionellen Lipophilie diesel' Individuen entspricht. 

Weit mehr als diese regionaren pathologischen Ver
anderungen del' Lipophilie interessiert uns abel' hier 
ihre universeIle, diffuse krankhafte Steigerung, bei 
del' die Bindegewebszellen gierig das Material zur 
Fettbildung an sich reiBen, gleichgiiltig ob viel odeI' 
wenig von dies em Material vorhanden ist und ob del' 
Organismus dieses Material nicht anderwiirts benotigt. 
Wenn wir oben sagten, herabgesetzter Grundumsatz, 
d. h. also Herabsetzung del' Verbrennungen bedeute 
ceteris paribus Einsparung von Nahrmaterial, somit 
Disposition zum Fettansatz, so konnen wir jetzt um
gekehrt sagen, gesteigerte Lipophilie, primal' gesteigerte 
Tendenz des Bindegewebes, Fettzellen zu bilden, be
deutet Ersparnis an Energie, an 02-Verbrauch, fiihrt 

LiPOdyst!~~i:~~ogreSsiva. ceteris paribus zu herabgesetztem Gl'undumsatz. Natiil'-
(Nach O. B. MEYER.) lich ist auch da das ceteris paribus besonders zu 

unterstreichen. Es konnen also die Verhiiltnisse so 
liegen, und das scheint mil' fiir die genetische Auffassung del' Fettsucht sehr 
bedeutsam, daB del' herabgesetzte Grundumsatz nicht ursiichliches Moment, 
sondern eine Konsequenz del' Fettsucht darstellt. Das gleiche scheint, wie 
SCHUR 2) kiirzlich dargelegt hat, auch fiir die Herabsetzung del' spezifisch
dynamischen Nahrungswirkung zu gelten. Sie braucht keinen ursachlichen, 
disponierenden Faktor del' Fettsucht darzusteIlen, sondern kann die Folge del' 
abnormen Lipophilie sein, del' abnormen Ansatztendenz und konsekutiv 
geringeren Neigung, zugefiihrtes Nahrmaterial zu verbrennen. Daher sieht 
man auch die Herabsetzung del' spezifisch-dynamischen Nahrungswirkung, wie 

1) L6wy, A. u. H. ZONDEK: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 95, S. 282. 1922 (Bd. 28, S. 227). -
MARAN ON, G. a. J. B. SOLER: Endocrinology. Vol. 10, p. 1. 1926 (Bd. 45. S. 392). 

2) SCHUR, H.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 25. Sonderbeil. 
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ich mich selbst zu wiederholten Malen iiberzeugt habe, keineswegs bloB bei 
hypophysaren, sondern auch bei andersartigen Fettsuchtsfallen 1). 

Die pathologische Lipophilie geht regelmaBig mit der Neigung zu Wasser-, 
eventuell Salz- und Wasserretention einher. Wenn wir bedenken, daB der Wasser
gehalt des mensch lichen Fettgewebes zwischen 7 und 46% schwankt (BOZEN
RAAD), so wird uns klar, welch ungeheure Wassermengen in dem Fettgewebe 
mancher Fettleibiger aufgestapelt sind. In solchen Fallen kann man geradezu 
von einer Hydrolipomatosis sprechen. Das klinische Bild dieser auf
geschwemmten, oft ganz unf6rmigen Fettsiichtigen mit primarer Hydro
lipomatose ist recht charakteristisch. Sie zeigen eine habituelle Oligurie bei 
relativ hohem spezifischem Gewicht, ohne daB am Zirkulationsapparat oder an 
der Niere ein pathologischer Befund zu erheben ware. Eine Belastungspriifung 
der Wasser- und Salzausscheidungsfahigkeit ergibt in diesen Fallen eine aus
gesprochene St6rung der einen oder anderen oder beider. Bei Anstellung des 
sog. VOLHARDschen Trinkversuchs kann von den eingenommenen 1500 ccm 
Fliissigkeit unter Umstanden noch nach 24 Stunden ein Rest retiniert bleiben, 
bei Zulage von 10 g NaOI zur gewohnlichen Kost wird diese Salzmenge nicht wie 
normalerweise innerhalb von 24 Stunden ausgeschieden, sondern verbleibt 
unter mehr oder minder betrachtlicher Wasseranziehung und dementsprechender 
Gewichtszunahme mehrere Tage lang im K6rper. H. ZONDEK spricht in der
artigen Fallen von einer "Salz-Wasser-Fettsucht". Die Storung des inter
mediaren Salz-Wasserstoffwechsels ist in solchen Fallen ein wesentliches Kenn
zeichen und Begleitsymptom des Krankheitszustandes, reicht aber natiirlich 
allein nicht aus, urn die gesteigerte Fettbildung zu erklaren. Es gibt auch FaIle 
analoger isolierter St6rung des Salz- und Wasserstoffwechsels, die nicht mit 
Fettleibigkeit, sondern mit Odembildung einhergehen (JUNGMANN), wie wir das 
ja schon friiher besprochen haben. Die klinisch priif- und nachweisbare 
Retentionsneigung der Gewebe fUr Salz und Wasser ist uns nur ein Indi
kator fiir die sie begleitende, einer klinischen Funktionspriifung nicht zugang
liche pathologische Aviditat der Gewebe fUr Fett. Wir erkennen also gewisser
maBen die Falle von Fettsucht infolge pathologisch gesteigerter Lipophilie 
an der sie regelmaBig begleitenden Hydrophilie und Salzaviditat. Es fUhren 
iibrigens aIle Ubergange vom Odem iiber eine leicht pastoa gedunsene Haut
beschaffenheit zur Fettsucht. Wo sich zur Wasser- und Salzretention patho
logische Lipophilie der Gewebe hinzugeseIlt, dort wird eben das Wasser in den 
machtigen Fettlagern gestapelt und fiihrt nicht zur eigentlichen Odembildung. 

Fiir die Therapie ist die richtige pathogenetische Beurteilung solcher Falle 
von entscheidender Bedeutung. Unterernahrung allein fiihrt nicht zum Ziele, 
sie steigert nur die Schwache und Mattigkeit dieser Kranken. Dagegen sind 
entwassernde und entsalzende MaBnahmen diatetischer und medikament6ser 
Art hier erfolgreich. Wir werden spater noch auf sie zuriickkommen. 

1st die universell gesteigerte pathologische Lipophilie der Gewebe Ausdruck 
einer autochthonen krankhaften Veranderung dieser Gewebe selbst oder liegt 

1) PLAUT, R.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 142, S. 266.1923 (Bd. 31, S. 30). - LUBLIN: 
Klin. Wochenschr. 1924. S. 1556. - KNIPPING, H. W.: Klin. Wochenschr. 1925. 2047. -
STROUSE, S., CHI CHE WANG a.. M. DYE: Journ. of the Americ. med. a.ssoc. Vol. 82, p. 2111. 
1924 (Bd. 37, S. 122). - CHI CHEWANG a. S. STROUSE: Arch. of internal. med. Vol. 34, 
p. 573. 1924 (Bd. 38, S. 303). 

27* 
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ihr eine ubergeordnete primare Storung von seiten des Blutdrusensystems 
oder Nervensystems zugrunde? Wir wissen diesbezuglich nicht viel Sicheres. 
Die Schilddruse nimmt nach den bekannten Untersuchungen EpPINGERS 
zweifellos EinfluB auf den Wasser- und Salzstoffwechsel des Bindegewebes. 
Ihr Hormon fordert die Resorption von Wasser und Salz aus dem Bindegewebe, 
fehlt das Hormon, dann wird Wasser und Salz im Gewebe retiniert. Freilich 
ist diese Starung nach den obigen Darlegungen keineswegs gleichbedeutend 
mit Lipophilie. Fur das Verstandnis der therapeutischen Wirksamkeit von 
Schilddrusenkuren ist aber die Kenntnis dieser Tatsache unentbehrlich. Schild
drusenextrakt fUhrt zu Gewichtsabnahme nicht nur wegen seiner oxydations
steigernden Eigenschaft, sondern auch wegen der Mobilisierung von Salz und 
Wasser. Man hat auch der Hypophyse und pluriglandular en Storungen 
einen EinfluB auf die pathologische Wasser-Salzretention zugeschrieben, ohne 
ein beweisendes Argument beibringen zu konnen. Die interessante Feststellung 
HEILIGS, daB bei normalen Frauen an den ersten Menstruationstagen eine gewisse 
Retention beim VOLHARD schen Trinkversuch sowie eine teilweise Retention 
einer NaCl-Zulage zu beobachten ist, weist allerdings auf einen EinfluB von 
seiten der Ovarien hin. Sicherlich sind gewisse vegetative Zentren am 
Boden des III. Ventrikels fUr den intermediaren Salz-Wasserstoffwechsel 
und auch fUr die Lipophilieder Gewebe von Bedeutung. Dafur sprechen die 
im AnschluB an eine Encephalitis oder einen Hydrocephalus aufgetretenen 
FaIle von Fettwuchs der geschilderten Art. Mehr wissen wir uber diese Ver
haltnisse nicht. Da wir aber bei den Fallen von hypophysarer Fettsucht vom 
Typus FROHLICH, bei jenen hypogenitalen Ursprungs oder suprarenaler Genese 
eine energetische Erklarung der Adipositas meist nicht in befriedigender Weise 
zu geben vermogen, da wir ferner wissen, daB die Hoden vermittels ihres 
Hormons auf die regionare Lipophilie des subcutanen Gewebes EinfluB nehmen, 
so ist es mehr als wahrscheinlich, daB auch die universelle Lipophilie einem 
gewissen EinfluB von seiten dieser Drusen mit innerer Sekretion untersteht, 
wiewohl ihr offenbar eine weitgehende Autonomie zukommt. 

RegelmaBig wird in Fallen, in welchen nicht eine offenkundige Bilanzstarung 
im Sinne einer Mastfettsucht vorliegt, die Frage gestellt, welche Blutdrusen 
an dieser Fettsucht schuld tragen und was fUr eine Organtherapie da am Platze 
ware. :Fast ebenso regelmaBig versagt aber eine nach dieser Richtung vor
genommene Analyse. Und selbst wenn in einem gegebenen Falle etwa eine 
Herabsetzung des Grundumsatzes um 12%' eine herabgesetzte spezifisch
dynamische Nahrungswirkung besteht, wenn wir eine Struma, UnregelmaBigkeit 
der Menses, Anomalien der Korperbehaarung finden oder Klagen uber Potenz
schwiiche oder Kopfschmerz horen, selbst dann sind wir noch keineswegs 
berechtigt, eine Funktionsstarung der Schilddruse, Hypophyse oder Keim
drusen fUr die Fettleibigkeit verantwortlich zu machen oder gar auf Grund 
von positiven Abbauresultaten bei Prufung auf ABDERHALDENsche Abwehr
fermente eine pluriglandulare Fettsucht anzunehmen und nun irgendein Misch
masch von Organextrakten, wie Lipolysin, Leptormon, Hormogland u. dgl. 
fUr die begrundete, rationelle und kausale Therapie zu halten. Die Art der 
Fettverteilung an der Korperoberflache ist, wenn wir yom eunuchoiden 
Lokalisationstypus beim Manne absehen, in keiner Weise fur einen bestimmten 
endokrinen Typus der Fettsucht charakteristisch. Die Annahme namentlich 
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amerikanischer Autoren (ENGELBACH, TIERNEY u. a.), daB der Rubenstypus 
(sie sprechen von girdle-type obesity) hypophysaren, der trochanterische Reit
hosentypus hypogenitalen Ursprungs sei, wahrend Fettpolster in den Supra
claviculargruben und an den Handrucken eine Hypothyreose anzeigen, ist 
unbewiesen und unzutreffend 1). Die Fettverteilung wird bei der weiblichen 
Fettsucht nicht durch die betroffenen Hormonorgane, sondern lediglich durch 
die konstitutionelle Lipophilie der verschiedenen Korperregionen bestimmt. So 
oft auch der Nachweis einer pathogenetisch in Betracht kommenden, aus
gesprochen endokrinen Funktionsstorung mi13lingt, ebenso oft gluckt dafiir die 
atiologische Feststellung einer besonderen konstitutionellen Veranlagung zur 
Fettsucht. Immer und immer wieder konnen wir uns yom familiaren Vorkommen 
dieses Zustandes uberzeugen und, wenn wir schon die Pathogenese zunachst 
nicht zu deuten vermogen, so doch wenigstens die Atiologie erfassen. 

Wir konnen also sagen, das betreffende Individuum sei fettleibig, weil es 
schon als befruchtete Eizelle die Anlage hierzu enthalten habe. Worin aber 
diese Anlage besteht, in welcher Weise, an welch en Organen und Funktionen 
sie sich auswirkt, urn das phanotypische Resultat der Fettsucht herbeizufuhren, 
das ist eine weitere Frage, der wir nachzugehen haben. Eines aber ist klar, 
was sich da vererbt, ist nicht eine Funktionsschwache der Schilddruse, der 
Hypophyse oder der Keimdruse, sondern eben die spezifische Neigung zu 
pathologischem Fettansatz, und diese krankhafte Anlage kann sich mehr oder 
minder uberall und an allen Organen und Geweben auswirken, die mit dem 
Fettansatz etwas zu tun haben, ebenso wie der normale Paarling dieser krank
haften Anlage, also das Gen oder der Genkomplex, welcher die Erhaltung des 
konstanten Korpergewichtes und Fettansatzes gewahrleistet, aIle Teile des 
Organismus in seinen Dienst stellt, welche dabei irgendwie mittatig sind. Und 
so ist es bei der Mehrzahl der Falle von krankhafter Fettleibigkeit konstitutionellen 
Ursprungs unmoglich, die pathogenetische Analyse weiterzufiihren und zu 
entscheiden, wie weit insuffiziente Bilanzregulierung und wie weit pathologisch 
gesteigerte Lipophilie, wie weit bei diesen beiden endokrine, nervose oder 
autochthone Besonderheiten im Spiele sind. 

Wir mussen uns vor Augen halten, daB wir auch mit der Diagnose 
konstitutionelle Fettleibigkeit bestimmte pathogenetische Vorstellungen ver
binden und daB mit der Frage hypothyreoid, hypopituitar oder hypogenital 
die Losung in der uberwiegenden Mehrzahl der Fettsuchtsfalle gar nicht moglich 
ist. Es ist also nicht unsere mangelhafte Kenntnis der innersekretorischen 
Funktionen und unsere insuffiziente Diagnostik ihrer Storungen, sondern es 
ist eine mangelhafte, verfehlte Fragestellung, welche eine befriedigende Be
antwortung in den meisten Fallen verhindert. 

Wir konnen auch hier dieselbe Einteilung in Anwendung bringen, welche 
wir bei den Entwicklungs-, Wachstums- und Ruckbildungsstorungen vor
geschlagen haben. Es gibt einen pathologischen Fettwuchs I., II. und 
III. Ordn ung. In den allermeisten Fallen handelt es sich, wie gesagt, urn die 

1) So findet man z. B. auch in einer Monographie von FR. HECKEL (Grandes et petites 
obesites. 2. ed. Masson, Paris 1920) ganz andere Angaben. G. MARANON (Dtsch. Arch. 
f. klin. Med. Bd. 151, S. 129. 1926) wieder halt den retromammaren Fettansatz bei Frauen, 
die Fettwucherung im Epigastrium bei Mannern fiir ein Zeichen der hypophysaren Genese 
einer Adipositas. 
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vererbbare konstitutionelle Form einer Adipositas auf Grund einer abnormen 
Fettwuchsanlage, also eine Anomalie I. Ordnung, bei der die Hormonorgane 
nur als Ubermittler und teilweise Exekutoren der krankhaften Anlage fungieren. 
Hier von pluriglandularer Fettsucht zu sprechen, ist deshalb nicht richtig, 
weil die pluriglandulare Starung keineswegs das Wesen und den Umfang der 
Anomalie umfaBt, sondern selbst nur eine Teilerscheinung des krankhaften 
Zustandes darstellt. 

Eine Fettsucht II. Ordnung liegt vor, wenn eine primare Alteration eines 
Hormonorgans (Schilddriise, Keimdriise, Hypophyse, Nebenniere) zur Fettsucht 
fiihrt. Freilich ist, wie wir zur Geniige betont haben, auch hierzu eine gewisse 
Bereitschaft erforderlich und die Erkrankung des betreffenden Hormonorgans 
wirkt oft nur aus16send auf die Auswirkung und Realisation der anlagemaBigen 
Fettwuchstendenz. 

Fettwuchs III. Ordnung liegt in jenen Fallen vor, in denen das Erfolgsorgan 
selbst in unzweifelhafter Weise von der Anomalie betroffen ist, vor allem also 
bei den Lipomen, seien sie nun einzeln oder multipel. DaB kontinuierliche 
Ubergange von derartigen Fallen bis zur typischen DERcuMschen Adiposis 
dolorosa hiniiberleiten, wurde oben schon vermerkt. Auch bei diesen Fallen 
von Lipomatosis III. Ordnung wirken gelegentlich Funktionsanderungen 
einzelner Hormonorgane auslosend auf die Manifestation einer latenten Anlage. 
Wie anders ware z. B. die in einem FaIle KUTTNERB 1) im AnschluB an beider
seitige Kastration entstandene indolente, symmetrische Lipomatose der Ober
schenkel und der GesaBgegend zu verstehen? 

Auch beim krankhaften Fettwuchs kommt die innige Zusammengehorig
keit der in dem Begriff einer besonderen Fettwuchsanlage enthaltenen, eine 
biologische Einheit bildenden Teilmechanismen zum Ausdruck. Auch hier 
kann die Erkrankung eines Hormonorgans die Folge einer konstitutionellen 
Organminderwertigkeit, also gewissermaBen die mittelbare Konsequenz der 
anlagemaBigen Fettsucht und muB nicht die Ursache der bestehenden Fett
sucht darstellen. Ob es sich da um die vielfachen kleinen Symptome einer 
im allgemeinen abnormen Blutdriisenfunktion handelt, wie wir sie schon 
oben erwahnt haben, oder ob unzweifelhafte Erscheinungen einer organischen 
Affektion eines einzelnen Hormonorgans vorliegen, ist gleichgiiltig; wesentlich 
erscheint nur, daB die hormonale Alteration nicht Ursache der Fettsucht sein 
muB, sondern gewissermaBen als Nebeneffekt, ja als Folgeerscheinung der viel 
tiefer begriindeten, konstitutionellen, anlagemaBigen Storung auftreten kann. 
Einige Beispiele mogen unsere Auffassung von diesen Zusammenhangen illu
strieren. 

Eine 55jahrige Beamtengattin (Anna K.) von mittlerer Korpergro13e, die als Madchen 
recht schlank gewesen war, wurde in den ersten Jahren der Ehe, namentlich im Anschlu13 
an die Geburt ihrer vier Kinder zunehmend dicker. Mit 34 Jahren Hochstgewicht von 
101 kg, spater durch zahllose Kuren auf 96 kg reduziert. Menses stets regeimaJ3ig vom 
12. bis zum 53. Jahr, normale Libido. Machtige Fettwiilste an der Brust, urn die Hiiften, 
in der Trochantergegend, vor allem aber an den Unterschenkeln, wo die Fettmassen oberhalb 
der Knochel manschettenformig abgegrenzt sind, sowie an den Oberarmen. MaJ3ige Oligurie 
und Salzretention bei Zulage, gewaltige Salzdiurese und Gewichtssturz auf Salyrgan. 
Prompter Ausfall des VOLHARDschen Wasserversuchs unter Gewichtsabnahme. Gleich
zeitig besteht permanenter arterieller Hochdruck von 215 RR. 

1) KUTTNER: Schles. Ges. f. vaterl. Kultur. 15. Juni 1923. Klin. Wochenschr.1923. S. 1524. 
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Diese Frau bietet nun einen Befund dar, der zwar als einziger, aber dafiir urn so sicherer 
auf eine inkretorische Anomalie hinweist. Sie hat namlich eine betrachtlich vertiefte Sella 
turcica im Riintgenbild, das Dorsum sellae ist mal3ig rekliniert, eine Usur ist nicht wahr
zunehmen (Abb. 54). Dieser Befund ist auch nach Angabe des Riintgenologen (Dr. WEISS, 
1nstitut Prof. KIENBOCK) mit Sicherheit der Ausdruck einer intrasellaren Hypophysen
vergriil3erung. 

1st diese Frau nun deshalb fettsiichtig, wei I sich bei ilir eine offen bar gutartige Ge
schwulst der Hypophyse entwickelt hat? Zu einer typischen FRoHLICHschen hypophysaren 
Dystrophie fehlt die Beteiligung des Genitales. Die blol3e Koinzidenz von Fettsucht und 
Hypophysenadenom allein geniigt noch nicht, urn die Fettsucht als Folge der Hypophysen
geschwulst anzusprechen. Dies urn so weniger, wenn wir die Familienverhaltnisse naher 
ins Auge bssen. Die beiden Eltem der Patientin waren aul3erordentlich fettleibig, sie 

Abb. 54. IntrasclIarcr Hypophysentulllor bei kon"titutioneller Fcttleibigkcit. 

wogen beide etwa 120 kg. Von den vier Kindem unserer Kranken wiegt ein 34jahriger Sohn 
zur Zeit 125 kg, eine 32jahrige Tochter 85 kg und auch ein 28jahriger Sohn solI aul3erordentlich 
fettleibig sein. Der vierte Sohn war schlank wie sein Vater und fiel im Kriege. Der Fett
ansatz bei der Tochter entspricht haargenau demjenigen unserer Patienten und auch die 
Mutter der Patientin solI die gleiche Verunstaltung der Beine gehabt haben. Die beiden 
fettleibigen Siihne zeigen diesen Verteilungstypus des Fettes nicht. Die Riintgenaufnahme 
der Sella bei der Tochter und dem einen Sohn ergab vollkommen normale Verhaltnisse_ 

DaB die Fettsucht unserer Kranken hypophysaren Ursprungs ist, laBt sich 
demnach keinesfalls beweisen, daB sie aber durch eine abnorme konstitutionelle 
Anlage zu Fettleibigkeit und zu einem ganz bestimmten Lokalisationstypus 
der subcutanen Fettmassen hervorgerufen ist, das laBt sich unter keinen 
Umstanden bestreiten. Man kann auch durchaus nicht annehmen, daB die in 
der Familie sich forterbende Anomalie etwa gerade die Hypophyse betreffen 
wiirde, denn einerseits lassen sich bei den iibrigen Familienmitgliedern auch 
nicht die geringsten Anhaltspunkte fiir eine Hypophysenaffektion ausfindig 
machen, andererseits wiirden wir bei einer Affektion der Hypophyse ganz andere 
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klinische Zustandsbilder erwarten als bloB die stereotype Fettleibigkeit mit 
dem familiencharakteristischen Verteilungstypus. So bleibt denn nur ubrig, 
die HypophysenvergroJ3erung unserer Patientin entweder als bloBen Zufall oder 
aber, wie wir es tun, als Ausdruck einer Organminderwertigkeit anzusehen, die 
der krankhaften Anlage zur Fettsucht ihre Entstehung verdankt. Die Be
rechtigung zu dieser Auffassung schopfen wir aus einer anderen ganz ahnlichen 
eigenen Beobachtung, sowie aus den schon oben erorterten analogen Ver
haltnissen und Beziehungen zwischen Erkrankungen von Hormonorganen und 
bestimmten krankhaften Anlagen der Entwicklung und des Wachstums. 

Abb. 55. Konstitutioneller Fett- und Hochwuchs. Rechts 
normaigroJ3e Krankenschwester. 

Abb. 56. Derseibe Fall wie Abb. 55. 

Eine zweite Krankengeschichte, die hier gleichfalls nur in den Grundziigen wieder
gegeben sei, betrifft eine 44jiihrige Offiziersgattin mit einem Korpergewicht von 164,50 kg 
und einer KorpergroBe von lS0,5 cm. Etwa normale Dimensionierung des Skelettes. Die 
Verteilung der miichtigen Fettmassen ist aus den Abb. 55-56 ersichtlich. Sehr schmale, 
zarte Hiinde mit diinnen zugespitzten Fingern. Von endokrinen Symptomen ist zu erwiihnen 
eine leichte diffuse parenchymatose Struma, die seit Jugend besteht. Menses seit dem 
13. Jahr, stets unregelmiiBig, in Intervallen von 6-S Wochen, schwach und nur zwei Tage. 
Mit 25 Jahren eine Graviditiit, die wegen Hyperemesis unterbrochen wurde. AuBeres 
Genitale hypoplastisch. Uterus klein, anteflektiert, etwa S cm lang. Ovarien nicht tastbar 
(Dozent Dr. HOFsTATTER). Crines pubis spiirlich. Der seit dem 20. Lebensjahr bestehende, 
ziemlich reichliche blonde Bart an Oberlippe und Kinn, weniger an den Wangen wird einmal 
wochentlich rasiert. 

Der Riintgenbefund des Schiidels (Prof. KIENBOCK) ergibt: Arterienfurchen vertieft, 
Tiirkensattel zu groB, Wandung sehr diinn, Clivus abnorm steil, Oberkieferhohlen sehr groB, 
lufthiiltig. Augenbefund nach jeder Richtung hin normal. Grundumsatz urn 11,7% 
gesteigert, spezifisch-dynamische Nahrungswirkung herabgesetzt und verziigert (Dozent 
LIEB:{!)8NY). Wasserversuch iiberschieBend, unter Gewichtsverlust. Salzzulage wird 
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deutlich retiniert, auf Salyrgan starke Salzdiurese mit Gewichtssturz. Blutdruck standig 
165 RR. 

Warum ist diese 44jahrige Frau so groB und vor allem so enorm fettsiichtig? Endokrine 
Symptome sind bei ihr reichlich vorhanden, eine Alteration der Hypophyse gewiB moglich, 
ja wahrscheinlich. 1st sie die Ursache der eigenartigen Vegetationsstorung? Die abnorme 
KorpergroBe entspricht durchaus nicht dem Typus eines hypophysaren Riesenwuchses, 
von akromegaloiden Veranderungen ist keine Rede, im Gegenteil, die Akren sind sogar 
auffallend zart und schmachtig. Eine Dystrophie vom FROHLICHschen Typus findet man 
bei normal groBen oder minderwiichsigen Menschen, bestenfalls kann sie sich als spatere 
Folgeerscheinung eines Hypophysentumors einstellen, der zuerst zu Hochwuchs oder 
Akromegalie gefiihrt hat. 1m vorliegenden Fall begann aber der ganz abnorme Fettansatz 
schon im Alter von 16-17 Jahren und nahm in den folgenden Jahren, insbesondere nach 
der EheschlieBung mit 24 Jahren rasch zu. Ein Tumor des Hypophysenvorderlappens, 
der durch Uberfunktion zuerst den Hochwuchs, spater durch Funktionsausfall oder durch 
Druck auf die Hirnbasis die Fettsucht bedingt haben konnte, laBt sich hier schwerlich 
annehmen. Der hypophysare Ursprung des Zustandes ist also schwer zu beweisen. Dagegen 
laBt sich mit Sicherheit feststellen, daB die Kranke abnorme Anlagen sowohl zu Hochwuchs 
als auch zu Fettwuchs geerbt hat. Die Mutter war ebenfalls groB, Mutters Vater seinerzeit 
der groBte Mann der osterr.-ungarischen Armee. Auch ein Bruder ist sehr groB. Die Mutter 
war aber auch fettleibig und eine Schwester der Mutter wog gleichfalls iiber 100 kg. Der 
Vater ist schlank und hat seit Jugend eine Struma. 

DaB also Hochwuchs und Fettwuchs unserer Kranken durch diese beiden 
ererbten Anlagen bedingt sind, ist unbestreitbar, wie weit dagegen die Hormon
organe, insbesondere die Hypophyse an. der phanotypischen Auswirkung dieser 
beiden Anlagen direkt mitbeteiligt sind, entzieht sich der rein klinischen Be
urteilung und k6nnte nur vom pathologischen Anatomen genauer beantwortet 
werden. 

Kiirzlich konsultierte mich eine 61 jahrige Dame (E. M.) wegen Fettleibigkeit. Ihr 
Gewicht betragt seit einigen Jahren iiber 90 kg bei normaler KorpergroBe. Die Frau hat 
drei Kinder geboren. Das Klimakterium war jedoch schon mit 39 Jahren eingetreten, 
was auf eine gewisse konstitutionelle Minderwertigkeit des Ovars hinweist. Nun zeigte sich, 
daB auch der Vater der Patientin 120 kg, die Mutter iiber 100 kg gewogen hatte und auch 
eine Schwester und ein Bruder sehr fettleibig sind. Die vorzeitige Klimax ist aber gleich
falls ein in der Familie wohlbekanntes Merkmal. Die Mutter hatte die Menstruation vor 
dem 40., die Schwester im 42. Jahr verloren, die Muttersmutter soIl sogar schon mit 30 Jahren 
ins Klimakterium eingetreten sein. Nicht der Hypogenitalismus ist hier Ursache der Fett
sucht, sondern Hypogenitalismus und Fettsucht sind koordinierte Erscheinungen einer 
abnormen Konstitution, abnormer Erbanlagen. 

PEPPMULLER 1) beobachtete einen Hypophysentumor bei einem 15jahrigen 
Knaben mit Dystrophia adiposogenitalis, Akromegalie und Diabetes insipidus. 
Die Mutter und zwei Schwestern des Vaters sollen iiber 2 Zentner gewogen haben. 

Nun erscheinen uns auch die so auBero~dentlich widersprechenden Befunde 
und Anschauungen iiber die Genese der DERcuMschen Adiposis dolorosa in 
einem anderen Lichte. Nun k6nnen wir verstehen, warum bei dies em Zustand 
bald anatomische Veranderungen an der Schilddriise, bald an der Hypophyse, 
den Keimdriisen, Nebennieren oder im Nervensystem gefunden wurden 2), 
warum die einen Autoren die DERcuMsche Krankheit auf eine primare Starung 
der Schilddriise 3), die anderen auf eine solche der Hypophyse oder mehrerer 

1) PEPPMULLER: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 24. S. 1110. 
2) FALTA, W.: Die Erkrankungen der Blutdriisen 1. c. - WALDORP, C. P.: Endocrinology. 

Vol. 8, Nr. 1, p. 54. 1924. - PRICE, G. E. a. J. T. BIRD: Journ. of the Americ. med. assoc. 
Vol. 84, p. 247. 1925 (Bd. 40, S. 315). - WINKELMAN, N. W. a. J. L. ECKEL: Journ. of 
the Americ. med. assoc. Vol. 85, p. 1935. 1925 (Ref. Endocrinology. Vol. 10, Nr. 1, p. 69). 

3) CURSCHMANN, H.: Med. Klinik. 1923. S. 929 (Bd. 32, S. 175). 
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Drusen oder auf eine solche bestimmter nervoser Zentren zuruckfuhren, die 
dritten schlieBlich jede endokrine Bedingtheit leugnen. Auch hier sind eben die 
endokrinen Anomalien nicht das Primare, sondern sind eingeschaltet in den 
Wirkungskreis der primaren abnormen Anlage zu dieser besonderen Form 
von pathologischem Fettansatz. Die Schmerzhaftigkeit der Fettmassen ist 
teils durch Veranderung der peripheren Nerven, meist aber wohl durch ent
zundliche Veranderungen des Fettgewebes selbst bedingt, wie dies F ALTA in 
einem FaIle feststellen konnte und auch ich es einmal in ausgesprochenster 
Weise gesehen habe. 

Uberblicken wir das Gesagte, so werden sich die therapeutischen Richt
linien fUr die Behandlung einer Fettsucht unschwer von selbst ergeben. Ais 
erste therapeutische MaBnahme wird wohl unter allen Umstanden die "Bilanz
therapie" versucht werden mussen, d. h. die moglichste Beschrankung der 
Calorienzufuhr bei moglichster Steigerung der Energieausgabe durch Muskel
arbeit. Fuhrt dieser Versuch zu keinem befriedigenden Ergebnis, dann wird 
man je nach der Lage des Falles die Ofenflamme auf groB zu stellen, d. h. die 
VerbrennungsgroBe zu steigern trachten und wird zu MaBnahmen greifen, 
welche der krankhaften Tendenz des Zellgewebes zur Assimilation entgegen
wirken. Beides kann man mit einer Schilddrusenbehandlung erreichen, 
insofern das Schilddrusenhormon den. Gesamtumsatz steigert und die Salz
Wasserbindung im Gewebe hemmt, deren Ausscheidung fordert. Die Lipo
philie der Gewebe direkt zu beeinflussen, sind wir vorderhand nicht in 
der Lage. lch habe daran gedacht, es mit einer Rontgenbestrahlung des Fett
gewebes selbst zu versuchen, und werde solche Versuche aufnehmen. Die 
Schilddrusentherapie der Fettsucht versagt jedoch gleichfalls gar nicht selten, 
und zwar offenbar aus dem Grunde, weil die Wirkungsschwelle fur das Schild
drusenhormon an verschiedenen Organen und bei verschiedenen Funktionen 
sehr verschieden ist. Wir konnen mit der Schilddrusentherapie in vielen Fallen 
eine ausgesprochene Vergiftung mit betrachtlicher Tachykardie und allgemeiner 
nervoser Ubererregbarkeit hervorrufen, ohne das Korpergewicht in nennens
wertem MaBe reduziert zu haben; Herz und Nervensystem sprechen hier eben 
auf den experimentell erzeugten Hyperthyreoidismus schon in ubermaBiger 
und bedrohlicher Weise an, wahrend die Stoffwechselbeschleunigung und Ent
wasserung entweder noch nicht in genugendem AusmaB erfolgt ist oder durch 
entsprechende Adaptationsvorgange im Organismus illusorisch gemacht wurde. 
Nicht selten gelingt es durch Kombination der Schilddrusenbehandlung 
mit Proteinkorpertherapie, am besten in Form von Milchinjektionen 
(R. SCHMIDT, LORANT 1)), zufriedenstellende Resultate zu erzielen, wo keine 
der beiden fur sich allein wirksam gewesen ist. Offenbar setzt die Proteinkorper
therapie gerade die gewunschte Wirkungsschwelle fur das Schilddrusenhormon 
herab. Fur die FaIle mit erwiesener Salz-Wasserretention ist die Methode der 
Wahl die diatetische Einschrankung in bezug auf Flussigkeiten und Salz, die 
hier viel wichtiger erscheint als die bloBe Calorienreduktion in der Nahrung, 
ferner Schwitzprozeduren, vor allem aber die systematische Entwasserung und 
Entsalzungmittels N ovasurol oder Salyrgan nach dem Vorschlage vonlsAAc 2) 

1) LORANT, ST.: Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 9. 1924. 
2) ISAAC, S.: Wiirzburger Abhandl. a. d. Gesamtgeb. d. prakt. Med. Bd. 1, H. 6, S. 155. 

1924 (Bd. 35, S. 47). 
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sowie insbesondere EpPINGER und KISCR 1). Andere Organpraparate als solche 
der Schilddriise sind nach meinen Erfahrungen fiir Entfettungskuren zweck
los, daher haIte ich auch die Anwendung der verschiedenartigen "Hormon
mischungen", wie sie etwa im Lipolysin enthaIten sind, zum mindesten fiir 
unniitz. Wo mit derartigen Praparaten Erfolge erzielt werden, dort beruhen 
sie auf dem Gehalt an Schilddriisenhormon oder sie waren bei der gleichen 
sonstigen diatetischen und physikalischen Behandlung des Kranken auch ohne 
das Organpraparat erhalten worden. 

Das Gegenstiick der Fettleibigkeit ist die Magerkeit, die, gelegentIich in 
der Form einer konstitutionellen Magersucht auftretend, sich allen Mastungs
versuchen gegeniiber refraktar verhalt. DaB auch hier innersekretorische 
Anomalien eine Rolle spielen, wird schon durch die Tatsache nahegelegt, daB 
typische Erkrankungen einzelner Hormonorgane zu gelegentlich extremster 
Abmagerung zu fiihren pflegen. Wir erinnern uns an den Basedow, an die 
hypophysar-nervose Kachexie, an den Morbus Addisonii, manche FaIle von 
schwerem Diabetes mellitus und an die pluriglandulare Kachexie. Wir haben 
auch schon friiher die Vermutung ausgesprochen, daB manche Formen der 
Kachexie, wie Tumorkachexie, luetische Kachexie, die marantische Tabes, 
die Malariakachexie 2) durch eine Funktionsstorung inkretorischer Driisen 
vermittelt werden diirften. Dasselbe mag vielleicht fiir die Rontgenkachexie 
geIten 3). Eine Gruppe der konstitutionell Magersiichtigen laBt unzweifelhafte 
Zeichen ihrer hyperthyreoiden Einstellung erkennen. Dennoch bleibt es unklar, 
warum selbst bei erhohtem Energieumsatz der Regulationsmechanismus von 
Energiezufuhr und Energieabgab.e dem erhohten Bedarf nicht Rechnung tragt 
und sich auch kiinstIich nicht in dem erwiinschten AusmaBe zu einer Kompen
sation zwingen laBt. Auch hier miissen wir daran denken, daB der erhohte 
Grundumsatz vielleicht nicht immer Ursache der Magersucht zu sein braucht, 
sondern sich auch als Folge einer abnorm geringen Speicherungsfahigkeit der 
Gewebe mit konsekutiver Vermehrung der Oxydationen einstellen konnte. 

Es gibt aber fraglos auch konstitutionell Magersiichtige, die normal essen, 
normal verdauen, normale Muskelarbeit verrichten und deren Grundumsatz 
nicht erhoht ist, so wenig wie andere Symptome einer gesteigerten Schilddriisen
tatigkeit bei ihnen nachweisbar sind. Diese ihrem Habitus nach fast immer 
zur STILLERschen Asthenie, mitunter auch zur Gruppe der minderwiichsigen 
generellen Kiimmerer zahlenden Individuen lassen klinische Zeichen einer 
ursachlichen endokrinen Storung regelmaBig vermissen. Offenkundig ist ihre 
Lipophilie, die Speicherungsfahigkeit fiir Nahrmaterial in Form von Depotfett 
abnorm gering (BRUGSCR). Wieweit diese von endokrinen Einfliissen beherrscht 
wird, wurde ja oben erortert. 

Ein anscheinend sehr bedeutsamer Mechanismus, des sen sich die Therapie 
solcher Zustande mit Erfolg bedienen kann, wurde in jiingster Zeit von FALTA 4) 
aufgedeckt. F ALTA konnte namlich zeigen - und seither wurde es allgemein 
bestatigt -, daB man solche Menschen, die jedem Mastungsversuch hartnackigen 

1) EpPINGER, H. u. F. KISCH: Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 11. S. 299. 
2) Vgl. SEYFARTH, C.: Arch. f. Schiffs- u. Tropenhyg. Bd. 28, S. 289.1924 (Bd. 37, S. 225). 
3) Vgl. HIRSCH, H.: Med. Klinik. 1923. S. 344 (Bd. 28, S. 369). 
4) FALTA, W.: Wien. klin. Wochenschr. 1925. S. 757 (Bd. 41, S. 312) u. 1926, Sonderbeil. 

zu H. 13. 
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Widerstand entgegensetzen, durch Insulininjektionen zu einer gelegentlich 
sogar recht ansehnlichen Gewichtszunahme bringen kann. Es hat den Anschein, 
daB es sich dabei nicht immer urn bloBe Turgorzunahme durch Wasserretention, 
sondern oft urn echten Stoffansatz handelt. Offenbar zwingt das Insulin die 
Zellen, mehr Zucker aus dem vorbeistromenden Blut als sonst zu assimilieren; 
gleichzeitig ist der Abbau des Leberglykogens gehemmt und, wie FALTA an
nimmt, fiihrt die Abwanderung der abgebauten Nahrstoffe aus dem Elute zu 
einer beschleunigten Resorption aus dem Darme, ein Vorgang, der ja von 
H. MAUTNER auch im Tierexperiment festgestellt werden konnte. All das solI 
zu einer Steigerung des Nahrungsbediirfnisses und damit zu Gewichtszunahme 
fiihren. Es ist keine Frage, daB man in gewissen Fallen von Magerkeit tatsachlich 
mit Insulin befriedigende Erfolge erzielen kann, es ware aber natiirlich ein 
KurzschluB annehmen zu wollen, daB diese Leute deshalb so mager sind, weil 
sie zu wenig Insulin produzieren. Der pharmakodynamische Effekt berechtigt 
auch hier nicht zu einer pathogenetischen Schlufifolgerung. Hypinsulinismus 
fiihrt zu Hyperglykamie und Diabetes, nicht zu Magersucht. 

Erkrankungen der blutbildenden Organe. 
DaB die Zahl der roten Elutkorperchen und der Hamoglobingehalt des Blutes 

sich bei einem gesunden, normalen Menschen konstant erhalt, obwohl doch die 
Lebensdauer der roten Blutkorperchen mit etwa 3-4 Wochen beschrankt 
ist, daB also standig gerade so viele Erythrocyten aus dem Knochenmark 
nachgeliefert werden als zugrunde gehen, daB schliel3lich auch nach groBeren 
akuten oder chronischen Blutverlusten das normale Knochenmark genau das 
Defizit zu decken befahigt ist, erfordert einen auBerst prazisen Regulations
mechanismus, liber dessen Natur wir noch hochst unvollkommene Vorstellungen 
besitzen. Wenngleich das vegetative Nervensystem auch bei dieser Korrelations
vermittlung zwischen den Statten des Elutunterganges und der Elutbildung 
eine Rolle spielen mag - neuere Untersuchungen haben ja gezeigt, daB auch 
das Knochenmark mit vegetativen Nerven versorgt wird -, so ist doch an der 
Existenz hormonaler Beziehungen auf Grund des vorliegenden Tatsachen
materials gar nicht zu zweifeln. Zunachst einmal konnten CARNOT und 
DEFLANDRE 1) zeigen, daB im Blutserum von Tieren, die durch eine Elut
entziehung anamisch gemacht wurden und sich im Zustande voller Elut
regeneration befinden, Reizstoffe enthalten sind, die, anderen Tieren injiziert, 
bei diesen eine rapide und betrachtliche Erythrocytenvermehrung auslOsen. 
Sie nannten diese Reizstoffe fiir den erythroblastischen Apparat Hamato
poietine und fanden sie auBer im Blute vor allem auch noch im Knochenmark. 
Ob dieses die Hamatopoietine bildet, wie CARNOT annahm, oder ob es sie nur 
als ihr Erfolgsorgan aus dem Elute aufnimmt und speichert, ist nicht entschieden. 
Auf Grund der CARNOTschen Feststellungen ist es gewiB berechtigt anzunehmen, 
daB auch unter normalen Verhaltnissen die Elutbildung dem EinfluB eines im 
Blute zirkulierenden stimulierenden Hormons unterliegt 2). Darauf beruht 
ja auch die vielfache Anwendung von Extrakten und Praparaten aus dem 

1) CARNOT, P. et MLLE. DEFLANDRE: Cpt. rend. hebdom. des seances de l'acad. des 
sciences. Tom. 1. 1906. 

2) PERRIN, M.: Les secretions internes leur influence sur Ie sang. Paris: Bailliere 1910. 
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Knochenmark zur Behandlung von Anamien. Indessen ist zu betonen, daB die 
anregende Wirkung der Knochenmarkspraparate auf die Elutregeneration 
bei pernizioser Anamie ausbleibt und daB sie in anderen Fallen auBer mit 
Knochenmark auch mit Milzsubstanz zu erzielen ist 1). Zum Teil mag wohl 
auch die therapeutische Wirkung transfundierten Elutes bei Anamie auf die 
Hamatopoietine bezogen werden. Die Ergebnisse CARNOT und DEFLANDRES 
haben zwar keine allgemeine Bestatigung gefunden 2), nach neueren umfang
reichen Untersuchungen sehr maBgebender Forscher ist aber an der Existenz 
normaler Hamatopoietine nicht zu zweifeln. 

A. LOEWY konnte namlich solche, die Elutregeneration anregende Stoffe 
auch im Blute von Kaninchen nachweisen, welche zwei Tage lang unter ver
mindertem atmospharischem Druck gehaIten wurden, und ASHER konnte mit 
NAKAO 3) diesen Befund bestatigen. Nun ist es auBerordentlich bemerkenswert, 
daB nach Exstirpation der Schilddruse weder Hamatopoietine nach AderlaB 
oder bei Unterdruck im Elute auftreten, noch auch eine Wirkung zugefuhrter 
fremder Hamatopoietine zu beobachten ist 3) 4). Nach ASHER fehlt die Reaktions
fahigkeit auf Hamatopoietine auch nach Exstirpation des Thymus. Schilddruse 
und Thymus fordern aber auch die leukoblastische Tatigkeit des Knochenmarks, 
denn nach Exstirpation dieser Drusen fehIt sowohl die Leukocytose als auch 
das charakteristische histologische Reaktionsbild des Knochenmarks, wie es 
nach einer Injektion von Natrium nucleinicum sonst zu sehen ist. Entfernung 
der Milz wirkt dagegen gerade entgegengesetzt, sie steigert die Wirkung des 
nucleinsauren Natriums; wird sie mit einer Schilddrusen- oder Thymus
exstirpation kombiniert, so bleibt die Reaktionsfahigkeit gegenuber dem nuclein
sauren Natrium erhalten. Die Milz wirkt also auf hormonalem Wege hemmend 
auf das Knochenmark, eine Anschauung, die ja auf Grund ganz anderer 
Erwagungen schon langst in der Klinik Platz gefunden hat (H. HIRSCHFELD). 
DaB die Milz teilweise wenigstens zum Kreis der Hormonorgane gehort, mag 
auch aus ihrer gelegentlichen Beteiligung an einer pluriglandularen Atrophie 
hervorgehen 5). 

DaB die Ovarien in irgendeiner Weise in den Mechanismus der Blut
bildung eingreifen durften, schon urn den allmonatlichen menstruellen Elut
verlust schnell und vollstandig ersetzen zu helfen, wurde schon durch die 
Beobachtung der Chlorose nahe gelegt (v. NOORDEN). Nun wurde diese Annahme 
auch im Ticrversuch bestatigt. Die Regeneration des Elutes nach einem Blut
verlust erfolgt bei ovariumlosen Tieren verlangsamt, ebenso ist die posthamor
rhagische, polynucleareLeukocytose viel weniger ausgesprochen. Schilddrusenlose 

1) Vgl. WAGNER v. JAUREGG u. G. BAYER: Lehrbuch der Organotherapie. Leipzig: 
G. Thieme 1914. - SHAPIRO, S. a. F. H. FRANKEL: Endocrinology. Vol. 9, Nr. 6, p. 472.1925. 

2) LEFFKOWITZ, M. u. AL. LEFFKOWITZ: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 48, S. 276. 
1925 (Bd. 42, S. 340). 

3) ASHER, L. u. H. NAKAO: Biochem. Zeitschr. Bd. 166, S. 337 u. 350. 1925 (Bd. 42, 
S. 549). - ASHER, L.: Med. Klinik. 1925. S. 1905. 

4) MANSFELD, G. u. V. ORBAN: Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd.97, S. 285. 
1923 (Bd. 30, S. 510). 

5) SCHILLING, V.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1960 (Bd. 38, S. 536). - Die Angaben 
tiber Veranderungen des Thymus nach Milzexstirpation sind widersprechend. Vgl. 
MARINE, D., O. T. MANLEY a. E. J. BAUMANN: Journ. of expo med. Vol. 40, p. 429. 1924 
(Bd. 39, S. 316). - GIUNTA, A.: Policlinico, sez. chir. Vol. 31, p. 82. 1924 (Bd. 34, 
S. 152). 
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. Tiere sind iibrigens in beiden Beziehungen noch torpider als die ovariumlosen 1). 
Kastrierte Kaninchen sollen auch einen geringeren Hamoglobingehalt und 
relative Lymphocytose aufweisen. WASTL fand iiberdies eine Erhohung der 
Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten 2). Ein Einfluf3 der weiblichen 
Keimdriisen auf die Blutbildung wird vor allem auch durch die zyklischen 
menstruellen Schwankungen des Blutbildes der normalen geschlechtsreifen 
Frau erwiesen, die nicht Folge des Blutverlustes sein konnen. Es kommt namlich 
in den letzten Tagen vor der Menstruation rasch zu einem Anstieg der Ery
throcyten, der Neutrophilen und Monocyten, die nach Ablauf der Menstruation 
wieder zur Norm zuriickkehren. Eventuell kommt es am Ende der Menstruation 
noch zu einem zweiten geringen Anstieg 3). Dort wo der menstruelle Zyklus 
gestort oder nicht mehr vorhanden ist, sowie bei Mannern finden sich diese 
Erythrocytenschwankungen nicht, es handelt sich also jedenfalls urn eine 
ovariell ausge16ste Erscheinung. Auch die Blutplattchen beteiligen sich an dem 
menstruellen Zyklus, doch ist es fraglich, ob es. sich hier urn eine unmittelbare 
Beeinflussung der Plattchen durch das Ovarialhormon oder blof3 urn Folge
erscheinungen der Blutung handelt. Ubrigens sind auch die diesbeziiglichen 
Angaben noch widersprechend. Einzelne Autoren beschreiben einen betracht
lichen Abfall der Plattchen mit Auftreten von Riesenplattchen zu BegilHl 
der Menstruation 4). Wahrend dieser Zeit solI sich mit der am Oberarm angelegt~n 
Stauungsbinde eine physiologische, latente hamorrhagische Diathese nachweisen 
lassen, indem kleine Hautblutungen in der Ellenbeuge auftreten. Andere 
finden ein Ansteigen der Thrombocyten schon am ersten Tage der Blutung, 
insbesondere aber, in Ubereinstimmung mit den iibrigen Autoren, gegen Ende 
der Menstruation 5). 

Was den Einfluf3 der iibrigen Hormonorgane auf die blutbildenden Apparate 
anlangt, so ware die gerinnungsfordernde Wirkung des Hypophysenhinter
lappenextraktes und die entgegengesetzte Wirkung des Vorderlappenextraktes 
zu erwahnen 6). Man hat diesen Effekt auch zur Behandlung der Hamophilie 
mit Erfolg herangezogen 7). Ubrigens habe ich bei einem Fane von Hamophilie 
auch mit Thyreoidinbehandlung eine ganz erstaunliche Hebung des exzessiv 
herabgesetzten Blutgerinnungsvermogens erzielt 8). Das Adrenalin greift gleich
falls in die Gerinnungsverhaltnisse des Blutes ein 9). Von seinen unmittelbaren 

1) ASHER, L. U. K. FURUYA: Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 390.1924 (Bd. 37, S. 450). -
FALKENHAUSEN, M. v.: Arch. f. expo PathoI. u. PharmakoI. Bd. 103, S. 127. 1924 (Bd. 37, 
S. 301). 

2) WASTL, H.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 200, S. 655. 1923 (Bd. 34, S. 158). 
3) HOLLER, G., H. MELICHER U. N. REITER: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 100, S. 564. 1924 

(Bd. 37, S. 133). - SAHLER, J.: Wien. klin. Wochenschr·. 1924. S. 669 (Bd. 38, S. 539). 
4) PFEIFFER, R. U. HOFF: ZentralbI. f. GynakoI. Bd. 46, S. 1765. 1922 (Bd. 28, S. 179). -

HENNING, N.: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. S. lO78 (Bd. 37, S. 302). 
6) HOLLER, MELICHER U. REITER: 1. C. - HIRSCH U. HARTMANN: Klin. Wochenschr. 

1925. S. 329. 
6) WElL, P. E. et BOYE: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. 1909. 23. Okt. -

HANNS, A., M. STEFANOWITCH et V. ARNOVLJEVITCH: Presse med. Tom. 31, p. 302. 1923 
(Bd. 28, S. 440). - LA BARRE, J.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 91, 
p. 601. 1924 (Bd. 38, S. 234). 

7) NEUMANN, H.: Med. Klinik. 1923. S. 115 (Bd. 29, S. 172). 
8) BAUER, J. U. M. BAUER-JOKL: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 79, S. 13. 1913. 
9) CANNON, W. B. a. H. GRAY: Americ. journ. of physiol. Vol. 34, p. 232. 1914 (Bd. 11, 

S. 188). 
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Wirkungen auf das morphologische BIutbild war ja in einem friiheren Kapitel 
schon die Rede. Hier handeIt es sich allerdings zum groBten Teil nicht urn eine 
Beeinflussung der BIutbildung als vielmehr urn eine solche der Ausschwemmung 
zelliger Elemente aus den Bildungsstatten und urn eine Anderung ihrer Ver
teilung. Dasselbe ware anzunehmen fiir die von H. ZONDEK 1) beschriebene, 
schon eine viertel bis eine halbe Stunde nach peroraler Einnahme von 0,1 
Thyreoidin auftretende Erythrocytenvermehrung, in manchen Fallen auch 
Erythrocytenverminderung im peripheren Blute. Ebenso rasch solI das Thyreoidin 
oder 1 g getrocknete Thymussubstanz eine relative Zunahme der neutrophilen 
polynuclearen Leukocyten und relative Abnahme der Lymphocyten herbei
fiihren. lch habe mich von der ZONDEKschen Angabe beziiglich der Erythrocyten 
nicht iiberzeugen konnen und fiihre sie urn so eher auf Fehler bei der Zahlung 
zuriick, als, wie gesagt, Veranderungen nach beiden Richtungenvorkommen 
sollen und als nach ZONDEK und KOHLER selbst bei Vermehrung der Erythrocyten 
urn 1/2-2 Millionen der Hamoglobingehalt des Blutes nicht dementsprechend 
steigen solI, wahrend UNVERRICHT 2) auch eine entsprechende Zunahme des 
BIutfarbstoffes gefunden haben will 3). 

Auf Grund aller vorliegenden Untersuchungen diirfen wir jedenfalls annehmen, 
daB Schilddriise sowohl als Ovarium die Funktion des blutbildenden Apparates 
auf hormonalem Wege anregen, und es ist wahrscheinlich, daB auch andere 
Hormonorgane nicht ohne EinfluB auf die BIutbildung sind, wenn wir uns 
erinnern, daB nicht nur beim Myxodem, sondern auch bei der Dystrophia 
adiposogenitalis und beim Morbus Addisonii eine Anamie nicht selten vorkommt. 
Allerdings, konstant ist sie nicht, aber selbst die zW.:lifeIlosen Beziehungen 
zwischen gestorter Ovarialfunktion und ChI 0 r 0 s egesta tten keineswegs den 
SchluB, als ware die Storung der BIutbildung einfach die Folge mangelliafter 
hormonaler Anregung von seiten der Ovarien. Gibt es doch einerseits genug 
FaIle mit mangelhafter Ovarialfunktion, die keinen chlorotischen BIutbefund 
aufweisen, und andererseits, wenn auch selten, FaIle von Chlorose bei Mannern. 
Das Prinzip der mehrfachen Sicherungen tritt also auch hier wieder klar zutage 
und ohne eine gewisse konstitutionelle Minderwertigkeit des Blutbildungs
apparates selbst vermag offenbar auch ein Mangel an dem physiologischen 
Stimulans des Ovarialhormons keine Chlorose hervorzurufen 4). 

Von diesem Prinzip der mehrfachen Sicherungen aus sind auch die Beziehungen 
zwischen pernizioser Anamie und inkretorischem System aufzufassen. MEN
DERSHAUSEN 5 ) beschreibt fast regelmaBig bei pernizioser Anamie vorkommende 
atrophische Schilddriisenveranderungen und laBt es offen, ob hier eine der Grund
krankheit koordinierte Erscheinung vorliegt oder ob die gestorte Schilddriisen
funktion die Entstehung der perniziosen Anamie begiinstigt. Wichtig ist dabei, 

1) ZONDER, H. U. G. KOHLER: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 20, S. 876. - BOSE, P.: 
Klin. Wochenschr. 1924. S. 1357 (Bd. 37, S. 186). 

2) UNVERRICHT: Klin. Wochenschr. 1923. S. 166 (Bd. 27, S. 269). 
3) Wer sich die Miihe nimmt, die Tabelle auf S. 878, 2. Spalte der Publikation von 

ZONDER und KOHLER durchzusehen und die Schwankungen im Hamoglobin- und im 
Erythrocytengehalt des Elutes zu vergleichen, wird die Berechtigung unserer Skepsis 
ohne wei teres verstehen. 

') V gi. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. I. c., ferner BEUTLER, A.: Folia haematol. 
Vol. 29, p. 121. 1923 (Bd. 31, S. 321.) 

5) MENDERSHAUSEN, A.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 2105 (Bd. 42, S. 290). 
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daB an den anderen Hormonorganen del' untersuchten 13 FaIle kein sicherer 
pathologischer Befund erhoben werden konnte. KERPPOLA 1) beobachtete zwei 
Falle von Morbus Basedowi, bei welch en sich nach therapeutischer Reduktion 
del' Thyreoidea (Operation, bzw. Rontgen) eine perniziose Anamie entwickelte, 
und denkt gleichfalls daran, daB in manchen Fallen eine Unterfunktion del' 
Schilddriise eine atiologische Rolle spielen konnte. Schlie13lich ist noch zu 
erwahnen, daB verschiedenartige Anamien, die sich einer Arsenmedikation 
gegeniiber refraktar verhalten, eine deutliche Besserung zeigen sollen, wenn ihnen 
gleichzeitig Thyreoidin in kleinen Dosen zugefiihrt wird 2). Und doch konnte 
ich einmal eine 49jahrige Frau an einer Anaemia perniciosa zugrunde gehen 
sehen, die seit Jahren an einem Basedow litt und auch noch auf del' Hohe ihres 
tOdlichen Leidens ausgesprochene hyperthyreoide Erscheinungen, wie 152 Pulse 
und Tremor bei leichter VergroBerung del' Schilddriise aufwies. Also hochstens 
ein in manchen Fallen begiinstigendes Moment kann eine insuffiziente Schild
driisenfunktion darstellen, davon abel', daB sie regelmaJ3ig an del' Pathogenese 
del' perniziosenAnamie beteiligt sein sollte, kann wohl keine Rede sein 3). Vollends 
in del' Luft schwebt die STEPHANsche Theorie, nach del' die Nebennierenrinde 
Mittel- und Ausgangspunkt del' perniziosen Anamie darstellen soIl 4). 

Bei del' Erythramie (Polycythaemia rubra) konnen gleichfalls hor
monale Einfliisse von Belang sein. In erster Linie ist es hier die Milz, deren 
funktionelle Minderleistung eine physiologische hormonale Hemmung fiir das 
Knochenmark beseitigt (BANTI, HIRSCHFELD). Hat man doch sogar nach einer 
Milzexstirpation wegen traumatischer Ruptur eine schwere Erythramie ent
stehen gesehen 5). Noch seltener als dieses Vorkommnis diirfte es sein, daB sich im 
Symptomenkomplex einesLuteinzellentumors des Oval's nebenAmenorrhoe, mach
tiger Hypertrichosis des ganzen Korpers und allgemeiner Vermannlichung des 
Habitus eine richtige Erythramie einsteIlt, welche mit diesen Erscheinungen nach 
Exstirpation des Tumors wieder verschwindet 6). In allen derartigen Ausnahme
fallen kann es sich immer nul' urn eine auslOsende Wirkung del' Hormonanomalie 
handeln, die Hauptbedingung bleibt eine besondere, von del' Norm durchaus ab
weichende Ansprechbarkeit und Reaktionsweise des erythroblastischenApparates. 

Die Leuka mie auf innersekretorische StOrungen beziehen zu wollen, wie 
das ja auch schon geschehen ist, erscheint ganz und gar als Produkt einer 
lebhaften Phantasie. Hingegen laBt sich wohl nicht bestreiten, daB es Falle von 
hamorrhagischer Diathese mit Thrombopenie bei weiblichen Individuen 
gibt, die durch Rontgenkastration auffallend gebessert werden, was jedenfalls 
fiir eine bedeutsame Rolle del' Ovarien in del' Pathogenese diesel' Purpurafalle 
spricht (NAGY 7)). 

1) KERPPOLA, W.: Finska lakaresallskapets handlingar. Bd. 65, S. 330. 1923 (Bd. 30, 
S. 203). 

2) UNVERRICHT: 1. c. - WOLLENBERG, H. W.: Med. Klinik. 1923. S. 579 (Bd. 29, S.107). 
3) VgI. auch CURSCHMANN, H. U. FR. BACHMANN: Dtsch. Arch. f. klin. Med. 1926. 

Bd. 152, S. 280 (Bd.45, 403). 
4) STEPHAN, R.: Munch. med. Wochenschr. 1925. S. 628 (Bd. 40, S. 554). Schon die 

negativen autoptischen Befunde von MENDERSHAUSEN, ferner die bei allerschwerster 
Anamie von BEUTLER gefundene Rindenhyperplasie der Nebenniere sprechen gegen STEPHAN. 

5) BRIEGER, H. U. J. FORSCHBACH: Klin. Wochenschr. 1922. S. 845. 
6) BINGEL, A.: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. Nr. 11, S. 330. 
7) NAGY, G.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 100, S. 630. 1924 (Bd. 37, S. 303) u. Bd. 102, 

S. 284. 1925 (Bd. 42, S. 292). 
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Bchlie13lich sci in diesem Zusammenhang noeh vermerkt, daB sich hoi in· 
kretorischen Anomalien verschiedener Art gelegentlich eine leiehte Erythrocyten. 
vermehrung, vor allem aber haufig das von mir sog. degenerative weiBe 
Blutbild vorfindet. Letzteres besteht in einer Verminderung der polynuclearen 
Leukocyten bei gleichzeitiger relativer oder absoluter Vermehrung der Lympho. 
cyten, eventuell der Monocyten. Die absolute Zahl der Leukocyten kann gegen· 
iiber der Norm vermindert, in einzelnen Fallen allerdings auch nicht unerheblich 
vermehrt sein 1). Auch Eosinophilie ist bei innersekretorischen Starungen 
nicht selten. In allen derartigen Fallen handelt es sich um abnorme Blutbilder, 
die entweder schon von Haus aus, also vor Einsetzen der inkretorischen Storung 
vorhanden waren oder durch diese Starung erst manifest geworden sind, die aber 
stets eine besondere, aus der Art schlagende, d. h. eben degenerative Be· 
schaffenheit und Reaktionsfahigkeit der Blutbildungsapparate zur Voraus· 
setzung haben. Demzufolge ist es auch keineswegs eine bestimmte Form einer 
inkretorischen Starung, vor allem weder eine Anomalie der Thymusfunktion 
noch eine solche der Schilddriise, sondern es sind die mannigfaltigsten Arten 
hormonaler Erkrankungen und Dysharmonien, welche der Konstitutions· 
anomalie des hamatopoetischen Systems beigeordnet, deren klinische Mani
festation veranlassen konnen. 

Erkrankungen der Knochen und Gelenke. 
Das Skelett ist das weitaus iiberragende Erfolgsorgan des Wachstumstriebes 

und, wo Anomalien dieser Funktion vorliegen, dort erkennen wir sie in erster 
Linie am Verhalten des Skelettes. Wir haben schon friiher erfahren, daB Schild
driise, Hypophysenvorderlappen, Keimdriisen, wahrscheinlich auch Thymus 
undNebennierenrinde das Wachstum und dam it die Skelettformation beeinflussen, 
wir haben ferner gehort, daB sich nach experimenteller Entfernung der Epithel
korperchen und des Thymus qualitative Storungen des Knochenaufbaues 
einstellen, die histologisch durchaus dem Bilde entsprechen, welches wir in der 
mensch lichen Pathologie bei der Rachitis und Osteomalacie beobachten: Das 
neugebildete Knochengewebe - und es findet bekanntlich das ganze Leben 
hindurch ein Umbau mit Resorption und Neubildung von Knochengewebe 
statt - bleibt unverkalkt oder verkalkt nur mangelhaft. Es ist klar, daB man 
angesichts dieser Tatsachen zur Aufklarung der vielfach hochst unklaren Atiologie 
und Pathogenese der verschiedenartigsten Erkrankungen des Skelettsystems 
auf die innersekretorischen Organe rekurriert hat, zum Teil gewiB mit vollstem 
Recht, zum Teil aber auch ohne eine geniigende reelle Basis und unter Ver
kennung des Prinz ips der mehrfachen Sicherungen und der darin enthaltenen 
Beachtung der weitgehenden autochthonen Selbstandigkeit des Skelettsystems, 
sowie unter AuBerachtlassung konstitutionspathologischer Tatsachen und 
GesetzmaBigkeiten. 

Uber die Chondrodystrophie. haben wir oben das Notige gesagt. Die 
genuine abnorme Knochenbriichigkeit, die sog. Osteopsathyrosis idio
pa thica, welche entweder schon bei der Geburt vorhanden sein (sog. Osteo
genesis imperfecta) oder erst spater manifest werden kann, beruht auf einer 
mangelhaften Knochenapposition, einer Unfahigkeit der periostalen ZeUen, 

I) BAUER, J.: KonstitutioneIIe Disposition. I. C.; vgl. auch ZONDEK und KOHLER: I. c. 

BAUER, Inncre Sckretion. 28 
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genugend Knochengrundsubstanz zu bilden. Dan es sich um einen konstitu
tionellen Zustand handelt, beweisen die nicht so seltenen heredofamiliaren 
FaIle von Osteopsathyrose. Die Konstitutionsanomalie betrifft hier das osteo
blastische Periostgewebe. Anhaltspunkte dafur, dan primare inkretorische 
Anomalien diese lnsuffizienz des Periostes bedingen wurden, liegen nicht vor, 
denn auch die mehrfach bei der Osteopsathyrose beobachteten, verschieden
artigen innersekretorischen Storungen (Thymusatrophie, Pubertas praecox, 
Hypophysensarkom, Fettsucht und Diabetes, anatomische Veranderungen an 
der Hypophyse, dem Nebennierenmark, den Hoden 1)) konnen schon ihrer 
Mannigfaltigkeit und vor allem ihrer lnkonstanz wegen nicht als ursachliche 
Faktoren angesprochen werden und sind viel eher Ausdruck einer nicht nur die 
Skelettanlage allein, sondem auch andere Teile des Organismus betreffenden 
Konstitutionsa,nomalie, eines Status degenerativus. Finden wir doch auch bei 
den sicher endokrin bedingten Storungen des Skelettes, beim infantilen Hypo
thyreoidismus und Hypopituitarismus nicht das charakteristische Bild der 
idiopathischen abnormen Knochenbruchigkeit. 

Es gibt aber auch eine andere, erworbene Form abnormer Knochen
bruchigkeit, die sog. Osteoporose, eine Atrophie der Knochensubstanz mit 
Rarefikation der Spongiosa und Verdunnung der Corticalis, wie sie im Tier
versuch vor allem durch mangelhafte Kalkzufuhr in der Nahrung experimentell 
erzeugt werden kann 2). Die Knochenveranderungen des Seniums, sowie auch 
die in den letzten Kriegsjahren bei uns so haufig gewesene Hungerosteopathie 
gehoren hierher. Verbiegungen der atrophischen Knochen durch die mechanische 
Belastung, Spontanfrakturen, Schmerzhaftigkeit bei Bewegung und Druck sind 
neben dem charakteristischen Rontgenbild die klinischen Kennzeichen dieses 
Zustandes. Wie weit da neben mangelhafter Knochenanbildung auch vermehrte 
Knochenresorption in den physiologischen Umbau im Sinne einer konsekutiven 
Atrophie des Knochens eingreift, ist noch Gegenstand wissenschaftlicher Er
forschung 3). Es ist nun zweifellos, daB Erkrankungen des innersekretorischen 
Systems, und zwar speziell sole he der Hypophyse und pluriglandulare Atrophien 
zu einer gelegentlich sogar im Vordergrund des klinischen Zustandsbildes stehen
den, schweren Osteoporose fuhren konnen 4). lch selbst habe zwei derartige FaIle 
bei pluriglandularen Krankheitszustanden gesehen. Wir mussen also annehmen, 
dan der physiologische Umbau des Knochens mit seiner unglaublich prazisen 
gegenseitigen Anpassung von Apposition und Resorption bis zu einem gewissen 
Grade auch einer hormonalen Regulation untersteht, an der die Hypophyse 
wohl hauptsachlich beteiligt ist. Das von SCHULLER beschriebene und spater 
auch von anderen Autoren (CHRISTIAN, HAND U. a.) bei Kindem beobachtete 
Syndrom - De£ekte der platten Schadelknochen, Exophthalmus, Diabetes 
insipidus, evtl. FROHLICHsche Dystrophie und Erweiterung der Sella turcica 

1) Literatur bei BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. C. 3. Aufl., S. 329. 
2) Vgl. BAUER, J.: Wien. med. Wochenschr. 1922. Nr. 34/35, S. 1426. 
') POMMER, G.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 136, S. 1. 1925. 
4) LANDSTEINER, K. u. A. EDELMANN: Frankfurt. Zeitschr. £. Pathol. Bd. 24, S. 339. 

1920. - MOOSER, H.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 229, S. 247. 1920 
(Bd.16, S. 337). - HOCHSTETTER, F.: Med. Klinik. 1922. Nr. 21, S. 647 U. VEIT, B.: Frankf. 
Zeitschr. f. Pathol. Bd. 28, S. 1. 1922. - ZONDER, H.: Dtsch. med. Wochenschr. 1923. 
Nr. 11. - REICHMANN, V.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Ed. 130, S. 133. H1l9. -- RAAB, W.: 
Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 7, S. 457. 1924. 
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scheint mir gene tisch noch nicht geniigend aufgeklart zu sein, um hier mit 
SCHULLER eine hypophysare Ossificationsstorung anzunehmen. Die Rolle der 
Hypophyse und die kausalen Zusammenhange sind hier noch umstritten 1). 

Leichtere Grade von Osteoporose kommen meiner Erfahrung nach bei 
Akromegalie und anderen Hypophysentumoren nicht selten vor und es ist 
mir sehr wahrscheinlich, daB die rheumatoiden Schmerzen vieler solcher 
Kranken auf derartige Knochenanomalien zuriickzufiihren sind. 

Wenn nun der harmonische An- und Abbau des Knochengewebes, ahnlich 
wie Blutzerfall und Blutneubildung, von den Hormonorganen reguliert wird 
und Storungen dieser Harmonie im Sinne eines Uberwiegens der Abbauvorgange 
mit konsekutiver Osteoporose durch Erkrankung inkretorischer Organe ausgelOst 
sein konnen, dann ware es immerhin denkbar, daB auch das Gegenstiick der 
Osteoporose, gegeniiber dem Abbau vermehrter Anbau, inkretorischen Ursprungs 
sein konnte. Wieweit demnach in den seltenen Fallen von Osteosklerose 
(sog. Marmorknochen 2)), insbesondere aber auch in den mit Hyperostosen 
einhergehenden Fallen von Ostitis deformans PAGET 3) und den durch 
Zwischenformen . mit dieser verbundenen RECKLINGHAUSENschen Ostitis 
fibrosa cystica 4) innersekretorische Anomalien mitspielen konnen, sei dahin
gestellt. Weitgehende Besserung einer PAGETSchen Ostitis hat man ebenso nach 
operativer Entfernung eines Epi~helkorperchentumors (F. MANDL5)) wie nach 
Verabreichung von Parathyrin beschrieben 6). Aber schon die haufige Be
schrankung des krankhaften Knochenprozesses auf eine bestimmte Region 
weist wohl auf die iiberwiegende Bedeutung des Erfolgsorgans selbst, mogen 
nun hormonale StOrungen den AnstoB geben oder nicht. Ohne das Prinzip 
der mehrfachen Sicherungen kommt man bei der Aufklarung der Pathogenese 
dieser Knochenleiden keinesfaHs aus. Auch bei der Osteoarthropathie 
hypertrophiante (P. MARIE) wurden mehrfach verschiedenartige inner
sekretorische StOrungen beschrieben, ohne daB wir jedoch berechtigt waren, 
ihnen eine kausale Bedeutung zuzuerkennen. 

Auf festerem Boden bewegen wir uns, wenn wir den Anteil inkretorischer 
StOrungen an der Pathogenese der Rachitis und Osteomalacie ins Auge zu 
fassen suchen. Hier besitzen wir vor aHem experimentelle Grundlagen, da es fest
steht, daB sowohl die Entfernung der Epithelkorperchen als auch sehr wahr
scheinlich diejenige des Thymus das histologische Bild der Rachitis-Osteomalacie 
oder der von mir sog. kalzipriven Osteopathie hervorrufen kann. Fiir die 
Bedeutung der Epithelkorperchen sprechen ferner folgende U mstande: Die 
Rachitis geht haufig mit Spasmophilie und Tetanie einher, und auch die Osteo
malacie wurde oft genug mit Tetanie zusammen beobachtet. Bei rachitischen 
Ratten, aber auch bei der mensch lichen Rachitis und Osteomalacie wird eine 
VergroBerung der Epithelkorperchen gefunden. Allerdings kommen Hyperplasie 

1) THOMPSON, CH. Q., J. J. KEEGAN and A. D. DUNN: Arch. of into med. Vol. 36, p. 650. 
1925 (Bd. 43, p. 147). - KYRKLUND, R.: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 41, S. 56. 1926 
(Bd. 44, S. 62). 

2) LAURELL, H. U. A. WALLGREN: Ref. Kongrel3zentralbl. Bd. 17, S. 410 (Orig. schwed.) 
3) SCHOEN, R.: Miinch. med. Wochenschr. 1924. S. 1713 (Bd. 39, S. 563). 
4) LOTSCH, F.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 107, S. 1. 1915. 
5) MANDL, F.: Ges. d. Arzte in Wien. 4. 12. 1925. Wien. klin. Wochenschr. 1925. 
6) BASSLER, A.: Journ. of Americ. med. assoc. Bd. 87, p. 96. 1926 (Ref. Endocrinology. 

Vol. 10, Nr. 5, p. 523). 
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und adenomatose Wucherungen der Epithelkorperchen auch bei seniler Osteo
porose, Ostitis deformans, Ostitis fibrosa, bei multiplen Knochensarkomen, ja 
auch bei Individuen ohne jegliche Skelettveranderung vor. Da eine betrachtliche 
VergroBerung der Epithelkorperchen auch bei kalkarmer Nahrung eintritt -
MARINE fand sie bei Hiihnern, LUCE 1) bei Ratten - so diirfte wohl diese Hyper
plasie als kompensatorisch aufzufassen sein, urn mit Hilfe einer gesteigerten 
Epithelkorperchentatigkeit wenigstens eine optimale Ausniitzung des zu
gefiihrten Kalkes zu erzielen. Auch bei der kalzipriven Osteopathie und den 
iibrigen krankhaften Skelettprozessen deutete ERDHEIM die Hyperplasie der 
Parathyreoideae im Sinne einer Kompensation zum Zwecke besserer Ausniitzung 
des Kalkes durch das Knochengewebe. Das gute Resultat, welches MANDL 
mit der Exstirpation eines Epithelkorperchenadenoms bei einem Falle von 
Ostitis fibrosa erzielt haben will, wiirde allerdings dieser Auffassung wider
sprechen. Wir miissen annehmen, daB nicht nur die Harmonie von Apposition 
und Resorption in quantitativer Hinsicht der Regulation durch die Hormon
organe untersteht, sondern daB sicherlich auch die Qualitat des Knochen
ansatzes, die Kongruenz der Gewebs- und Kalkapposition am Knochen, die 
Kalkassimilationsfahigkeit des osteoiden Gewebes durch den endokrinen 
Apparat gewahrleistet wird. Die fiir die kalzipriven Osteopathien charakte
ristische vollige Dissoziation der auf statische Reize eingestellten Knochen
gewebsapposition und der auf die gleichen Reize eingestellten Kalkapposition -
ERDHEIMS "kalzioprotektives Gesetz" - kann sicherlich durch Storungen 
der Inkretionsorgane, vor allem also der Epithelkorperchen bedingt sein 2). 
Fiir die Bedeutung einer mangelhaften Thymusfunktion bei kalzipriver Osteo
pathie spricht der iiberraschende Erfolg, den SCIPIADES 3) in einem Falle von 
Osteomalacie mit Thymusimplantation von einem Neugeborenen erzielte. Die 
giinstigen Resultate der FEHLINGSchen Kastrationstherapie bei Osteomalacie, 
das Positivwerden der vorher negativen Kalkbilanz nach der Kastration 4) 
zeigen, daB die Keimdriisen an der Pathogenese des Leidens beteiligt sein konnen. 
Aus den vielfach beobachteten therapeutischen Erfolgen mit Verabreichung 
von Hypophysenpraparaten und mit Adrenalin mochte ich dagegen keinerlei 
SchluBfolgerung auf die Pathogenese ziehen, und auch die durch Rontgen
bestrahlung der Hypophyse erzeugten rachitischen Skelettveranderungen bei 
Kaninchen 5) scheinen mir einen solchen SchluB nicht zu rechtfertigen. Dagegen 
ist wohl die schon von HIRSCHL, LATZKO und HOENNICKE beobachtete Be
ziehung zwischen Osteomalacie und Basedowscher Erkrankung unbestreitbar 
und ihr Zusammentreffen kein bloBer Zufall. lch habe dieses Syndrom von 
Osteomalacie mit schwerem Hyperthyreoidismus bei einer 72jahrigen Virgo 
beobachtet. MURRAY 6) fand bei rachitischen Hunden stets hyperplastische 
Veranderungen der Schilddriise, wahrend sie bei Tieren, die infolge kalkarmer 
Ernahrung eine Osteoporose bekamen, vermiBt wurden. Aber auch Atrophie 
und Sklerose der Schilddriise wurde bei Osteomalacie wiederholt beschrieben 

1) LUCE, E. M.: Journ. of pathol. a. bacteriol. Vol. 26, S. 200. 1923 (Bd. 26, S. 463). 
') DANISCH, F.: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 32, S. 188. 1925 (Bd. 41, S. 438). 
3) SCIPIADES, E.: Zentmlbl. f. Gyniikol. Bd. 38, S. 1885. 1924 (Bd. 38, S. 156). 
4) TESAURO, G.: Arch. di ostetr. e ginecol. Vol. 11, p. 216. 1924 (Bd. 38, S. 368). 
5) NUVOLI, D.: Polic1inico. sez. med. Vol. 30, p. 485. 1923 (Bd. 32, S. 432). 
6) MURRAY, J.: Brit. journ. of expo pathol. Vol. 4, p. 335. 1923 (Bd. 40, S. 536). 
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(MARINESCO, PARHON und MINEA). Pluriglandulare Insuffizienz mit Osteomalacie 
ist ebenfalls mehrmals gesehen worden 1). 

In den letzten Jahren hat bekanntlich die MORosche Padiaterschule 
(FREUDENBERG, GYORGY, VOLLMER) versucht, die Tetanie ganz allgemein auf 
eine Alkalose, die Rachitis auf eine Acidose zuriickzufiihren, welch letztere 
durch eine Stoffwechselverlangsamung bedingt sein sollte. Verschiedenartige 
Hormonpraparate, wie Ovoglandol, Pituglandol, Thymoglandol, Nebennieren
und Schilddriisensubstanzen sollen nun infolge ihrer stoffwechselbeschleunigenden 
Eigenschaft der Acidose entgegenwirken und die Rachitis giinstig beeinflussen, 
wahrend Epithelkorperchenpraparate den gegenteiligen Erfolg haben 2). Ja 
selbst percutane Einreibung von Hormonsalben fanden die Autoren bei Rachitis 
wirksam 3). Ohne mich in eine Diskussion dieser Theorie einlassen zu wollen, 
mochte ich trotz mangelnder eigener Erfahrung meine Zweifel an der Deutung 
dieser Beobachtung nicht unterdriicken. Es ist doch schwer, zwischen kalzipriver 
Osteopathie und Tetanie, welche so haufig gleichzeitig vorkommen, einen 
diametralen Gegensatz zu konstruieren und an einen spezifischen Heileffekt 
in die Haut verriebener Thymussalbe zu glauben, wo oral oder subcutan ver
abreichte Thymusextrakte selbst in groBen Dosen kaum spezifische Wirkungen 
erkennen lassen. 

Wir konnen also zusammenfassend sagen, daB die kalzipriven Osteopathien 
haufig mit klinisch nachweisbaren Funktionsstorungen oder briisken Funktions
anderungen des Blutdriisensystems verkniipft sind, wobei den endokrinen 
Einfliissen im Rahmen des Prinzips der mehrfachen Sicherungen zweifellos 
auch eine atiologische Bedeutung fUr die Erkrankung des Knochensystems 
zugesprochen werden muB. Die Geltung dieses Prinzips macht die In
konstanz der Beziehungen zwischen Osteopathie und inkretorischer Anomalie 
verstandlich. Die verschiedensten Blutdriisen stehen mit dem intermediaren 
Kalkstoffwechsel in Beziehung, Epithelkorperchen und wahrschein'ich Thymus 
nehmen auf die Kalkaufnahmsfahigkeit des neugebildeten osteoiden Gewebes 
EinfluB. Genaueren Einblick in diese Zusammenhange besitzen wir nicht 
und wissen auch nicht, wie weit die verschiedenartigen klinischen und ana
tomischen Befunde am Hormonapparat ursachliche Faktoren der Osteopathie 
und wie weit sie kompensatorische Vorgange darstellen. 

Auch fUr eine Gruppe zusammengehoriger Krankheitsbilder, denen Erkran
kungen der Epiphysenknorpel im Wachstumsalter zugrunde liegen, vor aHem 
fUr die PERTHEssche Osteochondritis deformans coxae juvenilis hat 
man endokrine Anomalien verantwortlich mach en wollen 4), da man sie bei 
Hypothyreose, Dystrophia adiposogenitalis, hypophysarem Zwergwuchs, mangel
hafter Keimdriisenfunktion gefunden hat. Das einzige wertvollere Argument, 
wenn auch noch lange kein Beweis fiir die Richtigkeit einer solchen Auffassung 

1) LEB, A.: Arch. f. Chirurg. Bd. 131, S. 459. 1924(Bd. 38, S. 524). 
2) GYORGY, P.: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 102, S. 145. 1923 (Bd. 30, S. 411). -

FRIDRICHSEN, C.: Ugeskrift f. Iaeger. Bd. 85, S. 477 u. 629. 1923 (Bd. 33, S. 354). -
VOLLMER, H.: Dtsch. med. Wochenschr.1924. Nr. 27, S. 901. - GYORGY, P. u. H. VOLLMER: 
Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 28, S. 436. 1924 (Bd. 38, S. 523). 

3) LANGSTEIN, L. u. H. VOLLMER: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 38, S. 415. 1924. 
4) LIEK, E.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 119, S. 329. 1922. - ASSMANN, H.: Klin. Wochen

I:lchrift. 1925. S. 1504 u. 1554. 
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ist die subjektive Besserung der Beschwerden bei dem kastratoiden Madchen 
von SELLHEIM 1) nach Implantation eines normalen Ovars. 

Noch ganz ungeklart sind die Beziehungen des Hormonapparates zu gewissen 
chronischen Erkrankungen der Gelenke. Am weitesten sind in der An
erkennung einer kausalen Bedeutung endokriner Storungen in der Genese 
chronischer Arthropathien LEVI und ROTHSCHILD gegangen, die einen thyreogenen 
Rheumatismus annehmen, ferner MENGE 2), der eine Arthropathia ovaripriva 
beschreibt, und MUNK 3), sowie UMBER 4), die direkt von einer endokrinen 
Arthritis sprechen. Welche tatsachlichen Grundlagen liegen nun vor? 

Von der Beteiligung der Schilddriise an dem Krankheitsbilde der akuten rheu
matischenPolyarthritis war oben schon die Rede. ACCHIOTE beschreibt eineFrau, 
die wegen Hypertrichosis des Gesichtes rontgenisiert worden war, worauf sich 
eine Atrophie der Schilddriise mit Erscheillungen des Myxodems und mit 
schmerzhaften Gelenkschwellungeneinstellte. Auf Schilddriisenbehandlung gingen 
aIle Erscheinungen rasch zuriick. Wenn man das durchaus ExzeptioneUe dieses 
Ereignisses in Betracht zieht und bedenkt, daB auch wahrend einer Basedow
erkrankung eine chronisch progressive deformierende Polyarthritis einsetzen 
kann 5) - hat man doch sogar eine Polyarthritis chronica progressiva thyreo
toxic a beschrieben -, so wird es durchaus unwahrscheinlich, daB Mangel oder 
UberschuB an Thyroxin unmittelbar den GelenkprozeB verursachen soUte. 
Auf das haufige Vorkommen von chronischer deformierender Polyarthritis 
beim endemischen Kropf mit und ohne Zeichen insuffizienter Schilddriisen
tatigkeit habe ich selbst hingewiesen, konnte mich aber niemals von cinem 
unzweifelhaften Heilerfolg einer Schilddriisenbehandlung iiberzeugen. Daher 
stehe ich zahlreichen gegenteiligen Angaben, namentlich franzosischer Autoren, 
durchaus skeptisch gegeniiber. 

Beziehungen des chronischen Gelenkrheumatismus zur Keimdriisenfunktion 
wurden aus dem Umstande abgeleitet, daB das Leiden besonders haufig zur 
Zeit des Klimakteriums, nach MENGE insbesondere nach Rontgenkastration 
auftritt. Bedenkt man aber, daB es auch in ganz anderen Lebensphasen 
und auch bei Mannern vorkommen kann, so wird es schon schwer, der 
erloschenden Keimdriisenfunktion eine unmittelbare kausale Bedeutung zu
zuschreiben. Das Klimakterium, d. h. das Erloschen der Keimdriisenfunktion 
ist ein normaler physiologischer Vorgang. Niemals kann ein solcher physio
logischer Vorgang in der Atiologie eines krankhaften Zustandes eine andere 
Rolle spielen als die eines auslOsenden oder begiinstigenden Momentes. 
Als U r sac h e eines Leidens kann er nicht in Betracht kommen. MUNK 
sowie UMBER woIlten sich auch gar nicht auf die Ovarien festlegen und 
letzterer fiihrt als Hinweis auf die bestehende inkretorische Starung eine Reihe 
von Symptomen an, die meines Erachtens durchaus noch keine solche beweisen, 
sondern lediglich einer abnormen vegetativen Innervation entspringen. Abnorme 

1) LIESCHIED, A. U. H. SELLREIM: Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg. Bd. 185. S. 46, 1924 
(Bd. 37, S. 52). 

2) MENGE, C.: Zentralbl. f. Gynakol. 1924. Nr. 30. 
3) MUNR, F. U. A. MUNCKE: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 686. 
4) UMBER, F.: Miinch. med. Wochenschr. 1924. S. 4 und Dtsch. med. Wochenschr. 

1926. S. 1631. (Bd. 44, S. 894). 
5) DEUSCR, G.: Klin. Wochenschr. 1922. S. 2226. - CURSCHMANN, H.: Dtsch. Zeitschr. 

f. Chirurg. Bd. 192. S. 13. 1925 (Bd. 41, S. 200). - Eigene Beobachtungen. 
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Pigmentation, sklerodermieahnliche Hautveranderungen, Haarausfall, Briichig
keit der Nagel, vasomotorische Ubererregbarkeit, Tachykardie, Neigung zu 
SchweiBen, menstruelle Exazerbationen, all das sind vorerst nicht endokrine, 
sondern Sympathicussymptome. Die Lymphocytose aber reiht sich der langen 
Schar degenerativer Stigmen an, wie ich sie bei Tragern chronischer defor
mierender Polyarthritis eingehend beschrieben habe. Wenn wir nun noch 
beriicksichtigen, wie durchaus widersprechend die klinischen und radiologischen 
Merkmale dieser endokrinen Polyarthritis von MUNK und von UMBER geschildert 
werden, so werden wir mit ASSMANN den Beweis fiir eine rein endokrine Arthritis 
nicht fiir erbracht erachten. Es handelt sich vielmehr bei allen diesen Be
ziehungen zwischen Hormonapparat und Arthropathie lediglich urn mittelbare 
Zusammenhange, vermittelt durch das vegetative Nervensystem 1) einerseits, 
durch die Begiinstigung der Manifestation latenter Anlagen bei Anderung des 
hormonalen Milieus, insbesondere bei Ausfall der Keimdriisenfunktion anderer
seits 2). Die mit Organotherapie erzielten Resultate bei derartigen "endokrinen 
Arthropathien" sind nichts weniger als iiberzeugend 3), und der Vorschlag 
MUNKs, eine Ovarienimplantation vorzunehmen, ist bisher meines Wissens 
nicht zur Ausfiihrung gelangt. Wenn man die unzweifelhafte Bedeutung der 
konstitutionellen Veranlagung des Erfolgsorgans, also der Gelenke selbst richtig 
einschatzt und in dem Ausfall der Keimdriisentatigkeit bestenfalls einen aus
losenden, aber keineswegs obligaten Faktor erblickt, dann wird man es verstehen, 
daB ich derartige organotherapeutische Bestrebungen durch folgendes Gleichnis 
gekennzeichnet. habe. Wer die im Klimakterium aufgetretene chronische 
Arthropathie durch Verabreichung von Ovarialhormon zu heilen versucht, 
tut etwas Ahnliches, wie derjenige, der etwa bei einer SchieBbude denAufmarsch, 
das Trommeln und Blasen der Soldaten dadurch aufhalten wollte, daB er die 
entladene Flinte, die ins Schwarze getroffen hat, neuerlich zu laden versucht. 
Die ganze komplizierte Maschinerie war hinter der SchieBscheibe langst bereit, 
der SchuB ins Schwarze hat sie nur zum Ablaufen gebracht und dieser SchuB 
ins Schwarze hatte wohl auch durch einen Druck mit der Hand oder sonst 
eine Manipulation ersetzt werden konnen - ganz ebenso wie auch das Klimak
terium nicht die obligate Auslosungsbedingung der "rheumatischen Erkrankung" 
darstellt. 

Was wir soeben fiir die primar chronische progressive Polyarthritis aus
einandergesetzt haben, gilt ebenso auch fiir die sog. HEBERDENschen Knoten, 
welche sogar wegen ihrer Beziehungen zu den Involutionsvorgangen des Genitales 
von PINELES als "genitale Pseudogicht" bezeichnet wurden. Ebenso laufen 
die nicht seltenen menstruellen Exazerbationen von Gelenkprozessen, von 
Sehnenscheiden- und Schleimbeutelhygromen auf vasomotorische Einfliisse 
hinaus. 

Selbstverstandlich rechtfertigt auch das in seltenen Ausnahmefallen beob
achtete Vorkommen von Gelenkerkrankungen bei Akromegalie 4) nicht, die 
gestorte Hypophysenfunktion fiir die Arthritis verantwortlich zu machen. 

1) Vgl. NEUMANN, R. U. E. LANDE: Zeitsehr. f. klin. Med. Bd. 100, S. 85. 1924 (Bd. 35, 
S. 264). 

2) BAUER, J.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 26. 
3) BOENHEIM, F. U. R. PRIWIN: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. Nr. 35, S. 1447. 
4) BALLMANN, E.: Med. Klin. 1926. S. 1255 (Bd. 44, S. 894). 
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Erkrankungen des Nervensystems. 
Das Nervensystem ist nicht nur ein wichtiges Erfolgsorgan einer Reihe von 

Hormonen, es nimmt auch selbst EinfluB auf die Aktivitat dieser Hormonorgane 
und dient so gewissermaBen sich selbst als Aktivator. So konnen Storungen der 
vegetativen Innervation ebensowohl von den Hormonorganen ihren Ausgang 
nehmen (Hyperthyreoidismus, Epithelkorpercheninsuffizienz), als auch den 
ursachlichen Faktor inkretorischer Abweichungen darstellen (Blutdrusen
neurosen), ein Umstand, der einerseits die enge Zusammengehorigkeit von 
endokrinem Apparat und vegetativem Nervensystem erweist - PENDES 

sistema endocrino-simpatico - und andererseits die klinisch-diagnostische 
Wertigkeit der Funktionspriifungen des vegetativen Nervensystems entsprechend 
beleuchtet. Um es auch an dieser Stelle nochmals kurz zu sagen, die klinisch 
und pharmakodyriamisch erwiesene Ubererregbarkeit des vegetativen Nerven
systems in seiner Gesamtheit oder in einzelnen seiner Abschnitte berechtigt 
an sich noch nicht zu der Annahme einer endokrinen Storung, und dieser heute 
vielfach ubliche logische KurzschluB ist wohl hauptsachlich schuld an der 
Uberschatzung der pharmakodynamischen Funktionspriifungen des vegetativen 
Nervensystems. Auf eine Kritik der in der heutigen Endokrinologie so vielfach 
auftauchenden Begriffe der Vago- und Sympathikotonie solI daher in diesem 
Rahmen verzichtet werden 1). Die tatsachlichen Grundlagen der Beziehungen 
zwischen vegetativem Nervensystem und Hormonapparat haben ja schon in 
den friiheren Abschnitten dieses Buches die entsprechende Wurdigung erfahren. 

Fast aIle inkretorischen Organe sind fur die normale Beschaffenheit und 
Arbeitsweise des Nervensystems von Bedeutung. Wir erinnern nur nochmals an 
die Beziehungen zwischen MiBbildungen des Gehirns und der Nebennierenrinde, 
an die Idiotia thyreopriva lind thymopriva, an die Reizerscheinungen von seiten 
des Nervensystems bei Ausfall der Epithelkorperchen und Uberfunktion der 
Schilddruse, an die Erotisierung des Zentralnervensystems durch das Keimdriisen
hormon, an die Encephalopathie bei Addisonkrankheit u. a. Es ist also dem 
Gesagten zufolge verstandlich, daB im klinischen Bilde verschiedenartigster 
Erkrankungen des N ervensystems einerseits endokrine Storungen vorkommen 
konnen - man denke bloB an die Lokalisation nervoser Krankheitsprozesse 
an der Basis des III. Ventrikels - und es ist begreiflich, wenn man gerade 
bei sonst unklaren und genetisch schwer verstandlichen Erkrankungsformen 
immer wieder auf das endokrine System zuriickzugreifen versucht, auch dann, 
wenn man etwas Unbekanntes bloB durch ein zweites Unbekanntes ersetzt und 
dieser Ersatz selbst nicht immer durch tatsachliche Unterlagen genugend 
gerechtfertigt erscheint. 

Viele Erkrankungen des Nervensystems verdanken ihren Ursprung abnormen 
Erbanlagen, die entweder ausschlieBlich oder vorwiegend ihre genetische Grund
lage darstellen. Es ist nun ein sehr haufiges Vorkommnis, daB eben diese abnorme 
Erbanlage keineswegs als die einzige aus dem Gesamtbestande des Individuums 
von der Norm abweicht. Das heiBt, ein mit einer Konstitutionskrankheit, 

1) VgI. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. I. c. - v. BERGMANN, G. U. E. BILLIG
HEIMER: 1m Handb. d. inn. Med. herausg. von v. BERGMANN U. STAEHELIN. 2. Auf I. Bd. 5. 
Berlin: Julius Springer 1926. - SCHILF, E.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 1737 
(Bd. 43, S. 183). 
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einem Erbleiden des Nervensystems behaftetes Individuum ist sehr haufig 
Trager eines Status degenerativus und demzufolge auch haufig mit allerhand 
endokrinen Anomalien behaftet, die durchaus keine kausale Rolle bei der 
Entstehung des Nervenleidens spielen miissen. So erklaren sich die in der 
Literatur immer wieder beschriebenen Kombinationen von ERBscher Muskel
atrophie, Myoclonie, FRIEDREICHscher Ataxie usw. mit einer Hypothyreose, 
Dystrophia adiposogenitalis, mit Zwergwuchs u. dgl. 1). Haben doch sogar 
amerikanische Autoren ernstlich daran gedacht, die ERBsche Myopathie konnte 
mit einer Storung der Zirbelfunktion zusammenhangen, weil TIMME 2) bei 
mehreren Mitgliedern einer Dystrophikerfamilie in der Zirbelgegend einen 
deutlichen Kalkschatten gefunden hat. Auch der Status degenerativus, die 
allgemeine Abartung des Anlagenbestandes kann jedoch eine GesetzmaBigkeit 
zeigen, indem bestimmte Erbfaktoren mit einer gewissen RegelmaBigkeit 
gemeinsam von der Anomalie betroffen werden. So erklaren sich die endokrinen 
.Symptome im Krankheitsbild der sog. atrophischen Myotonie, die ganz zu 
Unrecht von namhaften Autoren immer wieder als endokrines Krankheitsbild 
aufgefaBt wird. 

Bei anderen nervosen Erkrankungen ist dagegen die Moglichkeit, ja Wahr
scheinlichkeit, daB hormonale Storungen an ihrer Pathogenese als disponierendes 
oder auslosendes Moment beteiligt sein konnen, nicht von der Hand zu weisen. 
So ist gewiB die Haufigkeit der Thymushyperplasie in Fallen von Myasthenia 
gravis pseudoparalytica sehr auffallend, noch mehr aber die Beobachtung von 
SCHUMACHER und ROTH 3), welche bei einem FaIle von Morbus Basedowi mit 
Myasthenie durch eine Thymektomie die myasthenischen Erscheinungen zum 
Riickgang bringen konntElll. Ich halte es fiir wahrscheinlich, daB die bei 
Basedow nicht so selten im Vordergrunde des klinischen Bildes stehende hoch
gradige Asthenie und Adynamie in irgendeiner Weise mit der Thymushyperplasie 
solcher Kranker zusammenhangen diirfte. In anderen Fallen mogen die Neben
nieren an dem Zustandekommen der Myasthenie beteiligt sein 4), wenn wir 
auch Naheres iiber diesen Zusammenhang nicht wissen und weder die gelegentlich 
beobachteten voriibergehenden Besserungen nach Adrenalininjektionen 5), die 
iibrigens auch bei der progressiven Muskelatrophie behauptet wurden 6), noch 
auch die Tierversuche iiber Beeinflussung der Muskelermiidung durch Hormone 7) 
irgend etwas in dieser Richtung beweisen. 

Mehr laBt sich dafiir iiber die Beziehungen zwischen Epilepsie und Epithel
korperchen sagen. Wie insbesondere REDLICH gezeigt hat, kommen Epilepsie 
und Tetanie nicht ganz selten gleichzeitig bei ein und demselben Individuum 
zur Entwicklung. Epileptische haben haufig in friiher Kindheit an Tetanie 

1) Literatur bei BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. I. c. S. 21Off. - SCHAEFER, W.: 
Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 37, S. 128. 1923 (Bd. 36, S. 476). - MORETTI, E.: 
Osp. magg. (Milano). Vol. 13, p. 259. 1925 (Bd. 42, S. 399). 

2) TIMME, W.: Arch. of internal med. Vol. 19, p. 79. 1917. - JELLIFFE, S. E.: New 
York med. journ. Vol. 111, p. 235 u. 269. 1920. 

3) SCHUMACHER u. ROTH: Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 25, S. 746. 1913. 
4) TIETZ, L.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 1862 (Bd. 39, S. 320). 
6) MARINESCO, G.: Ann. de med. Tom. 17, p. 437.1925 (Bd. 41, S. 170). - SEZARY, A.: 

Rull. et memo de la soc. med. des hOp. de Paris. Tom. 41, Nr. 17, p. 724.1925 (Bd. 41, S. 171). 
6) SCHTSCHERBAK, A. E.: Ref. KongreBzentralbl. Bd. 41, S. 172 (Orig. russ.). 
7) EDDY, N. B.: Americ. journ. of physiol. Bd. 69, p. 432. 1924 (Bd. 38, S. 260). 
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oder Spasmophilie gelitten und bieten Zeichen einer ehemaligen (Zahnschmelz
hypoplasien) oder auch zur Zeit bestehenden Hypoparathyreose (intensives 
CHVOSTEKsches Phanomen, galvanische Ubererregbarkeit 1)) dar. Hyper
ventilationsversuche, die bei normalen Individuen Symptome der Tetanie 
hervorrufen, pflegen, wie O. FOERSTER 2) zeigen konnte, bei Epileptikern die 
fiir sie typische Form epileptischer Krampfanfalle auszu16sen. So darf man 
wohl annehmen, daB die epileptische Reaktionsfahigkeit (REDLICH) eines 
Individuums von der Funktionsweise seiner Epithelkorperchen in unverkennbarer 
Weise beeinfluBt wird, indem mit Abnahme der Epithelkorperchenfunktion 
die Krampfbereitschaft steigt. Freilich ist auch hier wieder an das Prinzip der 
mehrfachen Sicherungen und die Bedeutung der autochthonen Partialkonstitution 
des Gehirns zu erinnern. Fiir die iibrigen Hormonorgane lieB sich trotz mannig
facher Hypothesen und Versuche, die ja sogar zu dem heute als wertlos ver
lassenen operativen Heilverfahren der Nebennierenexstirpation bei Epilepsie 
(H. FISCHER) gefiihrt haben, keine Beziehung zur Krampfbereitschaft des 
Individuums feststellen 3). 

Auch bei der Migrane scheint eine Epithelkorpercheninsuffizienz manchmal 
eine gewisse Rolle zu spielen 4). Sicherlich diirften hyperamische Schwellungs
zustande der Hypophyse durch verstarkte Spannung der Duraumkleidung 
ebenfalls Kopfschmerzen verursachen konnen. Dagegen beweisen therapeutische 
Erfolge mit Placenta- und Corpus luteum-Substanz wohl nicht viel zugunsten 
einer ovariellen Genese der Migrane 5), wenn auch nicht verkannt werden 
soli, daB bei gegebener Migranedisposition die ovariellen Schwankungen der 
Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems und speziell der Vasomotoren 
einen bedeutsamen Auslosungsfaktor darstellen konnen. Ubrigens hat sich 
ja auch eine Beeinflussung des Liquordruckes durch Hormonpraparate fest
stellen lassen. Adrenalin, Hypophysenextrakt, weniger das Ovo- und Testi
glandol steigern den Hirndruck, Epiglandol, also ein Zirbelextrakt, setzt ihn 
herab 6). 

Die Beziehungen der Epithelkorpercheninsuffizienz einerseits, des Ausfalls 
der weiblichen Keimdriisenfunktion andererseits zu den sog. Akroparasthesien 
sind bekannt 7). Das Bindeglied ist auch im letzteren FaIle die gesteigerte 
Erregbarkeit der Vasomotoren. Fiir die RAYNAUDSche Krankheit hat man 
ebenfalls primare Storungen von Hormonorganen verantwortlich machen wollen, 
weil man eine giinstige Beeinflussung des Zustandes durch Injektion von 

1) RCiMER, K.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd.84, S. 1. 1923 (Bd. 34, 
S. 320). 

2) FOERSTER, 0.: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 83, S. 347 u. 362. 1925 (Bd. 39, 
S. 635). - Vgl. auch MAINZER, F.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1918. 

3) SPECHT, 0.: Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 128, S. 25. 1923 (Bd. 29, S. 228). - LASCH, 
C. H.: Arch. f. klin. Chirurg. Bd. 129, S. 601. 1924 (Bd. 38, S. 707). - CAPELLI, A.: 
Riv. sperim. di freniatr., Vol. 49, p. 193. 1925 (Bd. 45, S. 462). 

4) CURSCHMANN, H.: Munch. med. Wochenschr. 1922. S. 1747 (Ed. 29, S. 124). 
5) ABEL, G.: Dtsch. med. Wochenschr. 1921. S. 1229 (Ed. 21, S. 121). - LUHRS: Dtsch. 

med. Wochenschr. 1923. S. 150 (Bd. 28, S. 344). 
6) HOFF, H.: Arb. a. d. neurol. Inst. d. Wiener Univ. Ed. 24, S. 397. 1923 (Bd. 31, S. 267). 

- MARBURG, 0.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. Nr. 40, S. 1017. - SOLOMON, H. C.: Journ. 
of the Americ. med. assoc. Vol. 82, p. 1512. 1924 (Ed. 38, S. 335). 

7) STRAUS, E. u. E. GUTTMANN: Klin. Wochenschr. 1925. S. 2102 (Ed. 42, S. 150). 
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Hypophysenextrakten 1), durch Schilddriisenextrakte 2) oder Ovarialsubstanz 3) 
beobachtete. Doch wird hierdurch ebensowenig ein unmittelbarer Kausalnexus 
zwischen primarer hormonaler Starung und RAYNAUD bewiesen wie durch den 
Befund einer vergroBerten Sella turcica in zwei Fallen oder durch die Koinzidenz 
von RAYNAUD mit Nebennierentuberkulose in einem anderen 4). Die giinstige 
Wirkung des Hypophysenhinterlappenextraktes in Fallen von peripherer GefaB
lahmung mit Akrocyanose habe auch ich wiederholt beobachtet, beziehe sie 
aber auf die pharmakodynamische, capillartonisierende Eigenschaft dieser Sub
stanz, ohne aus dem Behandlungserfolg einen SchluB auf die Genese der Vaso
parese zu wagen. 

Uber die Beziehungen der Sklerodermie zu inkretorischen Storungen 
liegt heute schon eine recht umfangreiche Literatur vor. Man hat auf mannigfache 
Symptome der Sklerodermie hingewiesen, die auch bei Erkrankungen des 
Hormonapparates vorkommen, wie leichtes Vortreten der Bulbi, Labilitat und 
Erethismus des Herzens, Anomalien des Gasstoffwechsels, Pigmentation der 
Haut, man hat Kombinationen von Sklerodermie mit ausgesprochenem Hyper
thyreoidismus, aber auch mit Hypothyreose, mit Tetanie, hypophysarem 
Zwergwuchs 5), pluriglandularer Insuffizienz 6) beobachtet, man hat sklerotische 
Veranderungen in der Schilddriise, in anderen Fallen in der Hypophyse oder 
in den Epithelkorperchen 7) gefunden und hat schlieBlich therapeutische Erfolge 
mit Thyreoidin, in anderen Fallen mit Hypophysenextrakten 8) oder Keimdriisen
substanz und Adrenalin 6) erzielt. Ich selbst habe seit kurzem einen Fall von 
Sklerodermie in Beobachtung, bei dem eine Reihe von Begleiterscheinungen 
auf eine SIMMONDssche hypophysar-nervose Kachexie hinweisen. 

Schon die Mannigfaltigkeit der beobachteten Beziehungen spricht bei 
dem volligen Mangel experimenteller Grundlagen entschieden dagegen, daB 
eine primare Erkrankung eines oder mehrerer Hormonorgane eine Sklero
dermie verursachen sollte. Es ist wohl kaum daran zu zweifeln, daB es 
sich bei der Sklerodermie urn eine Erkrankung des vegetativen Nerven
systems, und zwar seiner trophischen Anteile handelt (CASSIRER, F ALTA) und 
daB die Blutdriisenstorungen, soweit sie iiberhaupt in einem kausalen Zusammen
hang mit der Sklerodermie stehen, sekundarer Natur sind, bedingt einerseits 
durch Ubergreifen des sklerosierenden Prozesses (FALTA), andererseits durch 
koordinierte Auswirkung der vegetativ-nervosen Storung auf die inkretorischen 
Organe. Wie wir uns die Anomalie der trophischen Innervation vorstellen sollen, 
ist allerdings noch unklar. Sicherlich handelt es sich nicht einfach urn end
arteriitisch oder vasospastisch hervorgerufene Ernahrungsstorungen des Gewebes, 
wie E. J. KRAUS annimmt, denn solche sind uns unter ganz anderen klinischen 

1) PRIBRAM, B. 0.: Munch. med. Wochenschr. 1920. S. 1284 (Bd. 16, S. 339). - KOPF, H.: 
Munch. med. Wochenschr. 1925. S. 940 (Bd. 41, S. 488). - BLOCH, E.: Klin. Wochen
schrift. 1927. S. 457. 

2) HIRSCH, E. W.: Med. record. Vol. 101, p. 9. 1922 (Bd. 23, S. 486). 
3) FORNERO, A.: Wien. med. Wochenschr. 1925. S. 2270 (Bd. 42, S. 631). 
4) FABER, K.: Ugeskrift f. Iaeger. Bd.81, S. 2112. 1919 (Ref. Endocrinology. Vol. 6, 

Nr. 4, p. 528). 
5) HEIMANN.HATRY, W.: Med. Klinik. 1925. S. 1082 (Bd. 41, S. 632). 
6) CASTELLINO; P. G.: Rif. med. Vol. 40, p. 289. 1924 (Bd. 36, S. 407) . 
• ) KRAUS, E. J.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 253, S. 710. 1924. 
8) BENARD, R. et E. COULAUD: Bull. et memo de la soc. med. des hOp. de Paris. Tom. 38, 

p. 1518. 1922 (Bd. 28, S. 163). 
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Bildern wohl bekannt. Der haufig beobachteten herabgesetzten Erregbarkeit 
des Sympathicus 1) stehen auch Faile mit erhOhter Adrenalinempfindlichkeit 
gegeniiber (HESS und KONIGSTEIN) und selbst einen Reizzustand im trophischen 
Sympathicus hat man als Grundlage der Sklerodermie annehmen wollen 2). 

An dieser Stelle moge auch noch des Zusammenhanges gedacht sein, der 
.zwischen endokrinem Apparat und den mannigfachen Schmerzzustanden 
besteht, die wir gewohnlich als rheumatoide bezeichnen und die unter dem 
Bilde von Neuralgien, Myalgien, Arthralgien, Ostalgien oder, wenn man es 
so ausdriicken darf, als Polyalgien auftreten. Wir haben in friiheren Abschnitten 
gehort, daB die Hypothyreose, die Akromegalie und auch andersartige Hypo
physengeschwiilste, eine Epithelkorperchen- und auch Nebenniereninsuffizienz 
mit derartigen rheumatoiden Beschwerden einhergehen kann, ja daB diese 
gelegentlich sogar ein initiales und fiihrendes Symptom der endokrinen Er
krankung darstellen konnen. Das gilt vor allem auch fiir den Ausfall der 
weiblichen Keimdriisenfunktion, insbesondere fUr das artefizielle Klimakterium 
praecox nach Rontgenbestrahlung oder operativer Entfernung der Ovarien. 
Doch ist es selbstverstandlich auch hier nur ein gewisser Prozentsatz der FaIle, 
welcher derartige Beschwerden aufweist, und oft genug laBt sich zeigen, daB 
eine in der Familie des Betroffenen offenkundige Veranlagung zum Rheumatismus 
durch den Ausfall der Keimdriisenfunktion lediglich manifest geworden ist. 
Die Genese dieses "endokrinen Rheumatismus" ist sicherIich nicht ein
heitlich. Oben haben wir von den Ostalgien gehort, die durch die Osteoporose 
bei hypophysarer und pluriglandularer 'Erkrankung hervorgerufen werden. 
Die mit Parasthesien einhergehenden ziehenden Extremitatenschmerzen bei 
Tetanie sind wohl zum groBten Teil durch Reizzustande der sensiblen Nerven
fasern bedingt, wahrend bei den hypovariellen rheumatischen Beschwerden 
hauptsachlich vasospastische Vorgange das Bindeglied darstellen. DaB GefaB
krampfe im Bereiche der Muskulatur, der peripheren Nerven und wohl auch 
der Gelenkweichteile das Bild des Rheumatismus erzeugen konnen, zeigt vor 
aHem sein haufiges Vorkommen bei arteriellem Hochdruck, wie ich es als 
"Hochdruckrheumatismus" beschrieben habe 3). Ferner beweist dies die Be
obachtung von BERTA ASCHNER 4), die derartige rheumatoide Schmerzen nach 
Adrenalininjektion auftreten sah. Ubrigens erzeugen auch intravenose In
jektionen von Thyroxin oft ausgesprochene Muskel- und Knochenschmerzen 5). 

An den peripheren Nerven sieht man bekanntlich auch im gesunden Zustand 
die histologischen Merkmale eines geringfiigigen diskontinuierlichen Mark
scheidenzerfaIles, es spielen sich also auch am peripheren Nervensystem, ebenso 
wie am hamatopoetischen System oder am Skelett standig De- und Regene
rationsprozesse ab, deren Intensitat und Tempo zweifeilos auch dem EinfluB 
endokriner Reize unterworfen ist. Von der Schilddriise ist es ja erwiesen, 

1) HOFFMANN, H.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 978 (Bd. 41, S. 543). - ROTHMANN, ST.: 
Klin. Wochenschr. 1925. S. 1691 (Bd. 42, S. 701). 

2) GOERING, D.: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 75, S. 53. 1922 (Bd. 27, S. 280). 
3) BAUER, J.: Verhandl. d. 33. dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1921. 
4) ASCHNER, B.: Klin. Wochenschr. 1923. S. 1060. 
5) BOOTHBY, W. M., J. SANDIFORD, K. SANDIFORD U. J. SLOSSE: Ergebn. d. Physiol. 

Bd.24, S. 728.1925 (Bd. 42, S. 431). - LOHR, H.: Verhandl. d. 37. Kongr. d. dtsch. Ges. 
f. inn. Med. 1925. S. 383 (Bd. 41, S. 544). - LOHR, H. U. W. FREYDANK: Zeitschr. f. expo 
Med. Bd. 46, S. 429. 1925 (Bd. 42, S. 430). 
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daB sie regenerative Prozesse am peripheren Nervellsystem f6rdert. Es ist nicht 
unwahrscheinlich, daB eine Storung dieses physiologischen Vorganges, ein iiber 
das normale MaB hinausgehender Markscheidenzerfall sensible Reizzustande 
der betreffenden Nerven bedingen, ja daB bei entsprechender individueller 
Uberempfindlichkeit im Rahmen einer neuro-psychopathischen Konstitution 
sogar die nicht iiber das normale MaB hinaus gesteigerten physiologischen 
Vorgange als Reiz wirken und rheumatoide Beschwerden auslOsen k6nnten. 

Ein nerv6ses Krankheitsbild, dessen Zusammenhang mit endokrinen 
Storungen, insbesondere solchen der Hypophyse mehrfach erwogen wurde 
(REDLICH!)), ist die Narkolepsie, doch glaube ich nicht, daB die vorliegenden 
Tatsachen die Annahme einer endokrinen Bedingtheit dieses Zustandes recht
fertigen. Allerdings kennt man Beziehungen zwischen der Schlaffunktion und 
dem inkretorischen System. Ich erinnere an die oft mangelhafte Schlaffahigkeit 
bei Hyperthyreoidismus und die gelegentlich auffallige Schlafsucht bei Hypo
thyreoidismus, Hypophysenaffektionen (meist Zentrenwirkung!) und Addison. 

Besonderes Interesse haben immer die Beziehungen seelischer Vorgange 
und Erkrankungen zum Hormonapparat erregt 2). Es liegen ja immerhin 
reichlich genug Tatsachen vor, die derartige Beziehungen beweisen. Man 
denke nur an die Oligophrenie, die intellektuelle und gemiitliche Abstumpfung 
bei Hypothyreoidismus, an die psychischen Erregungszustande mit oft aus
gesprochen maniakalischen Krankheitsbildern bei Hyperthyreoidismus, an 
die angstliche Unruhe, die Reizbarkeit und Unvertraglichkeit vieler Tetanie
kranker (v. FRANKL-HoCHWART), die friiher schon geschilderte und gleichfalls 
von diesem Autor zuerst beschriebene "Hypophysarstimmung" mit der eigen
tiimlichen Gleichgiiltigkeit und Euphorie 3), man denke an die klimakterischen 
und menstruellen Zustande erh6hter Reizbarkeit und Emotionalitat und vor 
allem anderen an die Bedeutung der hormonalen Erotisierung de~ Zentralnerven
systems mit ihren tiefgreifenden Konsequenzen fUr den Ablauf psychischer 
Vorgange. Kein Wunder, wenn man angesichts des vielfach unbefriedigenden 
Standes der pathogenetischen und therapeutischen Forschung auf dem Gebiete 
seelischer Krankheitszustande immer wieder auf das Blutdriisensystem zuriick
zukommen sucht, um aus einer solchen neuartigen pathogenetischen Auffassung 
therapeutischen Optimismus zu schopfen. Man hat bei den verschiedensten 
Psychosen mannigfaltige, aber keineswegs konstante und irgendwie typische 
histologische Veranderungen an den Hormonorganen gefunden 4), man kennt 
seit langem gewisse klinische Zeichen abnormer Funktion des Hormonapparates 
bei Geistesst6rungen, deren haufigen Zusammenhang mit den Phasen des 
weiblichen Geschlechtslebens (Pubertat, Menstruation, Graviditat, Lactation, 

1) REDLICH, Ft.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 95, S. 256. 1925 (Bd. 41, 
S. 64). 

2) V. FRANKL-HoCHWART, L.: Med. Klinik. 1912. Nr. 48, S. 1593. - VAN DER SCHEER, 
W. M.: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. Ref. u. Erg., Bd. 10, S. 225. 1914. -
PENDE, N.: Quaderni di psichiatr. Vol. 8, p. 121. 1921. - MUNZER, A.: Arch. f. Psychiatrie. 
Bd. 63, S. 530. 1921. - CAMPBELL, C. M.: Endocrinology. Vol. 9, Nr. 3, p. 201. 1925. -
KLIENEBERGER: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. Nr. 26, S. 1055. 

3) LEEGE, M.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 94, S. 331. 1924. 
4) BORBERG, N. C.: Arch. f. Psychiatrie. Bd. 63, S. 391. 1921. - POTZL, O. U. G. A. 

WAGNER: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 88, S. 157. 1924. - MUNZER, F. TH. 
u. W. POLLAK: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 95, S. 376. 1925 (Literatur). 
MUNZER, F. TH.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 103, S. 73. 1926. 
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Klimakterium), die Abhangigkeit cler Menstruation yom klinischen Zustands
bild der Psychose und man hat von den verschiedensten, am Hormonapparat 
einsetzenden therapeutischen Eingriffen Beeinflussungen und Besserungen des 
psychischen Krankheitsbildes gesehen. Es gibt kaum ein Organextrakt, das 
bei der Behandlung von Psychosen nicht angewendet worden ware, und ins
besondere bei Schizophrenie wurden sowohl nach Injektion des die sexuelle 
Erregbarkeit angeblich hemmenden Zirbelextraktes (PILCZ) oder nach Kastration 
wie nach Implantation fremder Ovarien 1) Erfolge beschrieben. Kastration 
brachte gelegentlich schwetste hysterische Zustande zum Schwinden 2) und 
erwies sich vielfach bei kriminellen, degenerativen Psychopathien, insbesondere 
solchen mit abnormen und gemeingefahrlichen sexuellen Trieben als wertvoIl 3). 

In anderen Fallen ist dagegen mit einer Kastration nicht einmal die Abnahme 
einer abnorm gesteigerten sexuellen Erregbarkeit zu erzielen (HOFSTATTER, 
personliche Beobachtungen 4)), woraus ja, wie wir schon oben auseinander
gesetzt haben, die relative Unabhangigkeit insbesondere des weiblichen Ge
schlechtstriebes von der hormonalen Funktion der Keimdriise hervorgeht. 
Oben wurde auch an den frustranen Versuchen der Umstimmung der inversen 
Sexualempfindung durch Kastration und Einpflanzung normaler Keimdriisen 
Kritik geiibt. Es kann auch nicht erwartet werden, daB sich die Kastration 
immer als das geeignete Mittel erweisen wird, kriminelle Psychopathien zu 
bessern und weniger unsozial zu machen. Manche FaIle konnen nach der 
Kastration noch jahzorniger, bosh after, aggressiver, brutaler und fauler werden, 
als sie vorher gewesen waren 5). 

So sehen wir denn fraglos Zusammenhange zwischen psychischen und in
kretorischen Vorgangen, erkennen immerhin aussichtsreiche Moglichkeiten 
therapeutischen. Eingreifens in vielfach sonst unzugangliche psychische Krank
heitszustande, miissen aber doch mit der strengsten Kritik und yom Gesichts
punkte des Prinzips der mehrfachen Sicherungen an aIle diese Probleme heran
treten. Vielfach sind die inkretorischen Storungen das Sekundare, die Psychose 
mit der konsekutiven Beeinflussung des vegetativen Nervensystems das Primare, 
ebenso oft sind inkretorische und psychische Anomalien koordinierte Mani
festationsformen einer allgemein degenerativ -konstitutionellen Veranlagung und 
nur zum Teil werden wir den jeweils vorliegenden inkretorischen StOrungen 
einen maBgebenden aus16senden oder modifizierenden EinfluB auf den Ablauf 
der geistigen Erkrankungen zubilligen. So hat auch SZONDI 6) ganz richtig 
die von ihm bei Schwachsinnigen so haufig gefundenen, verschiedenartigen 
endokrinen Storungen gedeutet. Weniger kritisch war WIESER 7), der bei 

1) SIPPEL, P.: KIin. Wochenschr. 1925. S. 401. 
2) KUTZINSKI, A.: Dtsch. med. Wochenschr. 1924. S. 951 (Bd. 39, S. 63). - MENDEL, K.: 

Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 947. - WEIDNER, E.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatric. 
Bd. 97, S. 725. 1925 (Bd. 42, S. 43). 

3) BARR, M. W.: Journ. of nerv. a. ment. dis. Vol. 51, p. 231. 1920. - Eigene Be-
obachtung. • 

4) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. c., 3. Aufl., S. 147. - Vg1. auch 
MELCmoR, E.: KIin. Wochenschr. 1923. S. 1524. 

5) FISOHER, H.: Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 94, S. 275. 1924. 
6) SZONDI, L.: Schwachsinn und innere Sekretion. Abh. a. d. Grenzgeb. d. inn. Sekretion. 

H. 1. Budapest: R. Novak 1923. 
7) WIESER, Wo.: 17. Tagung d. dtsch. Rontgenges. Berlin 1926 und Acta radiol. 

Vol. 7, p. 646. 1926. (Bd. 45, S. 12). 
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schwachsinnigen, verwahrlosten und zuruckgebliebenen Kinderll auffallelld 
haufig rOlltgenologische Varietaten der Sella turcica nachweisell konnte, daraus 
schon auf eine hypophysare Bedingtheit des Gesamtzustandes schloB, nun mit 
Rontgenbestrahlung der Hypophyse und Darreichung von Hypophysenpraparaten 
an die Behandlung solcher FaIle heranging und, wie regelmaBig bei solchem 
Vorgehen, tatsachlich Besserungen beobachtet haben will. Die Varietaten der 
Sella, die im ubrigen von anderer Seite nicht einmal bestatigt wurden 1), haben 
aber in derartigen Fallen keine andere Bedeutung als die gewiB ebenso oft vor
kommenden Varietaten des Gebisses, Nasenrachenraumes usw. Sie sagen ja 
nicht einmal etwas uber eine funktionelle Anomalie der Hypophyse aus, ge
schweige denn, daB sie irgendeinen RuckschluB auf die hypophysare Genese 
des Schwachsinns zulieBen. Ebenso sind naturlich auch Anomalien der Hoden
und SchilddrusengroBe bei Enuretikern zu werten, wie sie FOCHER 2) beobachtete. 
All das sind AuBerungen einer allgemeineren konstitutionellen Abweichung 
von der Norm, eines Status degenerativus. Wir konnen auch die Berechtigung 
der Argumentation KUGLERS 3) nicht anerkennen, der das neurotische Symptom 
der psychischen Konzentrationsunfahigkeit nach Pituglandolinjektionen ver
schwinden sah, woraus er eine "Neurosis hypophysaria decollcentrationis" 
ableitet; dabei solI gewiB nicht verkannt werden, daB bei hypophysaren 
Krankheitsbildern eine mangelhafte Konzentrationsfahigkeit gelegentlich zu 
beobachten ist. Dagegen durfen wir mit SCHULLER 4) annehmen, daB manch
mal eine sexuelle Impotenz hypophysaren Ursprungs sein und entweder als 
initiales oder auch alleiniges Symptom einer Hypophysenaffektion auftreten 
kann. 

Am Schlusse dieses Abschnittes sei noch vermerkt, daB auch Augen- und 
Ohrenarzte heute vielfach auf Storungen der inneren Sekretion zuruckgreifen, 
wo ihnen die Genese eines krankha£ten Zustandes unklar ist. Freilich geschieht 
dies sehr oft nicht mit der genugenden biologischen Fundierung. Fur die Er
krankungen des Gehororgans habe ich das mit C. STEIN ausfuhrlicher dargelegt 5). 
Bezuglich der Augenleiden sei hier nur an die Beziehungen zwischen Epithel
korpercheninsuffizienz und Katarakt, an die Abhangigkeit des intraokularen 
Druckes yom Hormonapparat (Schilddruse, Keimdrusen 6)), an die bei Tetanie 
und bei Myxodem 7) gelegentlich vorkommende Opticusneuritis und Stauungs
papille, an die Beziehungen der retrobulbaren Opticusneuritis zu Graviditat, 
Lactation, Diabetes, vielleicht auch anderen inkretorischen Sti:irungen 8) und 
schlieBlich an die Opticussymptome bei Geschwulstbildung der Hypophyse 
erinnert. 

1) GORDON, M. B. a. A. L. LOOMIS BELL: Endocrinology. Vol. 9, Nr. 4, p. 265. 1925 
(Bd. 43, S. 147). 

2) FOCHER, L.: Verhandl. d. 14. Jahresvers. d. Ges. dtsch. Nervenarzte. 1924. 
S. 333. 

3) KUGLER, E.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 1191 (Bd. 41, S. 202). 
4) SCHULLER, A.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 1041. 
5) BAUER, J. U. C. STEIN: Biutdriisenerkrankungen und Gehororgan. 1m Handb. d. 

Neurol. d. Ohres, herausg. v. ALEXANDER, MARBURG U. BRUNNER. Berlin u. Wien: Urban 
u. Schwarzenberg 1926. 

e) CSAPODY, J. V.: Klin. Monatsbl. f. Augenheilk. 1923. S. Ill. 
7) MUSSIO-FoURNIER, J. C.: Ann. d'oculist. Tom. 156. 1918. 
8) STEIN, C.: Arch. f. Augenheilk. Bd. 91, S. 256. 1922. 
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Erkranknngen des Zirkulationsapparates. 
Die Beziehungen des inkretorischen Systems zum Zirkulationsapparat sind 

auBerordentlich vielfaltig. HerzgroBe, Schlagfolge, Erregbarkeitsgrad des Herzens, 
Blutdruck, vasomotorische Vorgange u. a. unterstehen hormonalen Einflussen. 
Das Herz ist beim Myxodemkranken sehr haufig in allen Abschnitten betrachtlich 
erweitert und verkleinert sich prompt auf Thyreoidindarreichung,. aber auch 
das insuffizient gewordene Basedowherz kann erheblich vergroBert sein. Beim 
endemischen Kropf, der keine funktionellen Abweichungen von seiten der 
Schilddruse aufzuweisen braucht, ist das Herz gleichfalls oft genug vergroBert 
(Kropfherz), ein Befund, den FEER 1) sogar schon am Neugeborenen erheben 
konnte. Derselbe Autor machte auch auf die gelegentlich sehr groBen Herzen 
bei Tragern eines hyperplastischen Thymus aufmerksam. Die Herzdilatation 
bei der Tetanie und Spasmophilie der Kinder ist gleichfalls bekannt 2), 
ebenso die Herztetanie (IBRAHIM 3» und schlieBlich sei an die Herzhyper
trophie mancher Akromegaler sowie bei gewissen Tumoren und Hyperplasien 
des chromaffinen Gewebes erinnert. Vorhofflimmern ist in Fallen von hoher
gradiger Hyperthyreose nicht so selten, ZONDER beschreibt es aber auch 
beim Myxodemherzen. Die plotzlichen Todesfalle ohne adaquate Begrundung 
beim Status thymicus beruhen wohl, wie schon oben gesagt wurde, meistens 
auf einem Flimmern der Herzkammern, wenn hier auch ein kausaler Zu
sammenhang mit dem hyperplastischen Thymus nicht anzunehmen ist. Das 
Elektrokardiogramm zeigt nicht nur charakteristische Veranderungen beim 
Basedow und Myxodem, es kann auch durch experimentell zugefUhrte Hormone 
(Adrenalin, Thyroxin, Insulin) in typischer Weise beeinfluBt werden. Die 
T-Zacke des Elektrokardiogramms zeigt ebenso nach einer Insulininjektion 
eine Abflachung oder Inversion 4), wie sie auch am Myxodemherzen zu beobiwhten 
ist. Das Spiel der Vasomotoren wird beinahe von allen Hormonen mit beeinfluBt, 
in erster Linie vom Adrenalin, HypophysenhinterIappenhormon und Insulin, 
die auch in den Gang der Capillarstromung in ausgesprochener Weise eingreifen 5) 
und naturgemaB fur die Hohe des Blutdruckes mit maBgebend sind. AIle diese 
komplexen Zusammenhange zwischen Kreislauf und endokrinem System weisen 
zwar auf die Bedeutung hin, welche verschiedenartigen Inkretionsstorungen 
fUr das Zustandekommen von Kreislauferkrankungen gelegentlich zukommen 
kann, sie erfordern aber gerade wegen ihrer Komplexitat eine besonders strenge 
Kritik und Unterscheidung autochthoner krankhafter Vorgange an den Kreis
lauforganen selbst, primarer Storungen des Innervationsmechanismus und 
hormonal bedingter Anomalien der Zirkulation mit oder ohne Zwischenschaltung 
des hormonal veranderten Innervationsapparates. Es ist z. B. meiner Erfahrung 
nach fraglos, daB, wie auch FAHR 6) hervorhebt, FaIle von mitunter erheblicher 
Herzdilatation mit oder ohne Insuffizienzerscheinungen, namentlich bei weib
lichen Individuen im fUnften Jahrzehnt vorkommen, welche atiologisch unklar 

1) FEER, E.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 25, S. 88. 1923 (Ed. 30, S. 202). 
2) SCruFF, ER.: Acta paediatr. Bd. 3, S. 57. 1923 (Bd. 34, S. 239). 
3) Vgl. CORSDRESS, 0.: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 33, S. 137. 1926 (Bd. 45, S. 449). 
4) v. HAYNAL, E.: Klin. Wochenschr. 1925. S. 1729. 
5) REDISCR, W.: Klin. Wochenschr. 1924. S. 2235 (Ed. 39, S. 229). 
6) FARR, G.: Journ. of the Americ. me(l. assoc. Vol. 84, p. 345. 1925 (Bd. 39, S.398). 
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sind, auf Digitalis und Theobrominpraparate nicht ansprechen, auf Thyreoidin 
dagegen sich ganz iiberraschend bessern. Es sind das mono- oder besser 
oligosymptomatische Formen von Hypothyreoidismus, analog der oligo
symptomatischen kardialen Form des Hyperthyreoidismus. Sorgfaltige Unter
suchung solcher Kranker wird allerdings einzelne, mehr oder minder deutliche 
Symptome eiQer Schilddriiseninsuffizienz meist aufzudecken vermogen, ins
besondere das etwas gedunsene Gesicht, Klagen iiber rheumatoide Beschwerden 
und Kaltegefiihl wird die Diagnose auf die rich~ige Fahrte lenken. 

In einem derartigen FaIle, bei einer 51jahrigen fettleibigen Dame von etwa 
100 kg mit Dilatation namentlich des linken Herzens und schwerer Dyspnoe 
war eine von berufener Seite eingeleitete Digitalis-Diuretinbehandlung vollig 
wirkungslos geblieben. Die oben angefiihrten Symptome, eine auffallige Miidig
keit und Schlafsucht veranlal3ten mich, den Grundumsatz bestimmen zu lassen. 
Er war urn mehr als 30 0/ 0 gegeniiber der Norm herabgesetzt, was urn so 
bemerkenswerter erschien, als die Patientin eine leichte Hypertension (150 RR) 
aufwies. Thyreoidin brachte voUen Erfolg, Dyspnoe und Herzdilatation 
schwanden zugleich mit den anderen Erscheinungen des Hypothyreoidismus. 
Die Kenntnis dieser FaIle ist praktisch urn so wichtiger, als man ja mit einer 
Thyreoidinkur gerade bei erwiesener Herzschadigung besonders zuriickhaltend 
zu sein oder sie gar fiir kontraindiziert zu halten pflegt. Mein oben erwahnter 
Fall nimmt nunmehr schon seit drei J ahren stan dig kleine Thyreoidindosen 
und hat ein Korpergewicht von etwa 86 kg. Es ist nun interessant, dal3 sich 
vor etwa P/2 Jahren wahrend einer hochfieberhaften akuten Grippe-Bronchitis 
eine schwerste, lebensbedrohliche Herzinsuffizienz eingestellt hatte, die nur 
mit hohen Dosen Campher und Coffein beherrscht werden konnte. Beachtenswert 
ist iibrigens differentialdiagnostisch eine dem Zustande des Herzmuskels nicht 
ganz entsprechende relative Bradykardie beim hypothyreotischen Herzen. 
Diese fandsich z. B. auch in einem von franzosischen Autoren 1) beschriebenen 
FaIle, wo sogar eine Angina pectoris bei vergrol3ertem Herzen das Bild be
herrschte. Wahrend Digitalis und Theobromin nichts halfen, schwanden die 
Erscheinungen unter Thyreoidin sehr rasch. 

Wahrend WILSON 2) auf die haufige Kombination von Myxodem und arteri
eIlem Hochdruck hinweist, mochte ich es fiir wichtiger halten, vor einer Ver
wechslung mancher FaIle von hochgradiger arterieller Hypertension mit Myxodem 
zu warnen. Es gibt namlich FaIle von hochgradigem arteriellem Hochdruck 
mit und ohne renale Beteiligung, in denen offenbar angioneurotische Schwellungen 
des Gesichtes zu einer Verwechslung mit Myxodem fiihren konnen. Ich selbst 
beging einmal diesen Fehler bei der auf S. 204 abgebildeten Frau mit einem Druck 
von 250 RR, die dazu noch einen Kropf besal3 und wenig intelligent war. Selbst
verstandlich ist in solchen Fallen Thyreoidin wirkungslos. Eine Bestimmung 
des Grundumsatzes kann in solchen Fallen natiirlich die Sachlage sofort klaren, 
denn der arterieIle Hochdruck an sich fiihrt ja fast regelmal3ig zu einer Steige
rung des 02-Verbrauchs (MANNABERG 3)). Wenn wir also die Existenz einer 

1) LAUBRY, CR., MUSSIO-FoURNIER et J. WALSER: Bull. et memo de la soc. med. des 
hOp. de Paris. Tom. 48, p. 1592. 1924 (Bd. 38, S. 732). 

2) WILSON, F. N.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 82, p. 1754. 1924. 
3) Mit aller Reserve sei bei der bisher ungeklarten Genese dieser Umsatzsteigerung 

der Hochdruckkranken an eine vermehrte Adrenalinamie als ursachlichen Faktor gedacht. 

BAUER, Innere Sckretion. 29 
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hypothyreotischen Herzdilatation und -insuffizienz voll anerkennen und ihre 
Kenntnis fiir praktisch bedeutsam halten, so darf doch andererseits nicht irgend
eine genetisch unklareMyokardschadigung ohne weiteres auf endokrine Storungen 
zuriickgefiihrt werden, wie dies einzelne franzosische Autoren tun 1). Haben 
wir doch selbst beim Kropfherzen erfahren, daB die Schilddriise bei dessen 
Genese nur eine bescheidene Rolle spielt und die der Strum~ koordinierte 
Herzschadigung durch die unbekannte endemische Noxe, sowie die konsti
tutionell degenerative Veranlagung des Individuums anscheinend wichtigere 
atiologische Faktoren darstellen. 

Die Abgrenzung des hyperthyreoiden Herzens yom primar nervosen Herz
erethismus wurde in einem friiheren Kapitel schon erortert. Man hiite sich 
auch, fiir die verschiedenartigsten vasomotorischen Reizzustande, fUr die 
Migrane, den Schwindel, stenokardiforme Angstzustande u. dgl. statt primarer 
Anomalien der vasomotorischen Innervation gleich endokrine Storungen ver
antwortlich zu machen 2). Einzelne Zeichen abnormer Tatigkeit der Inkretions
organe sind oft genug Folgeerscheinungen und nicht Ursache der Vasolabilitat 
oder sind koordinierte Manifestationen einer allgemein degenerativen Ver
anlagung. 

Der Ausfall der weiblichen Keimdriisenfunktion bringt allerdings de norma 
eine Steigerung der Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems im allgemeinen, 
der Vasomotoren im speziellen mit sich und so kann bei entsprechend ver
anlagten, d. h. von Haus aus schon mit einem iibererregbaren vegetativen 
Nervensystem behafteten Individuen das physiologische oder aber patho
logische Klimakterium zum auslOsenden Moment einer Angioneurose werden 
oder eine solche verstarken. Diese Sensibilisierung des vegetativen Nerven
systems durch den Wegfall der Ovarialfunktion ist auch der Grund fUr die zur 
Zeit des Klimakteriums haufig, aber keineswegs etwa regelmaBig beobachtete 
arterielle Drucksteigerung. Erhohter GefiiBtonus und Neigung zu GefaB
spasmen fiihrt bei manchen klimakterischen Frauen zu Drucksteigerungen, 
die aber nicht permanent, sondern auBerst labil sind 3). In solchen Fallen kann 
leicht heute ein Blutdruck von 180 RR und morgen einer von 150 und weniger 
gemessen werden, ein Umstand, der fUr die Beurteilung therapeutischer MaB
nahmen sehr wichtig ist und schon manche erfahrene Autoren, wie z. B. 
KAHLER 4), bei der Annahme eines blutdrucksenkenden Effektes einer ein
geleiteten Ovarialmedikation irregefiihrt hat. Diese zeitweilige, labile Hyper
tension, die natiirlich durchaus nichts fUr das Klimakterium Spezifisches dar
stellt, kann, aber muB nicht im Laufe der Zeit in einen permanenten arteriellen 
Hochdruck iibergehen. Dieses typische Krankheitsbild hat somit nur hOchst 
weitlaufige Beziehungen zum Ausfall der weiblichen Keimdriisenfunktion, 
kommt es doch viel ofter als gerade zur Zeit des Klimakteriums schon lange 
vorher oder erst lange nachher zur Entwicklung, ganz abgesehen von der 
Haufigkeit des gleichen Krankheitsbildes bei Mannern. Der Grund, warum es 
so haufig gerade in der Zeit des Klimakteriums yom Arzt beobachtet wird, 

1) LALBRY, CR., D. ROUTIER et P. OURY: Presse med. Tom. 33, p. 433. 1925 (Bd. 40, S. 80). 
2) V gl. LEVI, L.: Endoerinol. e patol. eostituz. Vol. 1, fase. 2 et 3. 1922. 
3) WIESEL, J.: Klimakterium in HALBAN u. SEITZ: Biologie und Pathologie der Frau. 

Bd. 3. Urban & Sehwarzenberg. - Med. Klinik. 1924. S. 1274 (Bd. 38, S. 250). 
4) KAHLER, H.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 25, S. 265. 1924. 
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ist darin zu sehen, daB die damit schon lange behaftetell, aber bis dahin 
beschwerdefreien Frauen zur Zeit des Klimakteriums oft anfangen subjektive 
Storungen zu empfinden, weil einerseits die vegetative Ubererregbarkeit dieser 
Lebensphase vasospastische Vorgange in dem dazu ohnehin disponierten GefaB
system der Hochdruckkranken auszulOsen pflegt und weil andererseits die 
Reizschwelle fiir verschiedenartige unlustbetonte Sensationen am eigenen 
Korper zu dieser Zeit sinkt, die Kranken daher wegen mannigfaltiger Beschwerden 
haufiger den Arzt aufsuchen. 

Weit klarer und eindeutiger stellen sich die Beziehungen des permanenten 
arteriellen Hochdrucks zu einer iibermaBigen Funktion des chromaffinen 
Gewebes dar. Die Grundlagen dieser Beziehungen haben wir in friiheren Kapiteln 
kennen gelernt. Fiir die Hypertension mit konsekutiver Herzhypertrophie 
der mit Tumoren des chromaffinen Gewebes behafteten jugendlichen Individuen 
steht der kausale Zusammenhang wohl auBer Zweifel. Auch fiir die allerdings 
nicht hieher gehorige sog. Hochdruckstauung bei Asphyxie anerkennt beispiels
weise KAHLER den Zusammenhang mit einer Hyperadrenalinamie. Fiir die 
Mehrzahl der so haufigen FaIle von genuinem permanentem arteriellem Hoch
druck wird dagegen die urspriinglich von franzosischen Autoren und dann auch 
von F ALTA vertretene Auffassung heute meist nicht mehr geteilt, es handle 
sich urn die Folge einer iibermaBigen Funktion des chromaffinen Systems. 
Es scheint mir aber doch, daB diese Auffassung, natiirlich unter Beriicksichtigung 
des Prinz ips der mehrfachen Sicherungen, keine so schroffe Ablehnung verdient, 
wie dies vielfach geschieht. DaB nicht aIle FaIle von permanentem arteriellem 
Hochdruck mit Hyperglykamie einhergehen, daB die Reaktion auf injiziertes 
Adrenalin bei solchen Fallen sehr verschieden ausfallen kann, scheint mir 
KAHLER gegeniiber ebensowenig ein Grund zur Ablehnung wie der oft mangelnde 
Nachweis einer anatomischen Veranderung des Nebennierenmarkes, zumal bei 
der Obduktion dem akzessorischen chromaffinen Gewebe in der Regel keine 
besondere Aufmerksamkeit geschenkt zu werden pflegt. Damit soli freilich nicht 
gesagt sein, daB wir fiir aIle FaIle dieses Leidens stets eine iibermaBige 
Adrenalinproduktion verantwortlich machen mochten. 

Auch an Beziehungen zur Hypophyse wurde gedacht, doch schwebt eine 
solche Theorie heute noch fast vollig in der Luft. Wenn LEIMDORFERl) zeigen 
konnte, daB intralumbal injiziertes Hinterlappenextrakt von der Oblongata 
aus eine wesentlich starkere arterielle Drucksteigerung hervorruft als intravenos 
gegebenes, so fanden dagegen SPIEGEL und SAITO 2), daB intraventrikular 
injiziertes Hinterlappenextrakt eine zentral ausgelOste Blutdrucksenkung hervor
ruft. Anomalien der Sella turcica (LEIMDORFER), die auch mir in vereinzelten 
Fallen bekannt sind, beweisen aber ebensowenig wie etwa der von KAHLER 
in zwei Fallen erhobene Befund einer Vorderlappenatrophie. Es scheint mir 
auch nicht zutreffend zu sein, die arterielle Hypertonie auf pluriglandulare 
Storungen, und zwar vor allem eine Uberfunktion der Nebennieren und Hypo
physe und Unterfunktion der Keimdriisen zuriickfiihren zu wollen 3). Es ist 
eben meines Erachtens einmal ein primar autochthoner abnormer Zustand 

1) LEIMDORFER, A.: Wien. klin. Wochenschr. 1926. Nr. 2, S. 41. 
2) SPIEGEL, E. A. u. S. SAITO: Arb. a. d. neurol. Inst. d. Wiener Univ. Ed. 25, S. 247. 

1924 (Ed. 42, S. 870). 
3) KERPPOLA, W.: Acta med. scandinav. Supp!. Ed., Ed. 7, S. 298.1924 (Ed. 38, S. 250). 

29* 



452 Anteil d. inn. Sekretion an d. Pathol. d.· Gesamtorganismus u. einzelner Organsysteme. 

der GefaBwandelemente selbst, der der konstitutionell-hereditaren Form des 
permanenten arteriellen Hochdrucks zugrunde liegt, ein anderes Mal - und 
wie ich glauben mochte, gar nicht selten - ist es eine primare Hyper
chromaffinose, ein drittes Mal eine primar abnorme Beschaffenheit des Inner
vationsapparates der GefaBe mit oder ohne Steigerung dieser Vasolabilitat 
durch den Ausfall der Keimdriisenfunktion oder, wie ich es gesehen habe, 
der Epithelkorperchen, durch Hyperthyreoidismus oder anderweitige Storungen 
der inkretorischen Organe. Selbstverstandlich sind sehr oft mehrere dieser 
Bedingungen gemeinsam an dem Zustandekommen des Krankheitszustandes 
beteiligt. 

DaB auch bei der Pathogenese der Arteriosklerose, bzw. Atherosklerose 
inkretorische Anomalien eine Rolle spielen konnen, ist nicht zu bestreiten, 
nur hiite man sich ganz allgemein, ihren Anteil zu iiberschatzen. Die schwere 
GefaBsklerose schilddriisenloser Versuchstiere (v. ErSELSBERG, PICK und 
PINELES), die Beziehungen der Arteriosklerose zu Diabetes und Fettsucht, 
zum Cholesterinstoffwechsel, zum urspriinglich nur funktionellen Hochdruck 
und vieles andere, das alles sind kausale Bindeglieder, die dem Hormon
apparat, wenn auch nur entfernt, eine gewisse Rolle im Bedingungskomplex 
der Arteriosklerose zuweisen 1). SchlieBlich mochte ich auf eine Reihe von 
Beobachtungen aufmerksam machen, in welchen sich bei noch jugendlichen 
Individuen eine schwere Endarteriitis obliterans oder Arteriolosklerose mit 
erheblichem arteriellem Hochdruck gleichzeitig mit der Ausbildung anatomisch 
bedingter inkretorischer Erkrankungen entwickelte. Einmal ist es eine binde
gewebige Sklerose und Atrophie der Schilddriise, Epithelkorperchen, des 
Thymus, der Hoden, des Pankreas 2), ein anderes Mal ein Ad6nom der Hypo
physenhauptzellen und Hyperplasie der Nebennieren,. vorwiegend im Rinden
anteil 3), ein drittes Mal eine betrachtliche Gliose des Hypophysenhinter
lappens mit Kompression des Vorderlappens, klinisch unter dem Bilde einer 
FROHLICHschen Dystrophie verlaufend 4), also recht verschiedene anatomische 
Prozesse und klinische Krankheitsbilder, die aIle mit einer schweren End
arteriitis obliterans einhergingen. Wir sind durchaus noch nicht in der Lage, 
die kausalen Beziehungen dieser Zustande klar zu erfassen und zu ermessen, 
ob und inwieweit primare endokrine Storungen der Ausbildung des GefaB
prozesses Vorschub leisten oder ob es sich nur um koordinierte Erscheinungs
formen einer allgemein degenerativen Konstitution handelt. Zum Teil konnen 
natiirlich auch Veranderungen der Hormonorgane auf der primar vorhandenen 
GefaB- und Ernahrungsstorung beruhen. Bemerkenswert.sind bei diesen 
Fallen von jugendlichem Hochdruck mit Fettsucht und Amenorrhoe stark aus
gebildete Striae cutis distensae, ferner gelegentlich Hautblutungen oder deren 
Reste und eine Osteoporose mit konsekutiver Kyphose. Nur bei einzelnen 
von ihnen findet man Tumoren der Nebennieren oder basophile Adenome des 
Hypophysenvorderlappens 5). 

1) V g1. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition., 1. c. S. 421£f. 
2) MOOSER, H.: Virchows Arch. f. patho1. Anat. u. Physiol. Bd. 229, S. 247. 1920 

(Bd. 16, S. 337). 
3) REICHMANN, V.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 130, S. 133. 1919. 
4) MORGENSTERN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physio1. Bd. 239, S. 557. 1922 

(Bd. 29, S. 90). 
5) PARKES WEBER, F.: Brit. journ. of dermatol. Vol. 38. p. 1. 1926. 
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Erkrankungen der Verdauungsorgane. 
Kaum wird auf einem anderen Gebiete der menschlichen Pathologie der 

EinfluB endokriner Storungen mehr iiberschatzt, das Prinzip der mehrlachen 
Sicherungen haufiger vernachlassigt als gerade hier. Schon beim GebiB fii.ngt 
es an. GewiB hangt die Dentition und die Zahnbeschaffenheit wie aile Wachstums
vorgange und die Trophik aller Gewebe von der Beschaffenheit der Hormon
organe mit ab, insbesondere verzogert Insuffizienz der Schilddriise die Zahn
entwicklung und stort eine Insuffizienz der Epithelkorperchen die Schmelz
ausbildung, so daB uns die Zahnschmelzbeschaffenheit gelegentlich als Spiegel 
der friihinfantilen Epithelkorperchenfunktion dienen kann. Bei senilen Katern 
konnte durch Hodenimplantation oder Samenstrangunterbindung nebst anderen 
Verjiingungserscheinungen sogar das Wachsen neuer Zahne beobachtet werden 1). 
Von diesen tatsachlichen Grundlagen entfernt sich nun recht weit die namentlich 
in Amerika verbreitete und von namhaften Forschern vertretene Anschauung, als 
ob groBe obere mittlere Schneidezahne und kleine, rudimentare, eventuell sogar 
ganz fehlende obere seitliche Schneidezahne ein Symptom von Keimdriisenhypo
plasie, Hypopituitarismus, Status thymicus waren, als ob kleine, nicht spitzige 
Eckzahne einem Status thymicus zukamen, wahrend machtige Eckzahne nach 
Raubtiertypus mit den Nebennieren im Zusammenhang stiinden (ENGELBACH, 
TIERNEY, BARKER, TIMME, KAPLAN u. a.). Hier handelt es sich um Varianten 
der Zahnform und Zahnausbildung, die haufig, aber keineswegs konstant mit 
allerhand Anomalien des Hormonapparates zusammen vorkommen 2), durch 
diese aber ebensowenig erzeugt werden wie die irregulare Zahnstellung durch 
eine Hypothyreose. All das sind einander beigeordnete Manifestationen allgemein 
degenerativer Konstitution, die nicht unmittelbar kausal miteinander zusammen
hangen. Reine Phantasie sind verschiedene Theorien, die fiir die Zahncaries oder 
die Alveolarpyorrhoe primar inkretorische Storungen verantwortlich machen 3). 

Nicht viel besser fundiert sind manche, zum Teil grotesk anmutende An
schauungen einzelner Autoren, die, wie z. B. ESCUDERO, die meisten Hypo
chylien und Achylien des Magens auf Schilddriiseninsuffizienz zuriickfiihren, 
wahrend Hyperthyreoidismus Superaciditat und Supersekretion, Hypertonie 
und Pylorospasmus hervorrufen soli. Man spricht von endokrinem Ulcus 
pepticum, konstruiert Zusammenhange mit Schilddriise, Epithelkorperchen, 
Nebennieren, Ovarien, Hypophyse und behandelt z. B. ein thyreogenes Ulcus 
(HOLLER) mit Thymuspraparaten, weil Thymus die Chlormobilisierung in den 
Geweben hemmen soIl (BOENHEIM 4)). Derlei wenig kritisches Herumjonglieren 
mit den Blutdriisen, unterstiitzt durch das Interesse der pharmazeutischen 
Industrie, beruht auf der Verkennung und unrichtigen Bewertung der hochst 
komplizierten Bedingungen, unter denen ein Ulcus pepticum zustande kommt, 
und vermag die Lehre von der inneren Sekretion nur in MiBkredit zu bringen. 

Wir wissen allerdings, daB verschiedene Hormone schon wegen ihrer Be
ziehungen zur Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems Motilitat und 

1) KUSTRIA, D.: Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 43, S. 201. 1924 (Bd. 38, S. 708). 
2) Vgl. HOMER WHEELON: Endocrinology. Vol. 9, Nr. 1, p. 35. 1925. 
3) Vgl. BACHERER, H.: Innere Sekretion und Zahnheilkunde. Berlinische Verlagsanstalt, 

Berlin 1923. 
4) BOENHEIM, F.: Arch. f. Verdauungskrankh. Bd. 35, S. 186 u. 337. 1925. 
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Sekretion des Magens beeinflussen, daB z. B. Hypophysenhinterlappenextrakt 
meist die Sekretion hemmt, die Aciditat herabsetzt und die Motilitat steigert 1), 
aber schon beim Adrenalin und beim Schilddriisenhormon sind die von 
verschiedenen Autoren gewonnenen Ergebnisse durchaus nicht einheitlich 2). 
Ebenso wurden mit Insulin widersprechende Resultate erhalten 3). Das 
erklart sich eben aus den komplexen Bedingungen, welchen Motilitat und 
Sekretion des Magens unterliegt. Das einfache Schema Vagus-Erregung, 
Sympathicus-Hemmung reicht langst nicht mehr aus, Vagus und Sympathicus 
fiihren beide erregende und hemmende Fasern 4), dazu kommt die Bedeutung 
der intramuralen Nervenapparate und die Reaktionsfahigkeit des Erfolgs
organs auf die Nervenimpulse. Die Hormone greifen nun an verschiedenen 
Stellen dieses Apparates an und der Effekt wird je nach dessen individueller 
Einstellung recht verschieden ausfallen konnen. Dazu kommen spontane oder 
durch die Ausheberung als solche bedingte Schwankungen der Sekretionswerte 
des Magensaftes 5), welche manche Autoren irregefiihrt haben mogen. Auch die 
Klinik der ausgesprochenen typischen Blutdriisenerkrankungen laBt jede 
RegelmaBigkeit der subjektiven und objektiven Magen-Darmerscheinungen 
vermissen, wie wir schon aus den friiheren Kapiteln erfahren haben 6). Super
aciditat und Achlorhydrie, Diarrhoe und Obstipation konnen bei Basedow 
oder Addison in gleicher Weise vorkommen. Und der SchluB ex juvantibus 1 
Wenn man mit der Darreichung von Thymusextrakten oder gepulverter Neben
niere bei Ulcus oder Dyspepsien Erfolge erzielt haben will (BOENHEIM), wenn 
Ovarialpraparate Schwangerschafts- und auch andersartiges Erbrechen stillen 
(BIEDL 7)), wenn Hypophysenextrakt per os eine lang dauernde Obstipation 
schlagartig beheben kann 8), so denkt doch der erfahrene Kliniker einerseits 
an die spontane Intermission eines Ulcus pepticum, andererseits an die meist 
sehr unterschatzte suggestive Wirkung jeder Art medikamentoser Therapie. 
Irgendeine SchluBfolgerung auf die endokrine Bedingtheit des betreffenden 
therapeutisch beeinfluBten Zustandes lassen aber derartige Beobachtungen 
gewiB nicht zu. Auch dann nicht, wenn etwa Injektionen von Hypophysen
hinterlappenextrakt infolge ihrer pharmakodynamischen Wirksamkeit atonische 

1) ALPERN, D.: Biochem. Zeitschr. Bd. 136, S. 551. 1923 (Bd. 30, S. 506). - BADYLKES, 
S. 0.: Arch. f. Verdauungskrankh. Bd. 34, S. 105. 1925. - SCHONDUBE, W. U. H. KALK: 
Arch. f. Verdauungskrankh. Bd.36, S. 227 u. 333. 1926 (Bd.43, S. 298). - ELKELES, A.: 
Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 51, S. 147. 1926 (Bd. 44, S. 884). 

2) Vgl. BOENHEIM: 1. C. - BIEDL, A.: Wien. med. Wochenschr. 1922. S. 885 u. 935. -
ROGERS, J.: New York med. journ. Vol. .111, p. 229. 1920. - LEWIT, S. G.: Zeitschr. f. 
klin. Med. Bd. 102, S. 440. 1925 (Bd. 42, S. 682). - TRUESDELL, CH.: Americ. journ. 
of physiol. Vol. 76, p. 20. 1926 (Bd. 44, S. 526). 

3) Vgl. HERNANDO, T.: Wechselbeziehungen zwischen den Storungen der inneren 
Sekretion und dem Verdauungsapparat. Samml. zwangl. Abhandl. a. d. Geb. d. Verdauungs
u. Stoffwechselkrankb. Bd. 9, H. 8. Halle: Marhold 1926. - DETRE, L. und R. Srv6: 
Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 46, S. 594. 1925 (Bd. 41, S. 540). 

') CARLSON, A. J. a. S. LITT: Arch. of internal med. Vol. 33, p. 281. 1924 (Bd. 35, S. 57). 
5) Vgl. BAUER, J. U. M. SCHUR: Zeitschr. f. physikal. u. diiit. Therapie. Bd. 25, S. 397. 

1921. 
6) LOCKWOOD, B. C.: Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 85, p. 1032. 1925 (Bd. 41, 

S. 903). - PmELEs, F.: Endokrine Erkrankungen und Verdauungsapparat. Sonderbeil. 
d. Wien. klin. Wochenschr. 1925. Nr. 21. - HERNANDO, T.: 1. c. 

7) BIEDL, A.: Wien. med. Wochenschr. 1922. S. 885 u. 935. 
8) MYERS, B.: Lancet. Vol. 207, Nr. 16. p. 799. 1924 (Bd. 38, S. 451). 
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Zustande im Magen-Darmtrakt giinstig beeinfluBt und eine Obstipation behoben 
haben 1). 

Wie unmoglich es ist, die verwickelten Vorgange im Bereiche des Verdauungs
apparates bei endokrinen Storungen einfach auf ein zu Wenig oder zu Viel an 
Hormon zu beziehen, zeigt die Gegeniiberstellung folgender beider Tatsachen: 
Thyreoidinfiitterung erhoht den Fermentgehalt des Pankreassaftes im Hunde
versuch 2), beim menschlichen Basedow sieht man dagegen gelegentlich Fett
stiihle als Ausdruck einer insuffizienten Pankreassekretion. Auch der Umstand, 
daB es Falle von Colica mucosa gibt, die sich in typischen Intervallen zur Zeit 
der Menstruation einstellt, berechtigt nicht, von einer ovariellen Genese (FOOES) 
zu sprechen. Es handelt sich eben nur um eine fiir das Individuum charakte
ristische Ausdrucksform der physiologischen Steigerung der vegetativen Erreg
barkeit zur Zeit der Menstruation. Nieht die Intensitat oder Qualitat der 
ovariellen Hormonbelieferung dieser Menschen ist pathologisch und hat daher 
auch nicht Ziel eines therapeutischen Angriffes zu sein, sondern die Art der 
Reaktion auf die periodisch schwankende und physiologischerweise ovariell 
beeinfluBte Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems, die besondere kon
stitutionelle Beschaffenheit des Erfolgsorganes ist das Wesentliche des Leidens. 
Das gleiche gilt ja auch fiir die menstruell auftretenden Anfalle gewisser Asth
matiker. Ich habe selbst einen Fall mitgeteilt, in dem sich Asthma und Coliea 
mucosa jedesmal zusammen zur Zeit der Menstruation einstellten. 

So wichtig es ist, stets im Auge zu behalten, daB Magen-Darmsymptome 
als initiales oder fiihrendes Symptom bei bestimmten Erkrankungen inner
sekretorischer Organe auftreten, eventuell die oligosymptomatische Form einer 
solchen Erkrankung darstellen konnen, so wenig berechtigt ist es, hinter 
den verschiedenartigsten, insbesondere nervosen und konstitutionellen Storungen 
des Verdauungsapparates immer gleich endokrine Anomalien zu witt ern oder 
gar die Therapie darauf zu basieren. Hyperthyreoide Diarrhoen, hypo
thyreoide Obstipation, gastrointestinale Spasmophilie durch Epithelkorperchen
insuffizienz 3), dyspeptische Storungen bei Nebenniereninsuffizienz, das sind 
Zustande, die nicht immer ganz leicht zu erkennen sind, weil die iibrigen 
Symptome der betreffenden endokrinen Erkrankungen noch nicht oder nur 
hochst rudimentar ausgebildet sein konnen, diagnostizieren lassen sie sieh 
aber dennoch bei Beriicksichtigung des gesamten klinisehen Befundes, der 
konstitutionellen Verhaltnisse und der Anamnese. Die auBerordentliche Wirk
samkeit des therapeutisch verabreichten Schilddriisenhormons laBt in gewissen 
Fallen habitueller Obstipation auch dort, wo sonst nicht ganz unzweifelhafte 
Symptome von Schilddriiseninsuffizienz vorllegen, den Versuch einer Schild
driisentherapie gerechtfertigt erscheinen 4), wenn ich auch gestehen muB, daB 

1) SINGER, G.: Wien. klin. Wochenschr. 1923. S. 273 (Bd. 29, S. 533). 
2) GYOTOKU, K.: Mitt. a. d. med. Fak. d. Kais. Univ. Tokyo. Bd. 30, S. 409. 1923 

(Bd. 40, S. 460). - Vgl. auch ROGERS, J.: I. c. 
3) SCOTT hat wegen der Carpopedalspasmen und Wadenkrampfe sowie wegen der Ver

minderung des ionisierten Blutkalkes auch fUr die Sprue eine Epithelkorpercheninsuffizienz 
verantwortlich gemacht (SCOTT, H. H.: Brit. med. journ. 1923. Nr. 3285, p. 1135 [Bd.34, 
S. 142]). 

4) SPENCER G. STRAUSS: New York med. journ. Vol. 111, p. 280. 1920. - DEUSCH, G.: 
Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 142, S. 1. 1923 (Bd. 29, S. 229). 
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ich eine wirklich hypothyreotische Obstipation ohne sonstige ausgesprochene 
Zeichen einer Schilddriiseninsuffizienz kaum je gesehen habe. 

Nur mangelhaft sind wir iiber die Beziehungen unterrichtet, welche zweifellos 
zwischen der normalen und pathologisch veranderten Leber und dem endokrinen 
System bestehen. Wir nennen nur die menstruelle hyperamische Leber
schwellung (CHVOSTEK), die Atrophie des Hodenparenchyms nach Teil
exstirpation und Rontgenschadigungen der Leber (SCHOPPER), die Hoden
atrophie bei Lebercirrhose auch ohne alkoholische Atiologie (WEICHSELBAUM 
und KYRLE, GOLDZIEHER), die Kleinheit der Schilddriise bei Lebercirrhose 
(v. NEUSSER, CHVOSTEK, EpPINGER, GOLDZIEHER), die histologischen Ver
anderungen, welche nach Exstirpation der Epithelkorperchen, sowie der Hypo
physe von franzosischen Autoren in der Leber beschrieben worden sind 1). 
Da EpPINGER im Tierversuch nachweisen konnte, daB Schilddriisenexstirpation 
das normale Regenerationsvermogen des Lebergewebes stark herabsetzt, und 
da er auch in vier Fallen von akuter Leberatrophie ganz kleine Schilddriisen 
mit schweren histologischen Veranderungen vorfand, so ist seine SchluBfolgerung 
gewiB nicht unberechtigt, daB eine mangelhafte Schilddriisenfunktion als 
disponierendes Moment nicht nur bei der Lebercirrhose, sondern auch bei der 
akuten Atrophie von Bedeutung sein diirfte, indem sie die erforderliche 
Regenerationsfahigkeit des Leberparenchyms beeintrachtigt. Allerdings hat man 
auch einen Fall von Basedow an akuter gelber Leberatrophie zugrunde gehen 
gesehen. 

Erkl'ankungen del' Harnol'gane. 
Wir haben in einem friiheren Kapitel die habituellen Anomalien der Harn

menge, die Polyurie wie die Oligurie in ihren Beziehungen zum endokrinen 
Apparat eingehend erortert, haben von den geringen Harnmengen bei Hypo
thyreosen gesprochen, haben gehort, daB die Wasser- und Kochsalzausscheidung 
im Belastungsversuch gestOrt sein kann durch Gewebs- oder Nierenanomalien, 
an denen wiederum innersekretorische Einfliisse beteiligt sein mogen (gewisse 
Formen von Fettsucht, Morbus Addisonii). Auch von der nephrotischen 
Albuminurie, wie sie bei Basedow, aber auch beim Myxodem vorkommen kann, 
war die Rede. Einer eigentiimlichen Beziehung zwischen Nierenfunktion und 
Hormonapparat haben wir noch zu gedenken, das ist die Herabsetzung des 
renalen Schwellenwertes fUr die Zuckerausscheidung, d. h. also das Auftreten 
einer renalen Glykosurie in der Schwangerschaft und im Pramenstruum. Wie 
KUSTNER 2) zeigen konnte, handelt es sich offenbar um eine renal angreifende 
Wirkung des Corpus luteum. 1m iibrigen spielen inkretorische Einfliisse bei den 
Erkrankungen der Niere kaum eine besondere Rolle. Sehr beachtenswert ist 
freilich die Vermehrung der basophilen Zellen des Hypophysenvorderlappens und 
ihr Hineinwuchern gegen die Pars intermedia und nervosa, wie es bei Nephro
sklerosen in der Regel gefunden wird 3). Die Bedeutung dieser Erscheinung ist 
vollkommen ungeklart. In Tierversuchen lieB sich zeigen 4), daB gesteigerte 

1) Literatur bei BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition., !. c., S. 541. 
2) Kii-sTNER, H.: Monatsschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. Bd. 62, S. 119. 1923 (Bd. 29, 

S. 226) u. Arch. f. Gynakol. Bd. 122, S. 282. 1924 (Bd. 36, S. 451). 
3) BERBLINGER, W.: Virchows Arch. f. patho!. Anat. u. Physio!. Bd. 258, S. 232. 1925 

(Bd. 42, S. 494). 
4) NAITO, M.: Tohoku journ. of expo med. Bd. 5, S. 221. 1924 (Bd. 38, S. 176). 
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Schilddriisenfunktion den Eintritt der Uramie nach Nephrektomie oder Ureter
unterbindung beschleunigt, wahrend ihn herabgesetzte Funktion verzogert, 
offenbar infolge des verschiedenen Tempos der Stoffwechselvorgange iiberhaupt 
und der Bildung harnfahiger Stoffwechselschlacken im besonderen. DaB aus 
dem mitunter beobachteten guten therapeutischen Erfolg einer Thyreoidin
behandlung bei Nephrosen 1) keine SchluBfolgerung auf eine kausale Rolle einer 
mangelhaften Schilddriisenfunktion bei diesem Leiden gestattet ist, ist wohl 
einleuchtend. 

Erkrankungen der Geschlechtsol'gane. 
Auch hier werden wir uns sehr kurz fassen konnen, da ja die weitgehende 

Abhangigkeit der Ausbildung und Funktion der Geschlechtsorgane von der 
innersekretorischen Funktion der Keimdriisen, aber auch der Hypophyse, 
Schilddriise, Nebennierenrinde usw. schon in friiheren Kapiteln ausfiihrlich 
behandelt wurde. Es sei nur an dieser Stelle nochmals wiederholt, daB auch 
anscheinend geringfiigige funktionelle Anderungen im Bereiche des Geschlechts
apparates, wie Verlust der Libido, Nachlassen der Potenz 2), Aussetzen der 
Menstruation initiales oder fiihrendes Symptom nicht nur einer primaren 
Keimdriisenstorung, sondern auch einer Affektion der Hypophyse oder der 
Nebennierenrinde sein kann. Auch an die Menorrhagie mancher Hypothyreosen 
und ihre giinstige BeeinfluBbarkeit durch Schilddriisentherapie sei hier erinnert. 
DaB nach Kastration, Rontgenbestrahlung der Keimdriisen und im normalen 
Klimakterium Riickbildung von Uterusmyomen erfolgt, ergibt sich aus dem 
trophischen EinfluB, den die Ovarien auf innersekretorischem Wege auf den 
Uterus ausiiben. Natiirlich besagt dieses Faktum keineswegs, daB etwa in 
der Atiologie des Uterusmyoms eine abnorme Ovarialfunktion eine Rolle spielt, 
ebensowenig wie die therapeutische Wirksamkeit der Kastration oder Hoden
bestrahlung bei Prostatahypertrophie irgendeinen SchluB darauf zulaBt, daB der 
Prostatahypertrophie eine abnorme innersekretorische Keimdriisenfunktion 
zugrunde liegen konnte. Bemerkenswert erscheint die Abhangigkeit der 
Konzeptionsfahigkeit einer im iibrigen in bezug auf die Geschlechtsorgane 
gesunden Frau von gewissen hormonalen Einwirkungen. So habe ich selbst 
zweimal die Beobachtung machen konnen, daB nach dem Gebrauch von Schild
driisentabletten, die wegen Fettleibigkeit verordnet worden waren, Konzeption 
erfolgte, obwohl sich an der Genitalfunktion und auch an den iibrigen Be
dingungen einer Konzeption nichts anderte und beide Frauen seit Jahren 
nicht gravid geworden waren. In dem einen Falle erfiillte sich auf diese Weise 
ein sehnlicher Wunsch, im anderen kam dagegen die Schwangerschaft hochst 
ungelegen, ein Umstand, der zur Beurteilung des Effektes der Schilddriisen
therapie vielleicht auch nicht ganz ohne Belang ist. Es scheint iibrigens, daB 
auch Jod die mangelhafte Konzeptionsfahigkeit mancher Frauen beheben kann 3). 
Auch Tierversuche ergaben, daB Schilddriisenfiitterung die Konzeptionsfahigkeit 

1) CAMPANACCI, D.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. S. 257 (Bd. 34, S. 54). 
2) Vgl. PULVERMACHER, L.: Zeitschr. f. Urol. Bd. 18, S. 593 u. Bd. 19, S. 146. 1925 

u. Lehrb. d. Gonorrhoe, herausg. von BUSCHKE U. LANGER. S. 494. Berlin: Julius Springer 
1926. 

3) VIGNES, H. et L. CORNIL: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 86, p. 850. 
1922 (Bd. 24, S. 269). - GRASSL: Miinch. med. Wochenschr. 1922. S. 785 (Bd. 24, S. 268). 
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erhoht 1), Rontgenbestrahlung der Schilddriise sie herabsetzt 2). Sogar eine 
Verschiebung des Geschlechtsverhii,ltnisses unter den Jungen der schilddriisen
bestrahlten Tiere zugunsten der Mannchen wurde von COULAUD beobachtet. 
MATHES 3) will auch von Hypophysenextrakten eine Steigerung der Konzeptions
fahigkeit gesehen haben. 

Die Beschaffenheit der Mamma ist, wie aus friiheren Darlegungen hervor
geht, als eines der markantesten Geschlechtsmerkmale yom hormonalen Einflul3 
der Keimdriisen und anderer inkretorischer Organe mit abhangig. Wachstum 
und Funktion der Brustdriise wird auf hormonalem Wege regulier:t. Und doch 
darf nicht iibersehen werden, dal3 die Ausbildung der Mamma und ihre sexuelle 
Differenzierung bis zu einem gewissen, individuell verschiedenen Ausmal3 auch 
vollkommen unabhangig von den Keimdriisen stattfindet. Der schlagendste 
Beweis hierfiir ist ja die oben schon besprochene halbseitige Gynakomastie bei 
manrrlichen Individuen mit sonst normaler Ausbildung der Geschlechtsorgane 
und sekundaren Geschlechtsmerkmale. Man sage nicht, es handle sich hier 
um seltene Mil3bildungen, die nichts beweisen! Sie illustrieren nur in besonders 
klarer Weise, was schliel3lich auch aus den Fallen von gelegentlich hereditar 
vorkommender Gynakomastie bei Mannern mit normalen Keimdriisen hervor
geht. 

Dal3 sich die weiblichen Mammae schon zu einer Zeit zu entwickeln be
ginnen, in welcher die Menstruation noch nicht eingetreten ist, beweist nicht 
unbedingt, dal3 das auslOsende Moment dieses Wachstumsantriebes aul3erhalb 
der Ovarien gesucht werden mul3, da die Wirkungsschwelle fiir das Ovarial
hormon am Erfolgsorgan des Uterus hoher liegen konnte als an der Brustdriise; 
daB es aber, wie MOSZKOWICZ 4) annehmen mochte, in der Schilddriise oder 
Hypophyse zu erblicken sein soUte, ist durch keinerlei Tatsachen gestiitzt. 
Eine solche Annahme macht uns auch den ganzen Vorgang keineswegs ver
standlicher, im Gegenteil, sie verschiebt nur die FragesteUung. Da eben nur die 
weibliche und nicht auch die mannliche Brustdriise zur Pubertatszeit zu wachsen 
anfangt, mul3 man eben eine verschiedene Reaktionsweise der weiblichen und 
der mannlichen Brustdriisenanlage supponieren; den Wachstumsreiz aber 
anderwarts als in der Driisenanlage selbst zu suchen, liegt kein Anlal3 vor. So 
wenig fiir das normale Haar- oder Zahnwachstum des Kindes ein Hormon
organ den Anstol3 gibt, so wenig geschieht dies, abgesehen von dem unbestreit
baren protektiven Einflul3 der Keimdriisen, beim normalen Wachstum der 
Brustdriise, nur ist in allen diesen Fallen die physiologische Wachstumszeit 
verschieden. 

In den seltenen Fallen von weiblichem Kastratoidismus fehlt regelmal3ig 
die Ausbildung der Mamma, und auch die Mamilla ist nur rudimentar ent
wickelt. Andererseits findet man aber auch bei Frauen mit Genitalhypoplasie 
und verspateter Menarche nicht selten besonders grol3e, massige Fettbriiste. 
So wenig wir aber in der Schilddriise einen stimulierenden Faktor fiir die 
weibliche Brustdriisenentwicklung erblicken konnen, ebensowenig schliel3en 

1) PERRIN, M. et A. REMY: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 72, p. 42. 1911. 
2) COULAUD, E.: Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Tom. 88, p. 20. 1923 (Ed. 29, 

S. 230). 
3) MATHES, P.: Miinch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 8, S. 230. 
4) MoszKowICZ, L.: Arch. f. klin. Chirurg. Ed. 142, S. 374. 1926. 
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wir uns der gerade entgegengesetzten Anschauung anderer Autoren 1) an, die 
einer Schilddriiseninsuffizienz eine Forderung des Mammawachstums zuschreiben. 
Ohne Beachtung der autochthonen Partialkonstitution der Brustdriise selbst 
kann man eben den Tatsachen unmoglich gerecht werden. 

Sehr schon zeigt dies eine hochst sonderbare Beobachtung von HANEL 2). 
Ein 43jahriger Mann sondert seit seinem 21. Lebensjahr standig Milch aus 
seinen Brustwarzen abo Geschlechtsfunktionen normal bis zum 39. Jahr, dann 
Verlust der Libido. Auffallend hohe Stimme und weichliches, wenig energisches 
Wesen. Der Mann stirbt an einem Adenosarkom der Hypophyse. Die Er
kHirung des Autors, die Hypophyse hatte hier einen versprengten Keirn weiblicher 
Anlage besessen, der sich nun durch die Abgabe von Milchdriisenhormon 
'bemerkbar gemacht habe, fiihren wir hier nur deshalb an, urn zu zeigen, zu welch 
merkwiirdigen und ganz unbegriindeten Anschauungen manche Autoren sich 
versteigen, wenn ihnen das Prinzip der mehrfachen Sicherungen der Organ
funktionen nicht gelaufig ist. Der Fall - und es handelt sich urn ein Unikum -
kann doch nur so zu verstehen sein, daB die seit 22 J ahren sezernierende Mamma 
des Mannes von Haus aus, also konstitutionell, anders beschaffen war als sonst 
bei einem Individuum. Denn auch bei Frauen mit standiger, persistierender 
Milchsekretion konnen wir meist keine hormonalen Abweichungen feststellen 
und miissen auf konstitutionelle Abweichungen des Brustdriisengewebes selbst 
rekurrieren. Ich habe einen dieser seltenen FaIle einmal gesehen 3). Die Hypo
physengeschwulst als Ursache oder Ausgangspunkt der lactierenden Mamma 
des HANELschen Falles anzusehen, liegt urn so weniger Grund vor, als wir 
bei den verschiedenartigsten Hypophysentumoren kaum jemals dieses Symptom 
zu sehen bekommen. Es ist also in Analogie zu unseren im Vorangehenden 
vorgetragenen Anschauungen anzunehmen, daB der mit einer konstitutionell 
abnormen Brustdriisenanlage behaftete Mann entweder zufallig, also ohne 
kausalen Zusammenhang mit dieser Anomalie, an einem Hypophysentumor 
erkrankte oder, was uns wahrscheinlicher diinkt, daB die abnorme Brustdriisen
beschaffenheit und die spatere Erkrankung an einer Hypophysengeschwulst 
beigeordnete Ausdrucksformen einer generelleren konstitutionellen Abweichung 
des Individuums darstellen. Der Fall zeigt aber deutlich, daB man endlich 
verstehen lernen muB, bei Vorhandensein inkretorischer Erkrankungen nicht 
einfach alle klinischen Symptome des betreffenden Falles als Ausfalls- oder 
Uberftinktionserscheinung des nachweislich erkrankten Hormonorgans oder 
mit ihm korrelierter anderer inkretorischer Organe aufzufassen, daB es vielmehr 
unbedingt notig ist, tiefer zu schiirfen und auf die konstitutionellen Verhaltnisse 
des Falles zuriickzugreifen. 

Analoge Erwagungen gelten auch fiir den an sich interessanten Versuch 
MoszKowICzs 4), gestiitzt auf die erwiesenen menstruell-zyklischen Veranderungen 
der Mammastruktur gewisse Erkrankungen der weiblichen Brustdriise, die er 
als Mastopathie zusammenfaBt (menstruelle Brustdriisenschwellung, Adenom, 
Fibroadenom, Cystadenom), in Analogie zu den Metropathien der Gynakologen 

1) LAND STEINER, K. U. A. EDELMANN: Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 24, S.339. 
1920 (Bd. 16, S. 151). - GIGON, A.: Schweiz. med. Wochenschr. 1922. Nr. 13, S. 316. 

2) HANEL, H.: Klin. Wochenschr. 1926. Nr. 9, S. 386. 
3) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition., 1. c., S. 608. 
4) MOSKOWICZ, L.: Arch. f. Chirurg. Bd. 144, S. 138. 1927. 
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(Endometritis hyperplastica, Metritis chronica, diffuses Myom, Adenomyosis) 
.mit einer gestorten OvariaHunktion in Zusammenhang zu bringen. Ubrigens 
betont MoszKowICz selbst, daB eine besondere Disposition des Mammagewebes 
erforderlich ist, "wenn der abnorme hormonale Reiz am Erfolgsorgan abnorme 
Wachstumsvorgange auslosen solI". Wir meinen freilich, daB bei einer bestimmten 
abnormen Disposition des Mammagewebes gar kein abnormer hormonaler Reiz 
zur Auslosung erforderlich ist, sondern auch schon der normale Reiz hierzu 
ausreicht. 

Erkrankungen der Baut. 
Bei gewissen Erkrankungen des Blutdriisenapparates zeigt die Haut so 

charakteristische Veranderungen, daB sie fiir die Diagnose maBgebende Be
deutung erlangen konnen. Man denke nur an die klinisch und anatomisch 
gekennzeichnete Hautbeschaffenheit bei Myxodem, die diinne, glatte Haut bei 
Basedow, die zarte, weiche, glatte Haut, sowie das Geroderma bei Hypo
genitalismus und Hypopituitarismus, an die Pigmentation bei Morbus Addisoni, 
aber auch bei manchen Fallen von thyreogener, parathyreogener oder hypo
physarer Erkrankung. Man denke an die Abhangigkeit des subcutanen Fett
polsters, der SchweiB- und Talgdriisen, vor allem aber des Haarwachstums 
vom Hormonapparat. Tempo und Intensitat der Wundheilung unterliegt dem 
EinfluB des Hormonapparates. Schilddriisen- und Epithelkorperchenhormon, 
Insulin, sowie Implantation von Keimdriisen kann sie fordern. Haardefekte 
werden von ovariumlosen, insbesondere aber von schilddriisenlosen Kaninchen 
viel schwacher als von normalen Tieren regeneriert 1). Zum Teil auf dem Wege 
des vegetativen Nervensystems, zum Teil durch unmittelbar hormonale Be
einflussung des Hautorgans wirkt so das inkretorische System als Regulator 
fur den Turgor, den Fett- und Pigmentgehalt, die Durchblutung und Durch
feuchtung, sowie fiir den VerhornungsprozeB der Haut. Auch auf chemischem 
Wege laBt sich die Abhangigkeit der Hautbeschaffenheit vom Hormonapparat 
erweisen (KONIGSTEIN). 

Es ist begreiflich, wenn man angesichts der vieHach noch sehr im argen 
liegenden atiologischen Kenntnisse in der Dermatologie die Neigung hat, fiir 
ursachlich unklare Hautaffektionen prim are Storungen des innersekretorischen 
Apparates verantwortlich zu machen, einerseits deshalb, weil eben ein maB
gebender EinfluB dieses Apparates auf die Hautbeschaffenheit tatsachlich 
feststeht, andererseits aber weil gelegentlich ausgesprochene inkretorische 
Symptome auch in anderen Gebieten des Organismus einen derartigen Zusammen
hang nahelegen. Aber nur mit einem hohen MaB von Kritik und biologischem 
Verstandnis ausgeriistet wird man an die Entscheidung herantreten diirfen, 
ob und wieweit gewisse krankhafte Prozesse an der Haut endokrin bedingt 
oder mitbedingt sind 2). Sonst verfallt man nur zu leicht in den heute leider 
iiblichen Fehler, die innere Sekretion ganz unbegriindeterweise mit dem Odium 
einer unbefriedigenden Pseudo-Erklarung zu belasten, fiir die sie gar nicht 
verantwortlich gemacht werden kann. In vielen Fallen wird sich die Rolle 
einer endokrinen Storung ganz allgemein darauf beschranken, daB sie "eine 

1) ASHER, L. U. K. FURUYA: Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 425. 1924 (Bd. 37, S. 451). 
- CHANG, HSI CHUN: Americ. journ. of physioI. Vol. 77, p. 562. 1926 (Bd. 45, S. 392.) 

2) PULVERMACHER, L.: Klin. Wochenschr. 1925. Nr. 40, S. 1793 u. Nr. 41, S. 1841. 
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Veranderung des Hautmilieus" schafft, die an sich noch nicht zur eigentlichen 
Dermatose fuhrt, zu deren Zustandekommen vielmehr die Einwirkung noch 
anderer Faktoren erforderlich ist (SCHUMACHER 1». Die endokrine Sttirung 
ware also lediglich ein disponierendes Moment verschiedener Wertigkeit im 
Bedingungskomplex der Hautaffektion. Wir wissen beispielsweise, daB die 
Mikrosporie in der Pubertatszeit spontan ausheilt, offenbar durch Verschlechte
rung der Lebensbedingungen fUr die Pilze. Das Hautmilieu andert sich also 
in der Pubertat, es wird zu einem schlechten Nahrboden fur Pilze der Mikrosporie. 
Ob aber daran die Keimdrusen unmittelbar beteiligt sind oder ob eine auto
chthone Anderung der Hautbeschafienheit zur Pubertatszeit stattfindet, ist 
gar nicht sicher. 

HEILIG und HOFF 2) haben gezeigt, daB die Reaktionsfahigkeit der Haut 
auf intracutane Applikation von Adrenalin und Morphium menstruelle Schwan
kungen erkennen laBt, daB auch das Klimakterium Anderungen dieser Reaktions
weise bedingt, daB also jedenfalls das Ovarialhormon das Hautmilieu nachweisbar 
beeinfluBt. Damit steht die alte Erfahrung im Einklang, daB verschiedene 
Dermatosen, wie Acne, Herpes, urtikarielle Erytheme, Follikulitiden u. a. 
mehr oder minder deutliche Beziehungen zu den Phasen des weiblichen Ge
schlechtslebens (Menstruation, Graviditat) erkennen lassen. Damit ist aber 
naturlich nicht gesagt, daB in solchen Fallen eine krankhafte Funktion der 
Ovarien vorliegt. Bei der Acne z. B. und der ihr zugrunde liegenden Seborrhoe 
hat man seit {SABOURAUD immer wieder Beziehungen zu einer gesttirten Keim
drusenfunktion angenommen. Da Seborrhoe und Acne oft eine ausgesprochene 
Pubertatserscheinung darstellen und da die Seborrhoiker oft sexuell besonders 
aktive Individuen sind, so wurde an eine lJberfunktion der Keimdrftsen gedacht 
(R. O. STEIN). Man hat aber auch bei chlorotischen Madchen mit insuffizienter 
Keimdrusenfunktion ausgebreitete Acne beobachtet und hat unter Ovarial
therapie eine Acne abheilen gesehen 3). Ich selbst kenne einen etwa 30jahrigen 
eunuchoiden Kellner, der an der Stirn einen Kranz machtiger Comedonen 
aufweist, eine Erscheinung, die sonst eher bei moglichst vollwertiger Keim
drusenfunktion vorkommt. Aber schon die ungewohnliche Lokalisation der 
Comedonen in diesem FaIle weist eben auf eine konstitutionelle Besonderheit 
der Talgdrusen selbst hin, wie dies auch PULVERMACHER fUr die FaIle von 
Acne mit Recht betont. Angesichts solcher Tatsachen muB man sich doch fragen, 
ob man denn berechtigt ist, eine abnorme Keimdrusenfunktion fur Seborrhoe 
und Acne verantwortlich zu machen. Das Abnorme ist sicherlich in den TaIg
drusen selbst zu such en und nur die Manifestation dieser Abnormitaten erweist 
sich von der Keimdrusenfunktion abhangig. Diese selbst aber als abnorm 
anzusehen, liegt zunachst gar kein Grund vor. 

Wie viele Tausende FaIle von Dysmenorrhoe ohne Hauterscheinungen 
kommen auf einen einzigen Fall von POLLAND-MATZENAuERscher Dermatosis 
dysmenorrhoica symmetrica! Was diesen einen Fall von den anderen Dys
menorrhoe-Fallen unterscheidet, ist doch offenbar nicht eine andere Art von 
Ovarialfunktion, sondern eine andere Art von Hautreaktion, die zur Zeit der 
menstruellen Phase manifest wird. 

1) SCHUMACHER, C.: Dtsch. med. Wochenschr. 1925. S. 1513 . 
• ) HEILIG, R. U. H. HOFF: Klin. Wochenschr. 1925. S. 868. 
3) STUMPKE, G.: Dermatol. Wochenschr. Ed. 80, S. 45. 1925. 
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Wenn das seltene Krankheitsbild der Impetigo herpetiformis in der Mehrzahl 
der Faile in der Schwangerschaft, mitunter aber auch bei Mannern vorkommt, 
wenn es mehrmals mit Tetanie, einmal mit Hypophysentumor, einmal mit 
Osteomalacie zusammen, meist aber ohne begleitende innersekretorische Krank
heitserscheinungen beobachtet worden ist, wie laBt sich dann die heute beinahe 
ailgemein verbreitete Annahme der Dermatologen vom endokrinen Ursprung 
dieses Leidens begriinden 1) 1 Der Vergleich mit der Osteomalacie, die von 
verschiedenen Hormonorganen ihren Ausgang nehmen konne, hinkt insofern, 
als hier einerseits unbestreitbare experimenteile Grundlagen und andererseits 
therapeutische Erfolge vorliegen, wahrend.. die endokrine Theorie der Impetigo 
herpetiformis vollkommen in der Luft schwebt. DaB aber gelegentlich endokrine 
Krankheitserscheinungen mit Anomalien der Haut bei ein und demselben 
Individuum zusammentreffen konnen, ohne daB die letzteren als Folge der 
ersteren angesprochen werden konnten, ist bei der konstitutioneilen Natur 
beider sehr wohl verstandlich. Man denke nur an die ausgebreiteten eigen
artigen Pigmentationen mit endokriner Dystrophie, wie sie LESCHKE und 
ULLMANN 2) beschrieben und mit Recht als koordinierte Erscheinungen keim
plasmatischer Abartung aufgefaBt haben. Fuhren doch von diesen Fallen 
flieBende Ubergange zur RECKLINGHAUSENschen Neurofibromatose. 

Auch fur die Striae distensae cutis wurden ganz zu Unrecht endokrine 
Storungen als unmittelbare Ursache angesprochen, weil sie wahrend der Gravidi
tat oder bei Hypophysentumoren vorkommen. Die Striae findet man aber 
bei fetten oder ehemals fetteren Leuten beiderlei Geschlechtes gar nicht selten 
ohne die geringsten Zeichen einer endokrinen Anomalie. Wir konnen den Stand
punkt von BLOCH 3) nur billigen, der einen Fail von Poikilodermia atrophicans 
bei einem 24jahrigen Madchen mit hochgradiger Genitalhypoplasie und beider
seitiger Katarakt beschreibt und den Kausalzusammenhang dieser Erschei
nungen als ungeklart hinsteilt. Der Umstand, daB dasselbe Hautleiden auch 
einmal in Kombination mit einer Atrophie der Hypophyse gesehen wurde, 
rechtfertigt gewiB nicht, die Hypophysenstorung fur die Entwicklung des Haut
leidens verantwortlich zu machen 4). 

Therapeutische Effekte ailein als Argument fur die endokrine Genese einer 
Dermatose heranzuziehen, ist immer eine miBliche Sache. Spontane und 
suggestive Besserungen, Beeinflussungen durch unspezifische pharmako
dynamische Wirkungen der verabreichten Organpraparate (Thyreoidin, Adre
nalin, Hypophysenextrakte usw.), nicht organspezifische Rontgeneffekte mussen 
sorgfaltigst in Erwagung gezogen werden, ehe man eine innersekretorische 
Storung fUr eine Hauterkrankung verantwortlich macht. Hier habe ich speziell 
die sonderbarerweise ernst genommene Hypothese vor Augen, daB der Psoriasis 
eine gestorte Thymusfunktion zugrunde liege. Deshalb soIl keineswegs ge
leugnet werden, daB etwa eine Schilddriisenbehandlung in gewissen Failen 
auf chronische Hauterkrankungen unzweifelhaft gunstig, ja heilend wirken mag. 

1) WALTER, F.: Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 140, S. 138. 1922. - BRUHNS, C.: 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 148, S. 489. 1925. - SCHERBER, G.: Wien. med. 
Wochenschr. 1926. Nr. 31 u. 32. - Vgl. auch ROST, G.: KIin. Wochenschr. 1924. S. 14. 

2) LESCHKE, E. U. H. ULLMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 102, S. 388. 1925 (Bd. 42, 
S. 678). 

3) BLOCH, B.: Schweiz. med. Wochenschr. 1926. S. 753 (Bd. 45, S. 282.) 
') WERTHEIM, L.: Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 150, S. 464.1926. (Bd. 44, S. 882.) 
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Dimler Effekt kann aber auf uer namhaften chemil:lchen Veranderung der Hant 
beruhen, die durch das verabreichte Schilddrusenpraparat herbeigefUhrt wird; 
eine hypothyreotische Genese der Hauterkrankung beweist er durchaus nicht. 

Das gilt z. B. auch fUr das AufsprieBen einzelner Harchen bei kongenitaler 
Atrichie, wie sie JOSEFSON nach Schilddrusenbehandlung beobachten konnte. 
Falle von totaler Atrichie konnen angeboren oder im Laufe des Lebens entstanden 
sein. Auch im letzteren Falle kann es sich um eine nachweisbar konstitutionelle 
Grundlage handeln, wie mir eine eigene Beobachtung an drei Geschwistern 
erweist. DaB in derartigen Fallen von Haarausfall am ganzen Korper einschlieB
lich Kopf-, Achsel- und Schamhaare das vegetative Nervensystem schuld
tragend sein kann, beweist erstens die AuslOsung des Zustandes durch ein 
psychisches Trauma 1), zweitens die Entstehung im AnschluB an eine Grippe
Encephalitis 2) und drittens das von v. JAKSCH, SCHIFF und mir 3) in je 
einem Falle beobachtete Zusammentreffen mit Diabetes insipidus. Letzterer 
Umstand weist auch mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit auf die Zentren 
am Boden des III. Ventrikels als den Locus morbi hin. Fur eine primar endokrine 
Genese der Atrichia totalis fehlt ebenso ein verlaBlicher Anhaltspunkt wie fur 
jene der Alopecia areata 4). Auch in der Dermatologie hute man sich; hinter 
jeder Starung der vegetativen Innervation eine primare inkretorische Anomalie 
zu suchen. Oft genug sind einzelne pathologische inkretorische Symptome 
Folge und nicht Ursache der Sympathicusstorung. DaB sich aber eine gestarte 
Sympathicusinnervation an Haut, Haaren und Nageln bemerkbar macht, 
daB sie eine trockene, schilfernde, eventuell eine atrophische Glanzhaut, Ergrauen 
der Haare, trophische Nagelveranderungen erzeugen kann, ist unbestreitbar 5). 
Pramatures Ergrauen der Haare, wie es haufig speziell in Basedow-, gelegentlich 
auch in Diabetikerfamilien vorkommt, meist aber ohne begleitende Anzeichen 
einer hormonalen Starung ein nachweislich hereditar-degeneratives Kon
stitutionsmerkmal darstellt, hat mit inkretorischen Anomalien nichts zu tun. 

Auch N ageldystrophien aller Arten, ubermaBige Langs- und Quer
streifungen, Bruchigkeit, Verdickung, abnorme Harte, Krummung, Glanz
losigkeit usw. werden oft mit innersekretorischen StOrungen in Zusammenhang 
gebracht 6). Ich selbst habe eine Leukonychie bei einem Morbus Basedowii 
beobachtet, ein anderes Mal die gleiche Nagelveranderung bei einer vor 20 Jahren 
kastrierten, schwer nervosen 43jahrigen Dame gesehen; schliel3lich fand ich 
einmal die Leukonychie gepaart mit multipler Atherombildung der Kopfhaut 
als Familieneigentiimlichkeit bei einer ganzen Reihe von sonst gesunden 
Familienmitgliedern durch mehrere Generationen 7). In einem Falle von 
rudimentarer Akromegalie bei einer 50jahrigen Virgo, die yom 14. bis zum 
26. Lebensjahr normal menstruiert und damals dauernd ihre Menses verloren 

1) FISCHL, F.: Wien. med. Wochenschr. 1917. S. 247. 
2) STIEFLER, G.: Wien. klin. Wochenschr. 1924. Nr. 29. S. 730. 
3) BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. c., S. 628. 
4) Buscm!:E, A. u. B. PEISER: Dermatol. Wochenschr. Bd. 80, Nr. 7, S. 237 u. Nr. 8, 

S. 287. 1925. 
5) Vgl. BAUER, J.: Konstitutionelle Disposition. 1. c., S. 629. - BODENHEIMER, L.: 

Zeitschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 92, S. 597. 1924 (Bd. 38, S. 331). 
6) V gl. PULVERMACHER, L.: 1. c. 
7) Vgl. BAUER, W. A.: Zeitschr. f. d. ges. Anat., Aht. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre. 

Bd. 5, S. 47. 1919. 
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hatte, mit Hypoplasie des Genitales und der Mammae beobachtete ich eine 
Schizonychie. Die Seltenheit derartiger Vorkommnisse und die Regellosigkeit 
der Beziehungen spricht entschieden dagegen, endokrine Storungen fiir diese 
Nagelveranderungen verantwortIich zu machen. Zum Teil handelt es sich urn 
Folgen primarer Innervationsstorungen von seiten des Sympathicus, zum 
Teil urn den Ausdruck einer abnormen Partialkonstitution der Nagel selbst. 
die isoliert oder in Verbindung mit anderweitigen KonstitutionsanomaIien, 
sei es des endokrinen Systems oder anderer Organsysteme, in Erscheinung 
tritt. Umfassende einschlagige Untersuchungen haben auch den besten Kenner 
der Nagelpathologie J. HELLER 1) zu der gleichen ablehnenden Haltung in 
bezug auf die Annahme endokrin bedingter Nagelveranderungen gefiihrt. Wie 
vorsichtig einzelne diesbeziigliche Angaben der Literatur zu bewerten sind, 
zeigt z. B. HELLERS Nachweis einer Trichophytie bei einer Nagelerkrankung, 
die von H. ULLMANN als ovarielle Nageldystrophie vorgestellt worden war. 
1m Rahmen des Prinzips der mehrfachen Sicherungen kommt freiIich auch den 
Hormonorganen eine Bedeutung fiir die Nagelpathologie zu - wir erinnern ganz 
besonders an die oben erwahnten Nagelveranderungen bei Tetanie (S. 263) 
groB ist diese Bedeutung aber sicherlich nicht. 

Anhang: Der Anteil der inneren Sekretion am konstitutionellen 
Habitus des Menschen. 

Die vorangehenden Ausfiihrungen ermogIichen nun auch eine kritische 
Stellungnahme zu dem in jiingster Zeit viel erorterten Problem, wie weit der 
konstitutiondle und damit auch der rassenmaBige Habitus, das Exterieur eines 
gesunden Menschen mit Besonderheiten seiner inneren Sekretion zusammen
hangt. Die Lehre von der inneren Sekretion faszinierte auch die Anthropologen 
derart, daB sie ob der leichter faBbaren, zugangIicheren Hormonorgane vielfach 
die Bedeutung primar keimplasmatischer Einheiten, primarer Gene verkannten. 
Es muB davor gewarnt werden, die Rolle der Hormonorgane bei der Formung 
der physiologischen Habitustypen zu iiberschatzen. So unbestreitbar der 
friihinfantile Ausfall oder die Uberfunktion der Schilddriise oder Hypophyse, 
die vorzeitige, verspatete oder ganzlich ausbleibende Reifung der Keimdriisen 
oder die Uberfunktion der Nebennierenrinde den Habitus ihres Tragers in 
charakteristischer Weise verandert, so hypothetisch sind etwa die Erwagungen 
PENDES 2), der dem Longitypus, dem Habitus longilineus, asthenicus, mikro
splanchnicus, dem Schizoiden KRETSCH~1ERS eine relative Uberfunktion der 
Schilddriise, eventuell auch der Hypophyse zuschreibt, wahrend der Brachy
typus, der Habitus brevilineus, quadratus, apoplecticus, arthriticus, megalo
splanchnicus, der Zykloide KRETSCHMERS durch eine relative Insuffizienz 
der Schilddriise, eventuell mit Uberfunktion der Keimdriisen und Nebennieren
rinde charakterisiert ware. Das sind spekulative Erweiterungen eines geistvollen 
Gedankenganges, den einst R. STERN 3) mit mehr Erfolg als tatsachIichen 
Unterlagen in die Konstitutionsforschung hineintrug, als er den Begriff der 

1) HELLER, J.: Dtsch. med. Wochenschr. 1926. Nr. 19, S. 786. 
2) PENDE, N.: Quaderni di psichiatr. Vol. 8, p. 121. 1921. - Konstitution und innere 

Sekretion. Abh. a. d. Grenzgeb. d. inn. Sekret., herausg. von L. SZONDI, H. 2. Budapest 
u. Leipzig: R. Novak 1924. 

3) STERN, R.: Uber korperliche Kennzeichen der Disposition zur Tabes. F. Deuticke 1912. 
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"polyglandularen Formel"· schuf. lch glaube urn so mehr Berechtigung zur 
Ablehnung mangelhaft fundierter Ausschmiickungen dieser Lehre zu besitzen, 
als ich selbst die auf das richtige MaB beschrankte Bedeutung der individuellen 
Blutdriisenkonstellation, der personlichen Blutdriisenformel stets besonders 
betont habe. Meine Warnung bezieht sich ganz besonders auch auf die Versuche, 
die seelische Eigenart der Menschen auf eine bestimmte Blutdriisenformel 
zuriickzufiihren (SANTE NACCAltATl 1), BERMAN 2)). Manches, aber wie ich 
glaube, nur recht Weniges wird sich von diesen Darlegungen als zutreffend 
erweisen. Es ist eben wieder das Prinzip der mehrfachen Sicherungen, das fUr 
derlei Betrachtungen ganz unentbehrlich ist. Sieht man immer nur die eine, 
die endokrine Sicherung und vergiBt die iibrigen, vor allem die autochthone 
Partialkonstitution des Erfolgsorgans, so kommt man zu irrigen einseitigen 
Anschauungen. 

Das gilt meines Erachtens auch fUr manche Bestrebungen, die Rassen
merkmale des Habitus auf innersekretorische Eigentiimlichkeiten der Rasse 
zuriickzufiihren. Nach FRIEDENTHAL, LIPSCHUTZ 3) u. a. haben insbesondere 
KEITH 4) und STOCKARD 5) diese Frage ausgebaut. KEITH z. B. fiihrt den 
Europaertypus auf ein relatives Uberwiegen der Hypophyse gegeniiber dem 
Neger und Mongolen zuriick, Besonderheiten der Schilddriise sollen den Mongolen
typus, solche der Nebenniere den Negertypus bedingt haben usw. Wie un
haltbar derartige Anschauungen sind, geht schon aus unseren friiheren Dar
legungen iiber eunuchoide Korperproportionen 6), iiber die Fettverteilung an 
der Korperoberflache, iiber den Ausbildungsgrad der sekundaren Geschlechts
merkmale hervor, deren rassenmaBige Differenzen von KEITH natiirlich gleichfalls 
mit Verschiedenheiten der Hormonorgane in Beziehung gebracht werden, 
wahrend wir ja zur Geniige gezeigt haben, daB sie durch Interferenz anlagemaBiger 
autochthoner Potenzen der betreffenden Erfolgsorgane mit hormonalen Ein
fliissen zustande kommen. DaB die ersteren rassenmaBigen Verschiedenheiten 
unterworfen sind, ist absolut sichergestellt, und damit sind die Rassenunterschiede 
im Habitus vollkommen erklart. ,Natiirlich wird auch die Blutdriisenformel 
rassenmaBige Differenzen aufweisen, es ist aber meines Erachtens ganz aus
geschlossen, daB noch so gewaltige rassenmaBige Differenzen der Blutdriisen
konstellation jene Unterschiede hervorbringen konnten, die etwa die weiBe 
von der mongolischen oder Negerrasse, oder selbst nur die nordische von der 
alpinen Rasse trennen. Niemals noch sah man innerhalb einer bestimmten Rasse 
durch eine fiir sie krankhafte Abweichung der Blutdriisenkonstellation die 
Merkmale einer fremden Rasse entstehen, nie hat noch eine Blutdriisen
erkrankung aus einem WeiBen einen Mongolen oder Neger, aus einem Nordischen 
einen Alpinen usw. gemacht - und das ware doch wohl die notwendige 

1) SANTE NACCARATI: Columbia university contrib. to philosophy a. psychology 
Vol. 27, Nr. 2. 1921 (Ref. Endocrinology. Vol. 6, H. 3, p. 413). 

2) BERMAN, L.: The glands regulating personality. New York 1922. (Zit. nach 
A. LIPSCHUTZ). 

3) LIPSCHUTZ, A.: Jahrb. d. Charakterologie. Bd. 2-3, S. 229. 1926. 
4) KEITH, A.: Bull. of Johns Hopkins hosp. Vol. 33, Nr. 375, p. 155 a. Nr. 376, p. 195. 

1922 (Bd. 26, S. 246). 
5) STOCKARD, CR. R.: Americ. joum. of anat. Vol. 31, p. 260. 1923 (Bd. 29, S.434). 
6) Vgl. auch FISCHER, H. U. H. HOFMANN: Monatsschr. f. Neurol. u. Psychiatrie. Bd. 56, 

S. 153. 1924 (Bd. 38, S. 407). 
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Konsequenz oder besser Voraussetzung, wollte man die vielfach naiv anmutenden 
KEITHschen Lehren akzeptieren. Die individuell und rassenmiWig verschiedene 
Blutdriisenformel iibt allerdings einen Einflu13 auf Habitus und Temperament, 
aber nur im Rahmen des Prinzips der mehrfachen Sicherungen. Man hiite sich 
vor einer so gewaltigen Uberschatzung ihrer Bedeutung und werde den anlage
ma13igen Differenzen des Gesamtorganismus und aller seiner Einzelteile ge
biihrend gerecht. 

Einiges Tatsachliche wissen wir freilich iiber rassenma13ige Unterschiede 
des Blutdriisensystems. Es ist folgendes: H. MULLER 1) konnte feststellen, 
da13 bei der malaischen Rasse in Hollandisch-Indien die Schilddriise verhaltnis
ma13ig erheblich kleiner ist als bei den Wei13en, da13 dafiir aber die Hypo
physe schwerer ist. Dem entspricht auch die mir von einem in Java tatigen 
hollandischen Kollegen berichtete Tatsache, da13 ein Morbus Basedowi unter 
den Malaien zu den allergro13ten Seltenheiten gehort. Auch das Schilddriisen
gewicht der Japaner betdigt nur ein Drittel desjenigen der Europaer, dagegen 
ist die japanische Schilddriise erheblich jodreicher (FUKUSHIMA 2)). Schlie13lich 
fand SHELLSHEAR 3), da13 der Thymus der Chinesen im Durchschnitt bedeutend 
gro13er und parenchymreicher ist als bei den Europaern und da13 seine Alters
involution spater erfolgt als bei diesen. So interessant diese Tatsachen an sich 
sind, so wenig Schlu13folgerungen lassen sich daraus zunachst ableiten beziiglich 
der endokrinen Bedingtheit der rassenma13igen Unterschiede im Korperbau, 
der Korperform, der Proportionierung des Gesamtkorpers und einzelner seiner 
Teile, etwa der Hand, der Pigmentierung, der Behaarungs-, Fettverteilungs
und Gehi13form, sowie der seelischen Eigenart. 
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Insulinwirkung bei - 332. 
Novasurolwirkung bei - 321, 324, 33l. 
Pituitrinwirkung bei - 324, 329. 
Prognose des - 328. 
Therapie des - 329. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 294. 

mellitus 87. 
und Nebenniereniiberfunktion 39l. 

- und Schilddriisenexstirpation 168. 
- Veranderungen des Pankreas bei - 96. 
SANDMEYERScher - 87. 

Diathermie 185. 
Diathese, hamorrhagische 432. 
Differenzierung, abhangige 2, 9. 
Digitalis bei Morbus Basedowii 239. 
Diurese siehe auch Oligurie. 

und Hyperthyreoidismus 40. 
und Hypophyse 69. 
und Morbus Basedowii 220. 
und Myxodem 198. 
und Thymus 58. 

Dominanzwechsel 114, 135, 158. 
Ductus craniopharyngeus 17. 
- thyreoglossus 12. 
Diinndarm und Hypophyse 68. 
Dysfunktion inkretorischer Driisen 178. 
Dysthyreoidismus 233. 
Dystrophia adiposo-genitalis 81, 290. 
- maranto-genitalis 299. 
Dystrophien, hypophysar-nervose 289. 

- Atiologie der - 313. 
Pathogenese der - 308. 

- Therapie der - 315. 
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Eicrstocke, siehc Ovarien. 
Eiweil3stoffwechsel und Adrenalin 143. 
- und Epithelkorperchen 51. 
Ekzem und Myxiidem 195. 
Elektrokardiogramm 448. 

und Adrenalin 143. 
und Insulin 98. 
und Morbus Basedowii 216. 
und Myxiidem 197. 

Endarteriitis obliterans 452. 
Endocarditis und Morbus Basedowii 238. 
Entriegelung 115. 
Entropie der Lebenskraft 8. 
Entwicklung und Hypophyse 81. 
Entwicklungsstorungen 397. 
- Therapie der - 408. 
Eosinophilie 433. 
- bei Hypophysentumoren 344. 
Epilepsie 441. 
- und Morbus Basedowii 222. 
Epinephrill 137. 
Epithelkorperchen, Anatomie der - 13. 
- Physiologie der - 48. 
- und Hypophyse 170. 
Epithelkorperchenfunktion, Theorie der -

52. 
ERBsches Symptom 264. 
Erfolgsorgane, Bedeutung der - 176, 180. 

individuelle Reaktion der - auf Hypo
thyrcoidismus 194. 

variable Ansprechbarkeit der - auf 
Thyroxin 48. 

Erfrierung und Myxodem 195. 
Ergrauen, vorzeitiges und Morbus Basedowii 

218. 
- - und Sympathicus 463. 
Ermiidbarkeit bei Akromegalie 281. 

bei Dystrophia adiposo-genitalis 295. 
- bei Morbus Addisonii 383. 
- bei Tetanie 262. 
Ermiidung und Nebennierenrinde 151. 
- und Thymus 58, 62. 
Ernahrung und innere Sekretion 174. 
Erythriimie 163, 432. 
- und Morbus Basedowii 220. 
Eunuchoidismus 356. 
Exophthalmus 212, 238. 
Exostosen, multiple bei Akromegalie 280. 
Exstirpation der Hypophyse 77. 

der Nebennieren 148. 
- des Thymus 60. 

Fehldiagnosen bei Hypophysentumoren 344. 
Feminierung 113. 
Fettansatz und Thymus 62. 
Fettgewebe, HAMMERsches, braunes - 162. 
Fetthals, MADELUNGScher - 417. 
Fettkinder 297, 299, 315, 362. 

Fettleibigkeit, konstitutionelle, Differcntial-
diagnose der - 297. 

Fettstoffwechsel und Hypophyse 73. 
Fettstiihle bei Morbus Addisonii 375. 
- - - Basedowii 217. 
Fettsucht siehe auch Adipositas. 

413. 
Therapie der - 426. 
und Myxiidem 199. 
und Nebennieren 154, 155, 160. 
und Zirbeltumoren 349. 

Fettverteilung bei Knaben 134. 
EinfluJ3 der weiblichen Keimdriisen auf 

die - 358. 
eunuchoide 105. 
und Kastration 104. 

Fettwuchs, eunuchoider 104. 
- und Dystrophia adiposo - genitalis 

296. 
familiarer und Eunuchoidismus 361. 

Fieber nach Novasurol 317. 
Folliculin 117. 
FROEHLICHS Typus 290. 
Friihakromegalie 284. 
Friihreife 402. 

konstitutionelle 352. 
pineale 349. 
und Nebennieren 155. 

Gallenblase und Hypophyse 68. 
Gallensekretion und Adrenalin 143. 
Gastrin 164. 
Gastrohydrorrhoe 70. 
GefaJ3neurose und Morbus Basedowii 238. 
Gehirnentwicklung und Nebennierenrinde 

153. 
Gehiirorgan 447. 
Gelenkerkrankungen 438. 
- und Morbus Basedowii 222. 
Gen 7. 
Genitale 81. 

und Hypothyreoidismus 35. 
und Morbus Basedowii 220. 
und Myxiidem 198. 
und Nebennierenexstirpation 150. 

Genitointerrenales Syndrom 389. 
Genitosuprarenales Syndrom 160. 
Genotypus 7. 
Gerinnung des Blutes 430. 

und Hypophyse 74. 
- - - und Morbus Basedowii 220. 
- - - und Myxiidem 198. 
Geroderma 407. 

bei Dystrophia adiposo-genitalis 298. 
bei Eunuchoidismus 357. 
bei hypophysarem Zwergwuchs 306. 
bei Kastration 104. 

Geschlechtsbestimmung 132. 
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Ue~ehlechtsdiffercnz der Nebennierenrinde 
154. 

Geschlechtsmerkmale 132, 368. 
bei Homosexuellen 370. 

- sekundare 100. 
- und Nebennieren 154. 
Geschlechtsorgane 457. 
Geschlechtsspezifitat 133. 
Geschlechtsumwandlung bei Vogeln 114. 
Gewebskultur und Schilddriise 43. 
- und Thymus 60. 
Gifte als Atiologie inkretorischer Stiirungen 

174. 
- und Adrenalin 146. 
GiftempfindIichkeit und Hypothyreoidismus 

38. 
Girdle type 291. 
Glandula carotidea 161. 
- insularis cervicalis 162. 
Glomus carotideum 161. 
- coccygeum 161. 
Glucocinin 93. 
y-Glucose 92. 
Glykosurie, renale 456. 

und Akromegalie 281. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 294. 
und Hypophyse 82. 
und Morbus Basedowii 220. 
und MyxOdem 200. 
und Speicheldriisen 162. 

GOETSCHS Test 212. 
GRAAFscher Follikel 26. 
GRAFEsches Symptom 214, 238. 
Graviditat und Nebennierenrinde 154. 
Grundumsatz und Adrenalin 143. 

und Akromegalie 281. 
und arterieller Hochdruck 390, 449. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 293. 
und Fettsucht 415, 418. 
und Hyperthyreoidismus 39. 
und Hypophyse 66. 
und Hypothyreoidismus 35. 
und Keimdriisen 108, 126. 
und Magersucht 427. 
und Morbus Addisonii 376. 
und Morbus Basedowii 219, 236. 
und MyxOdem 199. 
und Nebennierenexstirpation 150. 
und SIMMONDssche Kachexie 301. 

Guanidinvergiftung und Tetanie 55. 
Gynakol 115. 
Gynakomastie 155, 458. 
- halbseitige 371. 

Haare und Akromegalie 281. 
und Morbus Basedowii 218. 
und MyxOdem 196. 
und Tetanie 263 .. 

Haargrenze als Gesehlechtsmerkmal 36U. 
Habitus 464. 
- und Kropf 256. 
- und Status thymic us 277. 
Halbseitenzwittertum 133, 368, 371. 
Hamatopoietine 428. 
Hamochromatose 394. 
Hamophilie 430. 
Harmozon 3. 
Harnblase und Hypophyse 68. 
HASsALsche Korperchen 16. 
Haut 460. 

und Akromegalie 280. 
und Hypophysentumoren 344. 
und Hypothyreoidismus 34. 
und Menstruation 461. 
und Morbus Basedowii 218. 
und MyxOdem 195. 
und SIMMONDssche Kachexie 300. 

HEBERDENsche Knoten 439. 
Hemianopsie, bitemporale 337. 
Hereditat der inkretorischen Storungen 177. 
Heredo-familiares MyxOdem 201. 
Hermaphroditismus siehe Intersexualitat. 
HERTOGHES Symptom 196. 
Herz, hypothyreotisches 449. 

und Adrenalin 144. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 295. 
'und Leber 164 .. 
und Morbus Addisonii 377. 
und Morbus Basedowii 215. 
und MyxOdem 204 .. 
und Tetanie 263. 
und Thymus 62. 

Herztatigkeit und Keimdriisenhormon 126. 
Herztetanie 448. 
Heterochromosom 134. 
Hirsutismus 160, 389. 
Hochdruck, arterieller im Klimaktcrium 450. 
- - permanenter 450. 
- - und MyxOdem 449. 
Hochdruckrheumatismus 444. 
Hochwuchs, eunuchoider 104. 
- familiarer und Eunuchoidismu~ 361. 
- hypophysarer 284. 
Hoden, Anatomie der - 24. 
Hodenatrophie und Leberaffektionen 456. 
Hohenklima bei Morbus Basedowii 240. 
HOFFMANNsches Symptom 265. 
Homosexualitat 369. 
Hormoglandpraparate 193. 
Hormon 1. 
- chromosomales 9. 
- morphogenetisches 3. 
Hormonal 163. 
Hormonsalben 193. 
Hiihnerembryonen und Schilddriise 43. 
Hunger und inuere Sekretion 174. 
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Hungcrosteopathie 434. 
Hungertetanie 175. 
Hydrocephalus und hypophysar-nervose Dy-

strophieIi 299, 313. 
Hydrolipomatose 334, 419. 
Hydrophilie 334. 
Hypercalcamie durch Parathyriniiberdosie-

rung 49. 
Hyperchromaffinose 390. 
Hypergenitalismus 364. 
- experimenteller 112. 
Hyperthyreoidismus 39, 209. 

dysregulatorischer 230. 
- nervoser 228. 
- und Akromegalie 283. 
Hypertrichose bei Akromegalie 161. 
- und Nebennieren 154, 155, 156, 160. 
Hypertrophie, kompensatorische der Keim-

driisen 136. 
- - der Nebennieren 148. 
Hyperventilationstetanie 56, 269. 
Hypogenitalismus 353. 
- Therapie des - 363. 
Hypoglykamie bei Morbus Addisonii 376,383. 

bei Status thymico lymphaticus 386. 
- nach Nebennierenexstirpation 148. 
- und Insulin 90. 
Hypophyse, Anatomie der - 17. 

Physiologie der - 63. 
und Diabetes 98. 
und Morbus Basedowii 222. 
und Neoplasmen 413. 

Hypophysarstimmung 295, 445. 
Hypophysenadenom, basophiles 452. 
Hypophysenextrakt und Dyspnoe 189. 
- und Obstipation 189. 
- und RAYNAUD 189. 
Hypophysengangtumoren 345. 
Hypophysenhormon, Nachweis im Blute 75. 
Hypophysenschwache (FLIESS) 299. 
Hypophysentumoren 336. 
- Prognose der - 345. 
- Therapie der - 346. 
Hypophysenvorderlappenatrophie, Gehirn-

veranderungen bei - 343. 
Hypothermie bei Hypophysentumoren 344. 
- und Myxiidem 200. 
Hypothyreoidismus 193. 

monosymptomatischer 194. 
- und hypophysar-nervose Dystrophien 298. 

Idiotie und Thymus 62, 274. 
Idiotypus 7. 
Immunkorperbildung und Hypothyreoidis

mus 38. 

Implantation von Hoden und Verjiingung 453. 
Keimdriisen llO, 408. 
- heterosexuelle 112. 
- homosexuelle llO. 
Nebennieren bei Morbus Addisonii 387. 

Implantationstherapie 184. 
Impotenz, hypophysare 296, 447_ 
Infantilismus 354, 398. 

dystrophischer 399. 
hypophysarer 398. 
hypothyreotischer 398. 
und hypophysar-nervose Dystrophien 298. 
und Zirbeltumoren 350. 

Infektionen 408. 
Abwehrkrafte gegen - und Hypothyreoi

dismus 37. 
als Atiologie inkretorischer Storungen 173. 
und Nebennierenrinde 152. 

Inkret 1. 
Inkretion, Begriff der - 1. 
Inseladenom 97. 
Insuffizienz, pluriglandulare 392. 
- - und SIMMONDssche Kachexie 303. 
- thyreosexuelle 362, 394. 
Insulin 87. 

im Diabetikerpankreas 97. 
und Adrenalin 146, 168, 179_ 
und Diabetes insipidus 332. 
und Hypophysenextrakt 168. 
und Morbus Addisonii 389. 
- - Basedowii 243. 
unspezifische Heilwirkungen des - 190. 

Insulinmast 190, 428. 
Insulinresistenz 97. 
Insulom 24. 
Interferometrie 237. 
Interrenalorgan 30. 
Intersex 135. 

bei Schmetterlingen 100. 
- experimenteUer ll5. 
- hormonaler 157. 
Intersexualitat 365, 366. 

halbseitige 371. 
- inkretorisch-hormonale 372. 
- konstitutionelle 372. 
Interstitielle Eierstocksdriise 27. 
- Zellen 131. 
Ionenmilieu 181. 
- und Thyroxinwirkung 48. 

JELLINEKsches Symptom 218. 
Jod, Wirkung des - 43. 
- - des - auf die Schilddriise 227. 
Jodbasedow 226. 
Jodbehandlung des Kropfes 256. 
- des Morbus Basedowii 246. Impetigo herpetiformis 462. 

Implantation von Hoden bei 
358. 

Eunuchoiden Jodgehalt des Blutes bei Morbus Basedowii 
I 237. 
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Jodothyrin 32. 
Jodthyreoglobulin 33. 
JOFFROysches Symptom 214. 

Kachexia hypophyseopriva 79, 299. 
Kachexie und Epithelkorperchen 50. 

und Morbus Addisonii 302, 375, 383. 
- - Basedowii 219. 
und Nebennierenexstirpation 150. 
und Nebennierenrinde 152, 160. 
und Pankreas 88. 
und pluriglandulare Insmfizienz 393. 
und Thymus 62. 
und Zirbeltumoren 349. 

Kalkstoffwechsel und Epithelkorperchen 51. 
Kapaun 101. 
Kastration 100, 103. 

im Greisenalter 354. 
im KindesaJter 354. 
und Hypophyse 171. 
und Nebennierenrinde 154. 

Kastratohormon 137. 
Kastratoid 105. 
Kastratoidismus 358. 
Katarakt bei Tetanie 263. 
- und Epithelkorperchen 50. 
Kaulquappen siehe Amphibienlarven. 
Keimdriisen, Physiologie der - 99. 

Transplantation der - 364. 
- und Hypophyse 170. 
- und Thymus 60. 
Keimdriisenschadigung durch Keimdriisen-

hormon 125. 
Keimdriisentherapie, unspezifische 191. 
Kleinhirn und MyxOdem 196. 
Klimakterium 107. 
Kohlenhydratstoffwechsel und Adrenalin 142. 

und Akromegalie 281. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 294. 
und Epithelkorperchen 51. 
und Eunochoidismus 359. 
und Hyperthyreoidismus 40. 
und Keimdriisen 109, 127. 
und Morbus' Addisonii 376. 
- - Basedowii 219. 
und Myxodem 200. 

Korperproportionen und Kastration 103, 104. 
Korperverfassung 7. 
Kolloid, funktionelle Bedeutung des - 46. 
Konditionell 7. 
Konstitution, akromegaloide 284. 

Begriff der - 6. 
in der Endokrinologie 180. 
hyperthyreoide 224, 225, 231. 
hypoplastische 275. 
hypothyreotische 203. 

Konzentrationsunfahigkeit, psychische 447. 
Konzeptionsfahigkeit und Schilddriise 457. 

Kopfhaar und hypophysar-nervo~e Dytltro-
phien 293. 

Kopfschmerz und Akromegalie 283. 
- und Hypophysentumoren 342. 
Korrelation, genotypische 9. 
- idioplasmatische 9. 
- inkretorische 6. 
KOTTMANNsche Photoreaktion und Morbus 

Basedowii 237. 
- - und Myxodem 199. 
Kreatininbildungsvermogen und Hypothy-

reodismus 36. 
Kreislauf siehe Zirkulation. 
Kretinismus, endemischer 258. 
- - und mangelhafte Thymusfunktion 274. 
- sporadischer 203. 
Kretinoid 258. 
Kriegsamenorrhoe 175. 
Kropf 250. 
- Atiologie des - 252. 
- Prophylaxe des - 258. 
Kropfherz 251, 260. 
- thyreotoxisches 225. 

Langenwachstum, gehemmtes und Dystro-
phia adiposo-genitalis 291. 

LANDSTRoEMscher Muskel 213. 
Lateralhermaphroditismus 371. 
Lilbenswichtigkeit der Hypophyse 77, 81. 
- der Nebennieren 149. 
Leber 456. 
- innere Sekretion der - 16a. 
- und Morbus Basedowii 217, 222. 
Leptormon 193. 
Lethargia pituitaria 301. 
Leukamie 432. 
Leukocytose nach Nebennierenexstirpation 

148. 
Leukonychie 463. 
- und Morbus Basedowii 218. 
LEYDIGSche Zellen 25, 128. 
Lipodystrophia progressiva 417. 
Lipoidstoffwechsel und Nebennierenrinde152. 
Lipolysin 193. 
Lipom 422. 
- symmetrisches 417. 
Lipophilie 334, 416. 
Liquor des IV. Ventrikels, Hypophysenwir-

kung des - 75. 
Liquordruck 442. 
Liquorsekretion und Hypophyse 72. 
Liquortraufeln 342. 
Lungentuberkulose und Morbus Basedowii 

239. 
LusTsches Symptom 264. 
Luteinzellentumor 155. 
Lymphatische Hyperplasie und Morbus Base

dowii 220. 
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Lymphatisches ~ystelll und Nehcnnieren-
exstirpation 150. 

- -- und Thymus 63. 
Lymphocytenzahl und Thymus 58, 62. " 
"Lymphocytose 433. 
- hei Hypophysentumoren 344. 

Magen 453. 
- und Tetanie 263. 
Magensaftsekretion und Adrenalin 143. 
- und Hypophyse 72. 
Magensekretin 164. 
Magersucht 427. 
Makrogenitosomia praecox 349. 
- - und Nebennieren 155. 
Mamma 458. 
- und Akromegalie 281. 
- und Zirbeltumoren 351. 
Marmorknochen 435. 
Maskulierung 113. 
Mastopathie 459. 
Menformon 117. 
Menstruation 121. 

und Blutbild 430. 
und Leber 123. 
und Myxiidem 198, 203. 
und Nebennierenrinde 154. 
und Reaktionsfahigkeit der Haut 461. 

Menstruationszyklus der Mamma 125. 
Metamorphose und Hypophyse 78. 
- und Schilddriise 42. 
- und Thymus 59. 
Meteorismus und Hypothyreoidismus 34. 
Metropathie 459. 
- hamorrhagische 365. 
Migrane 442. 
- bei Hypophysentumoren 343. 
Mikrosporie 461. 
Milchsekretion und Hypophyse 72. 
- und Dystrophia adiposo-genitalis 291. 
MHz, innere Sekretion der - 163, 429. 
- und Morhus Basedowii 220. 
- und Nebennierenexstirpation 150. 
Milzatrophie und pluriglandulare Insuffizienz 

394. 
Milzkontraktion und Adrenalin 143. 
Mineralstoffwechsel und EpithelkOrperchen 

51. 
- und Hypothyreose 37. 
- und Morhus Addisonii 376. 
MOEBIUssches Symptom 214, 238. 
Mongolismus 204. 
Monocytose 433. 
Morbus Addisonii 373. 

Differentialdiagnose des - 385. 
Pathogenese des - 380: 
pathologische Anatomie des - 378. 
Prognose des - 386. 

Morbus Addisonii, Therapie des - 387. 
- und Insulin 96. 
- und Morbus Basedowii 222, 239. 
Basedowii 209. 
- Atiologie des - 222. 

beim Kind 238. 
durch Thymusimplantation 59. 
Formes frustes des - 225, 231. 
primarer 231. 
Prognose des - 231. 
psychogener 228. 
sekundarer 231. 
Therapie des - 239. 

Morphiumempfindlichkeit und Schilddriise 
411. 

MUELLERScher Muskel 213. 
Muskelatrophie, ERBsche 441. 
Muskelentwicklung und Nebennieren 156. 
Muskeltatigkeit und Adrenalin 146. 
- und Keimdriisen 127. 
- und Nebennierenrinq.e 151. 
Muskelschwache nach Nebennierenexstirpa-

tion 150. 
Muskulatur, glatte und Hypophyse 68. 
MUSsETsches Symptom 215. 
Myasthenie 441. 
- und Morbus Basedowii 222. 
- und Nebenniereninsuffizienz 386. 
Mydria~is und Adrenalin 142, 214. 
- und Hypophyse 69. 
Myoclonie 441. 
Myxodem 193. 
- Prognose des - 204. 
- Therapie des - 204. 

und Akromegalie 283. 
und EpithelkOrperchen 202. 

- und Hypophyse 202. 
- und Nebennieren 202. 
- und Thymus 202. 
Myxiidemherz 197. 

Nagel und Akromegalie 280. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 293. 
und Morbus Basedowii 218. 
und MyxOdem 196. 
und pluriglandulare Insuffizienz 393. 
und SIMMONDssche Kachexie 300. 
und Tetanie 263. 

Nahrschaden 411. 
Nageldystrophie 463. 
Nahhormon 5, 133. 
- endocellulares 6, 9. 
Nanosomia primordialis 400. 
Narkolepsie 445. 
Nebennieren, Anatomie der - 27. 

Hyperfunktion der - 389. 
Insuffizienz der - 373. 
Physiologie der - 137. 
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Nebennieren und Morbus Bagedowii 222. 
Nebennierenblutungen 384. 
Nebennierenmark, Atrophie des - nach 

Enervation 147. 
Nebennierenrinde, entgiftende Funktion der 

- 152. 
- postnatale Einschmelzung der - 153. 
Nekrohormon 2. 
Neoglucose 92. 
Neoplasmen 412. 
Neotenic 43. 
Nephropathien 457. 
Nervenfasern, sekretorische der Schilddruse 

48. 
Nervensystem 440. 

und Morbus Basedowii 211. 
vegetatives, siehe auch Sympathicus. 

und Akromegalie 282. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 294. 
und Hyperthyreoidismus 40. 
und Morbus Addisonii 375. 
und Morbus Basedowii 212. 
und Myxodem 197. 
und Tetanie 263. 

Nervenzentren, trophisch-vegetative 82. 
Neuritis optic a 337. 
- - und Myxodem 196. 
- - und Tetanie 263. 
Niere, innere Sekretion der 166. 
- und Morbus Addisonii 376. 
- - - Basedowii 220, 222. 
Nikotin und Morbus Basedowii 239. 
Novasurol bei Diabetes insipidus 321, 331. 
- bei Fettsucht 426. 
- bei Oligurie 336. 
Nucleus mamillo-infundibularis 83. 

pallido-infundibularis 83. 
parahypophyseus 83. 
paraventricularis 83. 
suprachiasmaticus 83. 
supraopticus 83. 
tuberis 83. 

Obesitas 413. 
Obstipation, habituelle 455. 
- und Hypophysenextrakt 189. 
- und MyxOdem 197, 203. 
Oligodipsie 333. 
Oligurie, konstitutionelle 327, 332. 

und Dystrophia adiposo-genitalis 294. 
und Fettsucht 419. 
und Hypophysentumoren 344. 
und Morbus Addisonii 376. 
und MyxOdem 200. 

Opticusatrophie 337. 
Organotherapie 183, 187, 191. 

bei Morbus Addisonii 388. 
- mit Knochenmarksextrakt 429. 

Organotherapie mit Milzextrakt 429. 
- Reaktion der Inkretorgane auf 184. 
Organpraparate, Applikationsweise der -

193. 
- Wertbestimmung der - 192. 
Organveranderungen bei Tetanie 57. 
- korrelative wid Thymus 62. 
Osmoregulation und Hypophyse 71, 78. 
- und pluriglandulare Erkrankungen 393. 
Osteoarthropathie hypertrophiante 435. 
Osteochondritis deformans PERTHES 437. 
Osteogenesis imperfecta 433. 
Osteomalacie 435. 

und Epithelkorperchen 50. 
und Hyperthyreoidismus 436. 
und Morbus Basedowii 222. 
und pluriglandulare Insuffizienz 393. 
und Thymus 61. 

Osteopathie, kalziprive 435. 
- - und Thymus 61. 
Osteoporose 434, 452. 

und Akromegalie 280. 
und Carotisdruse 161. 
und Dystrophia adiposo-genitalis 295. 
und Hypophysentumoren 343, 345. 
und pluriglandulare Insuffizienz 393. 
und Thymus 61, 274. 

Osteopsathyrosis idopathica 433. 
Osteosklerose 435. 
Ostitis deformans 435. 
- fibrosa cystic a RECKLINGHAUSEN 435. 
Ovarialfunktion und Hypophyse 65. 
Ovarialhormon 116. 
Ovarien, Anatomie der - 26. 
- kleincystische Degeneration der - 122. 

Padatrophie 394. 
Pankreas, Anatomie des 23. 

Physiologie des - 87. 
und Akromegalie 282. 
und Hypophyse 72. 
und Morbus Basedowii 222. 

Pankreassekretin 165. 
Paraganglien 30. 
Paragangliom 389. 
Parainsulin 93. 
Paramacien und Schilddruse 43. 
Parasiten, tierische als .Atiologie inkretori· 

scher SWrungen 174. 
Parasympathische Druse 167. 
Parathyrin 49. 
Paratypisch 7. 
Parhormon 1. 
Parietalorgan 23. 
Peristase 7. 
Peruckengeweih 103. 
PFLUGERSche ScWauche 26. 
Phanotypus 7. 
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Phagocytose 409. 
- tUld Hypothyreoidismus 37. 
- und Keimdriisen 109. 
Phlorizinglykosurie und MorbusAddisonii 376. 
- und Morbus Basedowii 220. 
Phylogenese 10. 
Pigmentierung bei Morbus Addisonii 374, 386. 
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