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Vorwort.

Das Buch will dem Augenarzt Stand, Aufgaben und Moglichkeiten einer
endokrinologischen Forschung, Diagnostik und Therapie am Sehorgan darstellen.
Es will aber nicht eine allgemeine Endokrinologie fiir den Gebrauch des Augen-
arztes geben. Eine solche wiirde schon durch die notwendige Raumbeschrankung
ungenau und oberflichlich werden und das ungeheure Gebiet nicht einmal in
groBen Ziigen erschopfen kénnen. Deshalb wird nur in kurzen Ableitungen der
AnschluB an die allgemeine Endokrinologie hergestellt unter absichtlichem Ver-
zicht auf Einzelheiten, Kritik und Problematik. Wir besitzen gerade im deutschen
Schrifttum dariiber so ausgezeichnete Werke, dafl bestenfalls schlechte Inhalts-
verzeichnisse derselben herauskommen wiirden.

Der Verfasser kniipft in erster Linie an das moderne klinische Werk von
JorEs an, das auch dem augenirztlichen Leser viel zu bieten hat.

Da die Fragen des Sehorgans in den klinischen und theoretischen Endo-
krinologien meist so knapp behandelt worden sind, daf eine Ergéinzung auch
fiir den Nichtaugenarzt wiinschenswert ist, mogen die Fachgenossen verzeihen,
wenn einige Dinge mit Riicksicht darauf etwas breit behandelt sind.

Der Stoff ist so sprode, dal ein einheitliches Einteilungsprinzip unméglich
ist. Man ist gezwungen, in einem Teil von den Driisen, in einem andern von den
Augenkrankheiten und in einem dritten von den Allgemeinkrankheiten auszu-
gehen. Die Folge davon ist eine gewisse Zersplitterung, z. B. in der Star- und
Glaukomfrage; doch wurde versucht, durch zusammenfassende SchluBkapitel
diesen Nachteil zu beheben. Auch die Therapie muflte teilweise in besonderen
Abschnitten und teilweise verstreut zwischen den sonstigen Fragen besprochen
werden.

Die Endokrinologie des Auges ist namentlich in ihrem klinischen Teil noch
nicht tiber die Notwendigkeit hinaus, kasuistische Kleinarbeit zu leisten, die daher
einen groBBen Raum beanspruchte. Da eine groflere neue deutsche Beschreibung
des Gebietes bisher noch fehlte, so war es erforderlich, als Grundlage fiir die
Zukunft auch Dinge zu erwihnen, die eigentlich schon iiberholt sind. Die Kennt-
nis von fritheren vergeblichen Miihen diirfte manche spétere tiberfliissige Arbeit
verhindern. Da man eine Zeitlang dazu neigte, alle unklaren trophischen Sto-
rungen als endokrin zu betrachten, so wird unsere Aufgabe nicht selten auf eine
Beschrankung zu weit gezogener Grenzen der Endokrinologie in unserm Fach
hinauslaufen.

Die Abbildungen wurden nach Moglichkeit alteren Veroffentlichungen ent-
nommen, vor allem solchen des gleichen Verlages, um Material und Kosten zu
sparen, wo bereits gute dltere Abbildungen vorliegen.

Das bisherige Schrifttum ist stark zerstreut und besonders fiir den Nicht-
augenarzt schwer zugénglich. Deshalb wurde das Schrifttumsverzeichnis durch
Einbeziehung zahlreicher, auch alterer Einzelmitteilungen verhiltnismiBig um-
fangreich gestaltet.

Der Deutschen Ophthalmologischen Gesellschaft, den Herausgebern und dem
Verlag gilt mein Dank, daB sie das Erscheinen des Buches trotz aller zeit-
bedingten Schwierigkeiten ermoglichten. Fiir die Kameraden an den aufBeren
Fronten sei es ein Beweis, daBl man auch an den inneren die Hande nicht in den
Scholl gelegt hat.

Greifswald, im Mai 1943.
K. VELHAGEN.



Inhaltsverzeichnis.

Seite

Einleitung . . . . . . . . . . .. .00 R |
A. Die einzelnen endokrinen Driisen und bestimmte Hormone in Physnologle und

Pathologie des Sehorganes . . . . . e e e e e e 3

L Hypophysenzw1schenhlrnsystem B

1. Allgemeines . . . . . . . . . . .. 3

2. Die anatomischen und physmlocrlschen Bez1ehungen zwischen Sehorgan
und Hypophysenzwischenhirnsystem . . . . . . .

a) Die anatomischen Beziehungen. . . . . . e e 9
b) Die physiologischen Beziehungen . . . e .. 10
o) Richtung Auge—Hypophyse—Sexualdrusen e ... 10
#) Richtung Hypophyse—Auge. . . . . . . . . .. ... ... 15
3. Augenerkrankungen im Rahmen bekannter Hypophysenstorungen ... 16
a) Riesen- und Zwergwuchs . . . . . . . . . .. ..o 16
b) Akromegalie . . T
¢) Cushingsche Krankheit . . . e P
d) Christian-Schiillersche Krankheit . . . . . . .. 21
e) Dystrophia adlposogemtahs, Gemtaldystrophle, Fett- und Magersucht
Kachexie. . . . . . . . . . ... ..., 22
f) Diabetes 1ns1p1dus . L. 22
4. Hypophysenstérungen im Rahmen von "pekannten Augenlelden R 23
a) Tapetoretinale Degenerationen (Lawrence-Biedlsches Syndrom, Retinitis
pigmentosa, amaurotische Idiotie) . . . . . . . . . . . 23
b) Kopfschmerz, Augenmigrine, Hypertonie der NetzhautgefaBe auf
hypophysérer Grundlage. . . . . . . . . . . . . . . . .. 33
c) Hypophysirer Star? . . . 1
d) Intrackularer Druck, Puplllen und Hypophyse .
«) Klinische Beobachtungen . . . . . . . . . . . . . . .. .. .39
f) Pharmakologische und expenmentelle Erfahrungen ..... 40

1. Ausschaltung der Hypophyse 40. — 2. Wirkung von Hypo-
physenpriparaten 40.

e) Umstrittene Symptome . . . . . . . . . . . . . . .. ... .. 42

5. Korrelationen zu anderen Drilsen . . . . oo L. 42

6. Behandlung hypophysarer Augen1e1den .

7. Riickblick. . . e 4

II. Schilddrise . . . . . . . . . .. e e e e e e e .. 48

1. Allgemeines . . . . . . . . . . . . .. - 21

2. Unterfunktion. . . . . . . . . . . . .. 49
3. Schllddrusenuberfunktmn (Thyreotox1kose, Hyperthyreose, Basedowsche

Krankheit) . . . . . . . . .. ... 50

a) Nebensymptome . . B 1 |

b) Die klassischen Augensymptome bei Thyreotomkose B 9

c) Erklirungen fir die Lid- und Augapfelsymptome e e 55

«) Einleitung . . . . . . . . . . ..o ... 55

B) Die lesymptome e |

y) Der Exophthalmus (Ex.) . . . . . . . . . ... . .. 59

1. Die Rolle des Sympathicus und der glatten Muskulatur 59.

— 2. Die Rolle der quergestreiften Muskeln 61. — 3. Die Rolle

humoraler Faktoren 63. — 4. Pathologische Anatomie des Ex-
ophthalmus und die Rolle mechanischer Faktoren 71.

d) Die Rolle des zentralen Nervensystems . . . . . . . . . . R |

I8

e) Das gesamte Nervensystem . . . . . . . . .. T [



Inhaltsverzeichnis. VIiI

Seite
4. Korrelationen . . . . . . . . . . ... ..o 76
a) Innere Diisen. . . . . . . . . . . . . . ... oL 76
b) Leber und Vitamin A . . . . . . . . . . ... 0oL 78
5. Schilddriisenstérungen im Rahmen bekannter Augenleiden . . . . . . 80
a) Schilddriise und Augenbinnendruck. . . . . . . . . . . . .. .. 80
b) Schilddriise und Star . . . . . . . . .. Lo 83
¢) Schilddriise und Augentuberkulose . . . . . . . . . .. . .. .. 84
6. Die okulare experimentelle und klinische Pharmakologie und Toxikologie
der Schilddriise . . . . . . . . ... oL oo 84
7. Riickblick zur Pathogenese der thyreogenen Augenleiden . . . . . . . 86
8. Behandlung der thyreogenen Augenkrankheiten. . . . . . . . . . . . 87
a) Medikamentése und didtetische Behandlung . . . . . . . . . . . . 87
b) Strahlenbehandlung . . . . . . . . . .. o000 000 89
c¢) Chirurgische Behandlung. . . . . . . . . . . . . . ... .. .. 90
o) Operationen an der Schilddriise . . . . . . . . . . .. .. 90
B) Operationen am Sympathicus . . . . . . . . . . . S e e . 90
y) Operationen am Auge . . . . . . . . . . . ... ... ... 92
d) Allgemeine therapeutische Folgerungen . . . . . . . . . . . . .. 94
[II. Nebenschilddriisen (Glandulae parathyreoideae, Epithelkérperchen) . . 99
1. Allgemeines . . . . . . . ... oL Lo o e 99
2. Augenerscheinungen bei Ausfall oder Insuffizienz der Nebenschilddriisen 99
a) Nebensymptome . . . . . . . . . . . ... ..., 99
b) Hauptsymptome . . . . . . . . . . . ... . ... 100
o) Tetaniestar (Cataracta tetanica) . . . . . . . . . . . . . . .. 100
Allgemeine Klinik 100. — Experimenteller Tetaniestar 101. —
- Morphologie des Tetaniestares 101. — Pathologische Anatomie des
Tetaniestares 104. — Pathologische Physiologie des Tetanie-
stares 105. — Das Wesen des Tetaniestares 107.
B) Schichtstar . . . . . . .. . ..o 108
Allgemeines 108. — Klinische Beziehungen zwischen Tetanie,
Spasmophilie und Schichtstar 109. — Epilepsie und Schicht-
star 111. — Altersstar 111.
y) Riickblick zur Frage des parathyreogenen Stares . . . . . . . . 112
3. Augenerscheinungen bei Uberfunktion der Nebenschilddriisen (Hyper-
parathyreoidismus) . . . . . . . . .. . ... L0 L 112
4. Korrelationen . . . . . . . . . .. ... Lo 112
5. Die Behandlung der parathyreogenen Augenkrankheiten . . . . . . . 114
IV. Pankreas (Inselorgan). . . . . . . . . . . ... ... ...... 121
1. Allgemeines . . . . . . . . ... ... e e e e 121
2. Der Diabetes mellitus des Auges . . . . . . . . . . . ... .... 122
a) Anhangsorgane . . . . . . . . . . . . ... ... 122
b) Ivs . . . . . .. 123
c) Linsenerkrankungen. . . . . . . . . .. . .. .. ... 124
d) Netzhauterkrankung. . . . . . . . . . . .. ... ... ... . 130
e) Sehnervenentziindung . . . . . . . . ... ... 133
f) Lipimie der Netzhaut . . . . . . . . . . . . ... ... .... 133
3. Imgelorgan und Augendruck. . . . . . . . .. .. ... ... L. 136
a) Einleitung . . . . . . . . .. .00 o000 136
b) Insulin und Druck des gesunden Auges. . . . . . . . . . .. .. 136
c) Insulin und Druck des gesunden Diabetikerauges . . . . . . . . . 137
d) Insulin und Druck des glaukomkranken Diabetikerauges . . . . . . 138
e) Insulin und Druck des glaukomkranken Auges von Nichtdiabetikern 139
f) Theorie der Einfliisse des Inselapparates auf den Augenbinnendruck. 140
g) Zusammenfassung . . . . . . . . ... L. L0 142
4. Okulare Pharmakologie und Toxikologie des Insulins . . . . . . . . . 142
5. Korrelationen . . . . . . . . . .. ... 142
6. Riickblick. . . . . . . . . ... 144
7. Die Behandlung der diabetischen Augenleiden . . . . . . . . . . . . 144
V. Nebennieren (Nn.) . . . . . . .. .. ... e e e 150
1. Allgemeines . . . . . . . . ... 150
2. Insuffizienz der Nebennieren . . . . . . . . . . . . . ... .... 151

3. Uberfunktion der Nebennieren . . . . . . . . . . . . . . . . . .. 153



VIII Inhaltsverzeichnis.

Seite
4. Okulare Pharmakologie der Nebennierenhormone . . . . . . . . . . . 153
5. Nebennieren und Augenbinnendruck. . . . . . . . . . . . . .. .. 154
6. Korrelationen . . . . . . . . . . . . . ..o 156
7. Rickblick. . . . . . ... Lo oo 156
VI. Gonaden. . . . . . . . . . . ..o e e 157
1. Allgemeines . . . . . . . . . . . .. 157
2. Klinische und experimentelle Erfahrungen iiber Augenkrankheiten . . . 159
a) Ovarien und weibliche Hormone . . . . . . . . . . . . . . . .. 159
b) Augen und ménnliche Gonaden . . . . . . . . . . . . .. ... 166
3. Star und Gonaden. . . . . . . . .. L. L. 0 0 166
4. Augenbinnendruck und Gonaden . . . . . . . . . . ... ... .. 168
5. Okulare Pharmakologie der Sexualhormone . . . . . . . . . . . .. 170
6. Korrelationen . . . . . . . . . . . .. .00 0oL 170
7. Behandlung von Augenkrankheiten mit Sexualhormonen . . . . . . . 170
VII. Hormone im Auge und Gewebshormone . . . . . . . . . . . .. 172
1. Allgemeines . . . . . . . . . . . ..o e e e 172
2. Die Ciliarkérperfrage. . . . . . . . . . . . .00 173
3. Physiologische Wirkungen des Kammerwassers . . . . . . . . . . . . 173
4. Augengewebsprelsafte . . . . . . . . . . .00 oo 174
5. Die H-Substanzen . . . . . . . . . . . . ... ... 174
6. Die parasympathicotropen Stoffe . . . . . . . . . . . . . . .. .. 176
7. Die sympathicotropen Stoffe . . . . . . . . . ... .. .00 177
8. Bedeutung der Gewebshormone fiir die Pathologie . . . . . . . . . . 178
9. Wirkung von auBerhalb des Auges entstandenen Gewebshormonen auf das
Auge . . . L. Lo e 180
10. Erhaltungshormone und Organtherapie. . . . . . . . . . . . . . .. 181
11. Trianendriise. . . . . . . . . . . L 0o e e e e e e e e e 181
12. Riickblick. . . . . . . . . . ... ... e e e e e 182
VIII. Sonstige Wirkstoffe aus Driisen und Geweben . . . . . . . . . . 183
IX. Intrauterine endokrine Einfliisse auf das Sehorgan . . . . . . . 184
B. Einzelne Augenkrankheiten mit mono- und polyglanduliren endokrinen
ZHgen . . . . . . . . e e e e e e 184
I. Linsenerkrankungen. . . . . . . . . . . . . . .. e e e e 184
1. Star bei Hautleiden (Cataracta syndermatotica oder dermatogenes). . . 184
a) Allgemeines. . . . . . . . . ... ..o oo 184
b) Die einschligigen Hautkrankheiten . . . . . . . . . . . . . . .. 184
o) Sklerodermiegruppe. . . . . . . . . . . e e 0 e e e 184
B) Ekzemgruppe . . . . . . ... ..o .o oo 185
y) Sonstige Hauterkrankungen . . . . . . . . . . . . . .. . .. 187
¢) Klinik und Morphologie des Stars bei Hautleiden . . . . . . . . . 189
d) Beziehungen zu endokrinen Krankheiten . . . . . . . . . . . .. 190
e) Behandlung . . . . . . . ... ..o 194
2. Star bei Myotonie . . . . . . . . . . . . ..o 195
a) Allgemelnes. . . . . . . . . .. ..o 195
b) Klinik und Morphologie des Myotoniestars . . . . . . . . . . . . 195
¢) Bezichungen zum endokrinen System. . . . . . . . . . .. ... 197
d) Behandlung des Myotoniestars . . . . . . . . . . . . . . .. .. 199
3. Star bei Mongolismus . . . . . . . . . . o .o .o 200
4. Endokriner Star und Altersstar. . . . . . . . . . . . . . . ... 203
a) Fragestellung . . . . . . . . . . . . . .o 203
b) Morphologie des endokrinen und senilen Stars. . . . . . . .. .. 203
¢) Welche endokrinen Driisen konnen Star auslésen? Wie entsteht der
Altersstar? . . . . .« o o . e e e e e e e e e e e e 205
d) Die nichtoperative, hormonale Starbehandlung. . . . . . . . . .. 207
II. Endokrines Glaukom?. . . . . . . . . . . . . . oo 208
III. Retinitis pigmentosa (R.p.). - . - . « « « o« o o o o o o v oo 211
IV. Uveitis. . . .« « « o v v v v v v oo v v e e e e e e e e 212
V. Myopie und Netzhautablésung . . . . . . . . .. .. ... ... 214

VI. Glaskérpertritbungen und -blutungen . . . . . . . .. .. ... 216



Inhaltsverzeichnis. IX

Seite

VIL Papillitis und Neuritis . . . . . . . . . .. . . ... ... ... 218
VIIL Migrame . . . . . ¢ v v v v v v ot e e e e e e e e 218
IX. Das Syndrom von MARFAN . . . . . . . . . . « . &« o o v .. 220
X. Syndrom der blauen Skleren . . . . . . . . . ... Lo 222
XI. DercoMsche Krankheit . . . . . . . . . . . oo o000 225
XII. Hornhaut, Bindehaut und Lider . . . . . . . . . . . ... ... 226
1. Keratokonus (K.) . . . . . . . . . . . . o000 226

2. Sonstige Hornhautdystrophien . . . . . . . . . . . . ... .. .. 229

3. Keratoconjunctivitis sicca . . . . . . . . . . . ... .00 231

4. Friithjahrskatarth . . . . . . . . . . . ... L0000 232
5.Rosacea . . . . . . . o o e e e e e e e e e e e e e e 234

6. Blepharochalasis und Doppellippe . . . . . . . . . . . . .. . ... 236

7. Lidodeme. . . . . ..o . e e e e e e e e e e e e e 236

8. Trachom . . . . . . . . . . .. oo e e e 237

C. Das Auge in der allgemeinen endokrinologischen Forschung und Diagnostik 237
I. Uberpflanzung von Driisen in die Vorderkammer. . . . . . . . . . . .. 237
II. Pupillenreaktionen . . . . . . . . . . . . . . ..o Lo 240
ITI. Reaktionen an der Membrana nictitans . . . . . . . . . . . .. .. .. 242

D. Die Bedeutung einiger endokrinologischer Untersuchungsmethoden fiir die

Augenheilkunde . . . . . . .. ... 000 0oL 243
E. Riickblick und Ausblick . . . . . . . . . . ... .. ... .. ..., 245
Namenverzeichnis . . . . . . . . . . . .. L s 249

Sachverzeichnis . . . . . . . . . . . .. .. o e e e e e 257



Einleitung.

Mit Jores und KoLLER verstehen wir unter Hormonen alle im Organismus
selbst gebildeten Stoffe, die in spezifischer Weise im Inneren des Organismus
regulativ und nicht als Nahrsubstanz wirken. Sie sind in kleinsten Mengen wirk-
sam, humoral iibertraghar und nicht art- und gattungseigen. Zu einem Teil sind
sie lebenswichtig, zu einem andern fithrt ihr Fehlen nur zu bestimmten Aus-
fallserscheinungen. Die bekanntesten sind die in ,,Driisen mit innerer Sekretion
gebildeten Driisenhormone (meist schlechthin ,,Hormone‘ genannt). Neben ihnen
stehen ,,Gewebshormone‘‘, auch Hormoide genannt, die in verschiedensten meist
nicht driisigen Geweben entstehen. SchlieBlich gibt es noch ,,Zellhormone*‘, deren
Bildungs- und Wirkungsort innerhalb einer Zelle liegen.

Vitamine sind Stoffe, die ihrer Chemie und Wirkungsweise nach den Hor-
monen nahestehen, die aber vom Korper nicht selbst gebildet werden; manche
Koérper werden von der einen Spezies gebildet, sind also bei ihr Hormone, von
der andern aber nicht, sondern miissen mit der Nahrung aufgenommen werden,
sind also fiir sie Vitamine. Auch die Vereinigung beider Vorginge kommt vor.
Der Antiperniziosastoff wird gebildet aus einem mit der Nahrung aufgenom-
menen dulleren und einem in der Magenschleimhaut gebildeten inneren Faktor.
Fehlen oder Ubergewicht von Vitaminen kann zu Erscheinungen fiihren, die
den endokrinen Krankheiten gleichen (z. B. Exophthalmus bei Mangel von
Vitamin E). Storungen der inneren Sekretion konnen zu solchen des Vitamin-
haushaltes fiihren (z. B. des Vitamin A bei Morbus Basedow) und umgekehrt.

Eine endokrine Organerkrankung kénnte grundsétzlich zwei Quellen haben:
1. ein Hormon wird dem an sich gesunden Organ zu wenig oder zu viel angeboten
infolge verminderter oder vermehrter Produktion an der Ursprungsstitte. Das
daraus entstehende Leiden ist wohl wirklich endokrin. Beispiele sind der hypo-
physére Zwerg- und Riesenwuchs und der Exophthalmus. 2. Ein Hormon wird
in richtiger Menge produziert und angeboten. Das kranke Organ spricht aber in
vermehrter oder verminderter Weise darauf an. Diese Erkrankungen sind nicht
eigentlich endokrin, wenigstens nicht direkt in bezug auf die produzierende
Driise. Lahmen wir den Halssympathikus, so sehen wir die Pupille enger werden
und — durch Verédnderung der Blutkammerwasserschranke — auf sonst unter-
schwellige Dosen von Adrenalin sich erweitern. Es wire aber falsch, auf eine
Storung des Adrenalinhaushaltes zu schlieen, und ebenso in solchen Fillen, wo
allgemeine endokrine Stérungszeichen fehlen, schon deswegen eine endokrine
Erkrankung anzunehmen, insbesondere Insuffizienz einer Driise, weil durch die
therapeutische Zufuhr ihres Hormons eine Wirkung an einem Organ erzielt wird,
vor allem bei lokaler Anwendung und sehr hoher unphysiologischer Dosierung.
Wir miissen streng unterscheiden zwischen physiologischer, bzw. pathologischer
Wirkung einerseits und pharmakologischer in Versuch und Klinik anderseits.
Die letztere kann praktisch ungeheuer wertvoll sein, wie z. B. die Blutdruck-
und GefdaBwirkung des Adrenalins, ist aber keine topotherapeutische, sondern
eine Giftwirkung wie diejenige eines korperfremden Stoffes. Der Arzt macht
eben von den Kréften der Hormone u. U. ganz anderen Gebrauch wie die Natur.

Der Mensch hat Stoffe entdeckt, die die gleiche Wirkung wie Hormone haben
und sie langfristig ersetzen kénnen und dabei doch mit ihnen chemisch gar nicht
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2 Einleitung.

verwandt sind. Auch das Pflanzenreich liefert Stoffe, die im Pflanzen- und Tier-
reich hormonartig wirken.

Ich gebe zunichst eine Aufstellung der grofleren Bearbeitungen des Gebietes.
Im Text ist hinter dem Autornamen ein (*) angebracht. Um Wiederholungen
zu vermeiden, ist die Arbeit dann im Schrifttumsverzeichnis der einzelnen
Kapitel nicht aufgefiihrt.

Literatur.
Aligemeine Werke iiber die innere Sekretion und ihre Stérungen.

Ammon u. Dirscaen: Fermente, Hormone, Vitamine. Leipzig: Thieme 1938. ANsEL-
miNo, K. J., u. F. Horrmann: Die Wirkstoffe des Hypophysenvorderlappens. Hdb. d. exp.
Pharm. Erg.-Bd. 9. Berlin: Springer 1941.

BAUER, J.: Innere Sekretion, ihre Physiologie, Pathologie und Klinik. Wien 1927. BaY ER,
G.,u.R.voN DEN VELDEN: Klinisches Lehrbuch der Inneren Sekretion. Leipzig : Thieme 1927,
BiepL, A.: Innere Sekretion. Berlin-Wien: Urban & Schwarzenberg 1922. Bomskov, C.: Die
Methodik der Hormonforschung. 2 Bde. Leipzig: Thieme 1937/1939.

CurscuMANN, H.: Endokrine Krankheiten. Steinkopf 1927.

Farta, W.: Die Erkrankungen der Blutdriisen. Berlin-Wien: Springer 1928.

Horrz, Fr.: Wirkstoffe der Nebenschilddriisen. Hdb. d. exp. Pharm. Erg.-Bd. 3.
Berlin: Springer 1937.

v. Ja61G, N., u. K. FELLINGER: Die endokrinen Erkrankungen. Berlin-Wien: Urban &
Schwarzenberg 1938. Jores, A.: Klinische Endokrinologie. Berlin: Springer 1939, 2. Aufl.
1942.

LAQUER, F.: Hormone und innere Sekretion. Dresden u. Leipzig: Steinkopf 1934.

Marx, H.: Innere Sekretion. Hdb. d. inn. Med. Berlin: Springer 1941.

N1eEAUS, P.: Die endokrinen Driisen des Gehirns. Bern: H. Huber 1938.

Raas, W.: Die Driisen mit innerer Sekretion. Wien-Leipzig 1937. Retss, M. : Die Hormon-
forschung und ihre Methoden. Berlin-Wien: Urban & Schwarzenberg 1934,

Scraumany, O.: Wirkstoffe des Hinterlappens der Hypophyse. Hdb. d. exp. Pharm.
Erg.-Bd. 3. Berlin: Springer 1941.

TRENDELENBURG, P.: Die Hormone. 2 Bde. Berlin-Wien: Springer 1929 und 1934.

Augeniirztliche Ubersichten.
Focas, E.: Arch. of Ophthalm. 81, 307 (1922).
KiuPprERLE, B.: Zbl. Ophthalm. 7, 1 (1922).
PovaLEs, Fr.: Arch. de Oft. hisp.-amer. 22, 517 (1922).
v. SziLy, A.: Zbl. Ophtalm. 5, Y7 (1921); 33, 97 (1934).
TerrIEN, F.: Arch.d’Ophtalm. 39, 716 (1922).
VaNcea, P.: Graefes Arch. 135, 1 (1936).

GroBere augeniirztliche Bearbeitungen.

Symposion der Ophthalm. Soc. U. Kingd. Trans. ophthalm. Soc. U. Kingd. 50 (1930).

v. SziLy, A., u. F. Poos: Innere Sekretion und Auge. Hdb. d. Inn. Sekretion von HirscH,
Bd. 2, S.1703ff. Leipzig 1933.

Symposion des XV. Concil. ophthalmologicum. Kairo 1938.

FRANCESCHETTI, A., u. G. GORIN: Les Sécrétions internes et leurs Rapports avec 'Oph-
talmologie. Traité d’Opht. v. BAILLART usw., Bd. IIL, S.6651f. Paris: Masson 1939.

KYRIELEIS, WACHOLDER u. BRAUN: Vitamine und Hormone in ihren Beziehungen zur
Augenheilkunde. Berlin: Karger 1938.



A. Die einzelnen
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endokrinen Driisen und bestimmte

Hormone in Physiologie und Pathologie des

Sehorganes.

I. Hypophysenzwischenhirnsystem.

1. Allgemeines.

Die im Tiirkensattel liegende Hirnanhangsdriise (Abb. 1a) besteht aus zwei
Hauptlappen, einem vorderen driisigen und einem hinteren nervésen. Zwischen

beiden liegt ein Mittel-
lappen, der bei vielen
Tieren, z. B. Rindern, sehr
deutlich und klar abzu-
grenzen ist, dessen Nach-
weis aber beim Menschen
kaum gelingt. Die Hypo-
physeist durch einen Stiel,
das sog. Infundibulum,
mit dem Hirn verbunden.
An ihn lagert sich die
Pars infundibularisan, die
dem Vorderlappen an-
gehort, wihrend der Hin-
terlappen, die Neuro-
hypophyse, durch den
Stiel direkt in Verbindung
mit dem Zwischenhirn
steht, und zwar zunichst
mit dem Tuber cinereum.
Man spricht deshalb auch
von einer Pars tuberalis
der Hypophyse. In den
Stiel hinein erstreckt sich
der dritte Ventrikel (Abb.
1b), der sich in viele
Zweige aufspaltet. FEr
reicht dadurch in die un-
mittelbare Nahe der hor-
monbildenden  Gebiete
heran, ebenso wie an die
vegetativen Stoffwechsel-
zentren.  Mikroskopisch
enthélt der Vorderlappen
drei wichtige Zellarten,
namlich basophile und
acidophile zusammen als
chromophile bezeichnete,
sowie chromophobe, auch
Hauptzellen genannt. Es
besteht ein MiBlverhéltnis

Abb. 1a (nach JORES). GefidBversorgung der Hypophyse und Verzweigun-
gen des 3. Ventrikels. (Schematisch nach PoPA.) I Vorderlappen; 2 Hinter-
lappen; 3 Pars tuberalis; ¢4 Infundibulum; § Hypophysenstiel; 6 linker
Sinus cavernosus; 7. Ventrikel mit verzweigtem Recessus; 8 Hypo-
physenportalgefil des Nucleus paraventricularis; 9 Hypophysenportalgefa3
des Nucleus supra-opticus; 10 HypophysenportalgefiBle, die in engem
Kontakt mit den Verzweigungen des Recessus infundibuli stehen; 17 rechte
Hypophysenarterie; 12 Hypophysenvene zum Sinus cavernosus; 13 rechtes
GefiBzentrum der Hypophyse; 14 Venensinus des Vorderlappens; 2—z Ver-
tikalschnitt; #-—2 Horizontalschnitt.

1*



4 Hypophysenzwischenhirnsystem.

zwischen der grofen Zahl der Hypophysenhormone (s. S.6) und der geringen
der differenzierbaren als Produktionsstitten in Betracht kommenden Zellarten.
Die im Vorderlappen sehr reiche arterielle Blutversorgung entstammt der Carotis
interna. Der Abflull erfolgt teils in den Sinus cavernosus, teils durch die von
Pora und F1eLDING beschriebene Hypophysenpfortader nach dem Zwischenhirn
hin. Nerven gelangen sowohl aus dem Plexus caroticus, an den Gefallen ver-
laufend, als auch aus dem Zwischenhirn zur Driise, und zwar die ersteren vor
allem zum Vorder-, die letzteren zum Hinterlappen.

LARUELLE betrachtet diese als parasympathisch, womit also auch die Hypo-
physe wie andere Driisen als doppelt autonom innerviert anzusehen wire. Die
bekanntesten anatomischen Beziehungen der Hypophyse zum Sehapparat sind
mechanische Druckwirkungen auf das Chiasma bei Tumoren, die uns hier aber

nicht interessieren. Da
dabei aber auch endo-
krine Stérungen vor-
kommen koénnen, sind
in Abb. 2 die sehr wech-
selnden  Lageverhalt-
nisse zwischen Chiasma
und Hypophyse bzw.
Infundibulum wieder-
gegeben. Sie erkliren die
verschiedenen Gesichts-
feldausfalle und Seh-
storungen.

Die Hypophyse steht
als Mittelpunkt des en-
dokrinen Systems wohl
mit jeder anderen Driise
in Wechselwirkung und
sprelt zugleich eine Mati-

Abb. 1b. Zwischenhirn mit vegetativen Zentren im Boden des 3. Ventrikels. Jerrolle zwischen hormo-
1 Kohlehydratstoffwechselzentrum (Nucl. paraventricularis); 2 Zentrum fiir ..

1delil Wasserhaushalt (Nucleus supraopticus); 3 Zenﬁrun‘l3 der Wirmeregu- nalem und nervésem Ge-

ation (Nucleus tuberis); 4 Vasomotorenzentrum, SchweiBsekretion (Corpus _

lysii); 6§ Gegend des Zentrums der Genitalfunktion, auch des Wasserhaushaltes, schehen. Es wurde Fles

vielleicht auch der Fetttrophik; 6 Vermutliche Bildungsstiitte genitalhem- halb gesagt, daf ]ede
, mender Wirkstoffe (Zirbel). e ¢

(Nach JAGI6 und FELLINGER in Anlehnung an L. R. MULLER.) ,polyglanduléire Er-

krankung eine Hypo-
physenerkrankung sei. Zahlreiche hormonale Wirkungen der Hypophyse sind
bekannt, jedoch ist kein einziges Hormon chemisch rein dargestellt. Wir sind
bisher nur in der Lage, Driisenausziige herzustellen, die eine bestimmte Wir-
kung allein oder vorwiegend besitzen. Es ist noch nicht erwiesen, ob wirklich
jeder Wirkung ein spezifisches Hormon zugrunde liegt. Nach Jores sind
19 Hypophysenhormone beschrieben.

Der Vorderlappen bringt zwei Arten von Hormonen hervor, die glandotropen,
die auf eine andere Driise des endokrinen Systems wirken, und die Stoffwechsel-
hormone. Vom Mittellappen sind zwei Hormone bekannt und vom Hinterlappen
vier. Ihre Wirkung ist am besten aus der Tabelle von Jorgs (*) zu entnehmen.
Léangst nicht allen hier aufgezeichneten Stoffen werden wir begegnen, da von
vielen noch keine Beziehungen zum Sehorgan bekannt sind. Viele Stoffe sind
auch noch umstritten. Nach den neuen grundlegenden Untersuchungen von
Bomskov ist es sehr wahrscheinlich, dafl das diabetogene mit dem Wachstums-
hormon identisch ist und zugleich auch eine thymotrope Wirkung hat. Dies wird
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allerdings von ANSELMINO und LoTz, ANSELMINO, OBERDISSE, ALBERS und
ATHANASIOU, nach Bomskov aber nicht iiberzeugend, bestritten (s. S. 142).
Die Hypophyse ist in viele wichtige Stoffwechselvorginge eingeschaltet, in
einem komplizierten Wechselspiel mit den andern Driisen. Man wiirde ihre
Rolle jedoch verkennen, wenn man sie nur als die Summe der Fihigkeiten
der verschiedenen Hormone betrachten wiirde. Alle Funktionen des Organis-
mus sind dreifach bestimmt: physikalisch, nervés und hormonal. Die Hypo-
physe hat gewissermaflen zwei Gesichter: das eine blickt zu den andern Driisen,
das andere zum autonomen Nervensystem, vor allem zu den Zentren des Zwischen-
hirns. Damit bildet die Hypophyse eine funktionelle Einheit, das Hypophysen-
zwischenhirnsystem. Die Grenze zwischen beiden Teilen des Systems sind auch
deshalb unscharf, weil auch das ,,nerviose Gewebe des Hinterlappens die Féhig-
keit hat, Hormone zu bilden, wie etwa auch das Nebennierenmark und gewisse

Abb. 2 (nach EISLER). Verschiedene Lage des Chiasmas zur Sella turcica und zum Hypophysen-
stiel nach SCHAEFER.

a Chiasma teilweise iiber Tuberculum sellae (5:100); b Chiasma ganz auf Diaphragma sellae (12:100); ¢ Chiasma
mit Hinterrand iiber Dorsum sellae (79:100); d Chiasma {iber und hinter Dorsum sellae (4:100).

Teile des Zwischenhirns, nimlich Tuber und Infundibulum, in denen man mor-
phologisch Kolloid wie in der Hypophyse und pharmakologisch Hormone mit
der gleichen biologischen Wirkung wie in der Driise nachweisen konnte. Nervése
Impulse fithren zu Inkretabgaben, Inkretabgaben zu nervosen Impulsen. An der
Schaltstelle des nervosen und hormonalen Apparates gelegen, der sich um den
dritten Ventrikel aufbaut, steuert das Hypophysenzwischenhirnsystem zentri-
tugal vegetative Funktionen auf hormonalem und nervésem Wege und empfingt
zentripetal von deren Erfolgsorgan Reize nerviéser, chemischer und hormonaler
Art. Es ist zugleich die funktionelle Zentralstelle fast aller oder vielleicht sogar
aller Hormondriisen. Man macht sich diese Verhéltnisse am. besten klar an Hand
einer schematischen Darstellung von Roussy und MosiNGER (I, 2). Nach ihnen
sind folgende Moglichkeiten gegeben, mit denen das System seine Funktionen
austibt:

1. der neurale Mechanismus, also der Weg iiber den Tonus der autonomen
Nerven.
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Die Hypophysenhormone nach JORES.

Hormon

Autoren

Funktion

Bildungsort unii
Vorkommen

1. Gonadotrope Hormone

a) Follikelreifungshor-
mon (Prolan A)

b) Luteinisierungshor-
mon (Prolan B)

¢) Interstitielles Zellsti-
mulierungshormon

(ICSH)
2. Thyreotropes Hormon

3. Adrenotrope Hormore
a) Corticotropes Hor-

mon

b) Adrenalotropes Hor-
mon

¢) Medullotropes Hor-
mon

4. Parathyreotropes Hor-
mon

5. Pankreatropes Hormon

6. a) Prolaktin

b) Mammotropes Hor-
mon

-1

. Wachstumshormon
(somatotropes Hormon)

1. Vorderlappen.
a) Glandotrope Hormone.

Evans u. Long (1921)

ZONDEK u. ASCHHELM
(1927)

Evaxs u. Mitarbeiter
(1937)

LoxB u. AroN, UHLEN-
"o (1929)

CorLip, ANDERSON u.
TroMsoN (1933)

AxsELMINO, HOFFMANN
u. HeroLp (1933)

AnseLMINO, HEROLD u.
Horrmany (1934)

Corrrp (1940)

ANSELMINO, HOFFMANN
u. HEroLp (1934)

AxseLMINO, HEROLD u.
Horrmany (1933)

RippLE u. Mitarbeiter
(1932)

GoMEz u. TurRNER(1937)

Langdauernde Zufuhr von Hy-
pophysenvorderlappenextrak-
ten fihrt zur Gelbkérperbil-
dung.

Follikelreifung beim weiblichen
und Spermatogenese beim
méannlichen infantilen Tier.
Gelbkérperbildung beim weib-
lichen und Vermehrung der
Zwischenzellen des Hodens
beim minnlichen Tier.

Zunahme der interstitiellen Zel-
len der Keimdriisen.

Basedowifizierung der Schild-
driise. Steigerung des O,-Ver-
brauches infolge Aktivierung
der Schilddrise.

VergroBerung der Nebennieren-
rinde.

Verbreiterung der Nebennieren-
rinde, von JORES im Blut von
Hochdruckkranken vermehrt
gefunden (1936).

Vermehrte Vakuolenbildung
und verminderte Chromier-
barkeit des Nebennierenmar-
kes als Zeichen einer Adrena-
linausschiittung.

Vermehrung der chromaffinen

Zellen im Nebennierenmark.
Vergroferung der Epithelkor-
perchen, Erhéhung des Kalk-
spiegels infolge Ausschittung
des Parathormons.

VergréBerung der Inseln des
Pankreas, Blutzuckersenkung
infolge Insulinausschiittung.

Vermehrte Milchsekretion der
durch Follikulin aufgebauten
Milchdriise. Auch beim Men-
schen erfolgreich angewandt.
Bewirkt ein Wachstum der
Brustdriise, kommt in der
Hypophyse gravider Tiere vor.

b) Stoffwechselhormone.

Evaxs u. Loxe (1921)

Wachstumsforderung. Bei
Uberproduktion Akromegalie
bzw. Riesenwuchs. Bei Man-
gel Zwergwuchs.

Basophile Zellen
des
Vorderlappens.

Schwangerenharn,
Placenta (mit
Hypophysenvor-
lappen nicht ganz
identisch).

TUnbekannt. Iden-
tisch mit thyreo-
tropem Hormon.

FosinophileZellen

Basophile Zellen ?

Unbekannt.

Unbekannt.

Unbekannt.

Unl.ekannt.

Unbekannt.

Eosinophile Zellen
des  Vorderlap-
pens.
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Die Hypophysenhormone nach JORES (Fortsetzung).

Bildungsort und

d) Kohlehydratstoff-
wechselhormon

e) Kontrainsulires
Hormon

f) Diabetogene Sub-
stanz

g) Kohlehydratstoff-
wechselhormon

h) Kontrainsulires
Hormon

9. Stoffe, die den Fett-

stoffwechsel regulieren:
a) Lipoitrin

b) Fettstoffwechsel-
hormon

¢) Fettstoffwechselhor-
mon

12. Pigmenthormone:

a) Melanophorenhor-
mon

Nach ANSELMINO u.
Horrmann (1931)

LuckE (1932)
Youxe (1937)
nach ANSELMINO und

Horrmann (1931)

Lucke (1932)

Raas (1925)

ANSELMINO u. HOFF-
MANN (1931)
ANSELMINO u. Horr-

MANN (1931)

Kurz dauernder Blutzucker-
anstieg und Verminderung des
Leberglykogens. Soll beim
Diabetiker vermehrt vorkom-
men.

Wirkt antagonistisch zum In-
sulin durch Stimulierung der
Nebennieren.

Auslésung eines permanenten
Diabetes beim Hund.

Kurz dauernder Blutzuckeran-
stieg und Verminderung des
Leberglykogens.Soll beim Dia-
betiker vermehrt vorkommen.

Wirkt antagonistisch zum In-
sulin durch Stimulierung der
Nebennieren.

Senkung des Blutfettes; zen-
traler Angriffspunkt.

Steigerung der Blutketonkér-
per und Ketonausscheidung.
Erhohung der ungesittigten
Fettsauren der Leber. Soll
beim Diabetes vermehrt vor-
handen sein.

Steigerung der Blutketonkér-
per und der Ketonausschei-
dung. Erhohung der ungesét-
tigten Fettsiauren der Leber.
Soll beim Diabetes vermehrt
vorhanden sein.

2. Zwischentappen.

HoeBEN u. WinTON
(1921)

Die Ausbreitung der Melano-
phoren des Frosches hangt mit
einem Hypophysenhormon zu-
sammen.

Hormon Autoren Funktion Vorkommen
8. Stoffe, die den Kohle-
hydratstoffwechsel re- | Houssay u. Mitarbeiter
gulieren: (1929)
a) Diabetogenes Prin- Nach mehrtigiger Verabfol- -—
zip gung Blutzuckeranstieg ; durch
dauernde Gabe Diabetes
(Youna).
b) Glykotroper Faktor | Houssay u. Porick Hebt die Wirkung des Insulins | Unbekannt.
(1929) auf. )
¢) GlykostatischerFak- | RusserL u. BeNErT | Fithrt zur Glykogenanlagerung | Identisch mit corti-
tor (1936) in Leber und Muskel. cotropemHormon.

Nichts bekannt.

EosinophileZellen ?

Unbekannt.

Nichts bekannt.

EosinophileZellen ?

Kommt in Vorder-
lappen-wieinHin-
terlappenextrak-
ten vor, ebensoim
Zwischenhirn und
Liquor.

* An 10. u. 11. Stelle wiren ein unsicheres Eiweil- und Stoffwechselhormon zu nennen.
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Die Hypophysenhormone nach JORES (Fortsetzung):

Hormon

Autoren

Funktion

Bildungsort und
Vorkommen

14,
15.

b) Intermedin

Hinterlappenhormone

. Oxytocin

Vasopressin
Adiuretin

JORrES, A. D1ETEL(1933)

ZONDEK u. KROHN
(1932)

3. Hi
ScHAFER (1895)

MaeNUS u. SCHAFER
(1901), Dare (1908),
v. p. VELDEN (1913)

Kamm u. Mitarbeiter
(1928)

BorreeRr (1935)

Isolierung des Hormons. Be-
schleunigung der Dunkeladap-
tationbeim Menschen. Wande-
rung des Netzhautpigments
bei niederen Tieren.

Ausbreitung der Erythropho-
ren der Elritze.

nterlappen.

Blutdrucksteigerung.
Diureseférderung (am narkoti-
sierten Tier), Kontraktion des
Uterus, Diuresehemmung
beimDiabetes-insipidus-Kran-
ken wie beim normalen Men-
schen. Forderung der Chlor-
ausscheidung.

Chemische Trennung in Oxy-
tocin und Vasopressin.

Isolierung des die Diurese und
Kochsalzausscheidung  for-

dernden Anteils (?).

Beim Menschen ba:-
sophile Zellen des
Vorderlappens.

Identitat beider
Hormonefraglich.
Kommt im Li-
quor und Zwi-
schenhirn vor.

Hinterlappen.
Kommen im Li-
quor und Zwi-

schenhirn vor.

2. Der himokrine Mechanismus, d. h. die Inkretion eines Hypophysenwirk-
stoffes in die Blutbahn, also der Weg, den man sich bei einer Hormonwirkung
eigentlich zuerst vorstellt.

3. Der neurohormonale tubero-hypophysire Mechanismus, bei dem der
Nervenapparat Sekretionen auslost.

4. Der hormono-neurale Mechanismus; bei diesem wird das Hormon in den
Liquor oder die Nervenscheiden eingesondert und veranlaBt autonome Inner-

vationen.

5. Der hormono-neurale hamokrine Mechanismus, der eine Art Kombination

darstellt.

Erscheint dies Schema auch gekiinstelt, so steht es doch in guter Uberein-
stimmung mit den Tatsachen, um deren Erforschung sich u. a. LARUELLE (I, 2)
und CorriN (1, 2) verdient gemacht haben.

Die Frage ist noch umstritten, ob Hypophysenhormone im Tubergebiet
selbst entstehen [SCHARRER (1)], ob sie dorthin auf dem Liquorwege oder ent-
lang der Nervenscheiden oder auf beiden Wegen gelangen (Corriv). Wahr-
scheinlich kénnen sie dort gebildet werden.

6. SUNDER-PLASSMANN bringt mit seinen Arbeiten iiber die Bedeutung der
doppelt, sympathisch und parasympathisch innervierten ,neurohormonalen‘
Zellen, die je nach ihrer Innervation determiniert werden und die verschiedenen
Hormone der Hypophyse liefern sollen, ganz neue Gesichtspunkte, zu denen
hier trotz ihrer grundsitzlichen Bedeutung nicht Stellung genommen werden

kann.



Die anatomischen und physiologischen Beziehungen zwischen Sehorgan und Hypophyse. 9

2. Die anatomischen und physiologischen Beziehungen zwischen
Sehorgan und Hypophysenzwischenhirnsystem.

a) Die anatomischen Beziehungen.

Uber die anatomischen Verbindungen zwischen Sehorgan und Hypophyse gibt eine Arbeit
von GREVING Auskunft. EDINGER hatte eine Faserverbindung im Tractus opticus beschrieben,
die in einem grof3zelligen Kern in der Seitenwand des Tuber cinereum, dem Nucleus basalis
endigen sollte. Diese Zellgruppe entspricht der von der Mehrzahl der Autoren als Nerv. supra-
opticus bezeichneten Zellansammlung und wurde von GREVING unter diesem Namen naher
beschrieben. SCHARRER (2) bezeichnet sie als hypothalamische optische Wurzel. GUDDEN
(nach GREVING) zeigte, dafl nach Enucleation beider Augen am Neugeborenen die Zellen im
Nucleus supraopticus keinerlei Degenerationserscheinungen aufweisen. Bruei fand aber bei
Hithnern nach Enucleation die Degeneration eines Biindels zwischen Tractus opticus und-Area
praeoptica. Er vermutet, dafl es der Auslésung somatovegetativer Reflexe zwischen optischem
System und Hypothalamus dient. EDINGER konnte nach GREVING zeigen, daBl beim Eich-
horn nach Enucleation eines Auges entartete Fasern vom Chiasma aus in das Tuber cinereum,
und zwar in das dort liegende Ganglion opticum basale eintreten. Hieraus folgert er, daB der
Nucleus optico-basalis kein Sehnervenursprungskern ist, sondern ein Kern anderer Bedeutung,
der vom Sehnerven her von Fasern erreicht wird. Nach GREVING zieht beim Menschen ein
Faserzug am dorsalen Rand des Chiasmas iiber dieses hinweg, verliBt hierauf die optische
Bahn und tritt sofort in das Zwischenhirn ein, endet aber nicht im Nucleus supraopticus,
sondern zieht, entgegen EpIiNcErRs Meinung, zum Thalamus weiter. Die Degeneration am
Eichhorn macht zentripetale Verlaufsrichtung wahrscheinlich. Die Frage, ob die Zellen des
Nucleus supraopticus durch den Tractus supra-optico-thalamicus Innervationsimpulse er-
halten, muBl noch offen bleiben. Es erscheint zunichst unerklarlich, daB das Faserbiindel
lediglich wegen seines Verlaufes durch den Nucleus supraopticus in mehrere Stringe zerfillt,
wenn nicht zu dem Zweck, um mehrere Stringe zu innervieren. Dies wire durch seitlich ab-
zweigende Collateralen sehr wohl denkbar. Thr anatomischer Nachweis ist GREVING jedoch
nicht gelungen. Vielleicht gelinge er auf experimentellem Wege. Die physiologische Be-
deutung des Faserzuges ist nach GREVING vollig unklar. Es sei nur zu vermuten, daf sensible
oder sensorische Eindriicke vom Auge dem Thalamus iibermittelt werden. LARUELLE be-
stiatigte GREVING vollig. FREY gibt folgende Charakteristik der supraoptischen Bahn: Zu-
gehorigkeit zum basalsten Abschnitt des Chiasmas, ventrale Lage im Tractus und der Busis
der Guddenschen Kommissur, Orientierung auf die Austrittstelle des Nervus III, mit welcher
sie in einen regen Kontakt kommt, Verbleiben an der Basis des Thalamus mit optimaler Ver-
breitung in der Horizontalebene frontokaudalwirts. Der basale optische Kern hat drei sekun-
dére Verbindungen, namlich zum Oculomotorius, zur Substantia grisea, zur lateralen Ober-
flache des Mittelhirns am inneren Kniehdcker. Diese Beschreibung gelte auch fiir den Men-
schen. Die nervose Verhindung des Auges mit den vegetativen Zwischenhirnzentren ist also
auch beim Menschen mehrfach beschrieben worden. Ebenso ist nachgewiesen, da8 ein Nerven-
biindel die Zentren mit allen Teilen der Hypophyse verbindet. Es wurde von KArPERS beim
Fisch, von ROTHIG bei Amphibien und von PINES u.a. beim Menschen nachgewiesen.
LARUELLE (1) unterscheidet folgende Verbindungen des Zwischenhirns mit der Hypophyse:

1. Supraoptico-hypophysires,

2. paraventrikular-hypophysires,

3. tubero-basal-hypophyséres Biindel und

4. die Verbindung zum zentralen Hohlengrau.

Roussy und MosINGER geben an, dafBl eine Schiadigung des Tuber durch Degeneration des
hypothalamo-hypophysiren Biindels sekundire Verinderungen im Hinterlappen der Pars
tuberosa und intermedia der Hypophyse hervorrufen kénne. Ebenso verursache die Schidi-
gung eines dieser Lappen degenerative Reaktionen im Niveau der Ursprungsneurone dieses
Biindels, besonders im Nucleus supraopticus, paraventricularis und im eigentlichen Tuber.
Die gleiche Feststellung machte CaARy, wahrend GAGEL und MAHONEY sie bei hypophysekto-
mierten Hunden nicht bestatigen konnten. GEIRINGER machte mit Marchi-Priiparaten und
Axonfarbungen wahrscheinlich, daB direkte Fasern von der Hypophyse zum Opticus ziehen.

Fir den Nichtanatomen sind diese Dinge schwer nachzupriifen, nicht zu-
letzt wegen der groflen Namensverwirrung. LARUELLE (I) hat die Namen in
einer Tabelle zusammengestellt, aus der die Synonyma gut ersichtlich sind.
Als sicher steht aber fest, daf3 eine vegetative Bahn vom Auge zum Zwischenhirn
zieht, zum Tuber cinerewm und Hypothalamus, also einem Gebiet, in dem die nervésen
Stoffwechselzentren liegen, und daff von dort andere Fasern die Verbindung mit
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der Hypophyse herstellen. Sicher ist auch, dafl der Halssympathicus iiber den
Plexus caroticus die Hypophyse innerviert.

So unsicher die Einzelheiten auch noch sind, so ist doch eine Verbindung

vom Auge iiber die vegetativen Zentren zur Hypophyse anatomisch nachgewie-

sen. SCHARRER (2) stellte

diesen Weg schematisch

dar (Abb. 3). Er meint,

dal der Nucleus supra-

opticus und paraventricu-

laris sekretorische Zellen

enthalte, und dal man

beide als innersekretori-

sche Organe auffassen

diirfe. Frsuer und Mit-

arbeiter wiesen degenera-

tive Verdanderungen im

supraoptico-hypophysé-

ren System bei Diabetes

insipidus nach. Manche

Autoren glauben, aufler

diesem optico-hypothala-

Abb. 3 (nach SCHARRER). Schema des vegetativen optischen Systems auf Y .
einem Sagittalschnitt durch das Siugergehirn. Sehbahn gestrichelt, mo-pituitiaren bzw. optico-
vegetative Bahnen ausgezogen. Die vegetativen optischen Fasern liegen mesenoephalo-hypothala-

im Opticus dorsal (dorsale optische Wurzel FREYs), sie wurden zur
Vereinfachung ventral gezeichnet. mopituitéren Weg noch
einen zweiten, weniger gut
bekannten, indirekten annehmen zu miissen, der von den Augen zunichst iiber
die Rinde fiihrt.
b) Die physiologischen Beziehungen.
«) Richtung Auge—H ypophyse— Sexualdriisen.
Die Liicken der anatomischen Befunde werden in mancher Hinsicht durch
physiologische geschlossen, die sich auf die Abhingigkeit der Sexualdriise man-
cher Tiere vom Licht beziehen. RowaN
setzte Finken im Winter nachts kiinst-
lichem Licht aus. Darauf trat eine Ver-
groBerung der Gonaden ein wie bei der
physiologischen Brunst im Friihjahr.
Bexorr (I —6) machte eine sehr interes-
sante Versuchsserie an Kanarienhdhnen.
Auch bei diesen und andern Vogel-
arten tritt beim Eintritt der Geschlechts-
aktivitit ein riesiges Wachstum der
Testikel ein, die im Funktionszustand ein
vielfaches Volumen der Driise im Ruhe-
Abb. 4 (nach BExoim). 5—9 Testis und Penis des 2zustand gewinnen (Abb. 4). Unter Aus-
Kanagierlalncs in r sextllen “abeperiot, sohaltung von Fehlern durch Werme,
vierung durch Licht. Bewegung usw. kann man ebenfalls
durch Licht ein vorzeitiges Wachsen der
Testikel herbeifiihren. Verdeckt man die Augen mit einer Papierkappe, so bleibt
es aus, auch wenn der ganze iibrige Korper belichtet wird. Bedeckt man aber
den ganzen Kérper mit Ausnahme der Augen, so wachsen die Testikel sehr stark.
Entfernt man den Hypophysenvorderlappen, so kann man auch mit Belichtung
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eine Riickbildung der Testikel nicht verhindern. Andererseits ist er aber ndotig,
um die Testikel zur Reife zu bringen. Er spielt eine unentbehrliche Rolle bei der
Ubertragung des ebenso unentbehrlichen Lichtreizes. Enukleiert man beim Enterich
die Augen und bestrahlt die Augenhéhle, so wird das Hodenwachstum geférdert.
Direkte Belichtung der Hypophyse mit Hilfe von Quarzstdbchen hat die gleiche
Wirkung, sowohl mit blauem als auch mit rotem Licht. BENoIT vermutet, daf3
die Hypophyse selbst oder ein noch unbekannter Photorezeptor die Wirkung
auslost. Ivanow wies auch eine Wirkung bei Bestrahlung der gerupften Haut
nach. Uberpflanzung von Hypophysenvorderlappen von Kanarienvégeln auf
infantile Mauseweibchen fithrt dann zur sexuellen Reife derselben, wenn das
Spendertier vorher dem Licht ausgesetzt war. RINGOEN und KirscuBAUM fiihr-
ten bei Sperlingen im November und Dezember durch zusitzliche Belichtung
Hodenwachstum und Spermatogenese herbei. Wurden den Tieren Kappen auf-
gesetzt, so blieb die Wirkung aus. Um an den Eierstécken entsprechende Er-
scheinungen hervorzurufen, miissen die Weibchen linger belichtet werden. Die
erreichte Groflenzunahme von Eierstock und Eileiter ist aber nicht so erheblich.
Die Verfasser erklidren dies damit, daBl die Weibchen an sich spéiter briinstig
werden als die Mannchen. Moglicherweise haben diese Dinge auch eine Bedeu-
tung fiir den Wandertrieb der Zugvdogel, der erst nach Riickbildung der Ge-
schlechtsdriisen einsetzt (ROWAN).

Bei Frettchen zeigte BissoNETTE (I—3), dafl 6stiindige nédchtliche Belich-
tung den Zyklus sehr bald zu ungewohnten Zeiten auslésen kann, und dafl Ent-
fernung der Hypophyse die sexuelle Lichtperiodizitdt aufhebt. Durchschneidung
der Sehnerven fiihrte zu einem verspateten Eintritt des Zyklus. Er bildete sich
aber doch aus und war vom Licht unabhingig. Wahrend also Belichtung den
Eintritt des Zyklus beschleunigt, kann Entziehung des Lichtes durch Halten der
Tiere im Dunkeln oder Verdecken der Augen sein Aufhéren beschleunigen. Hirn
und PARKES bestéatigten die Versuche von BissSONETTE, MARSHALL und BowDEN
im ganzen auch. Auch Lt GRros und seine Mitarbeiter konnten durch zusitzliche
Belichtung bei Frettchen den Ostrus auslésen und durch Sehnervendurchschnei-
dung verhindern. Weiteres Schrifttum findet sich bei ScHARRER (2) und MAR-
SHALL und BowbEN.

CENI beobachtete bei Hiihnern und Héhnen nach Blendung durch Horn-
hautkaustik Mangel der Geschlechtsfunktion. Bei Meerschweinchen aber ver-
hindert voélliger Lichtabschlufl nicht einen regelmafBigen Zyklus (DEMPSEY und
Mitarbeiter). Bei Kréten blieben bei Blendung die Ovarien unterentwickelt
(HoaBEN nach MarsHALL und BOwWDEN).

Die photo-hypophysér-sexuelle Abhéngigkeit besteht aber nicht bei allen
Tieren.

Andere Beziehungen zwischen Auge und Hypophyse wurden an Kaltbliitern
gefunden. Bekanntlich unterliegen Frosche, Kréten und andere Kaltbliiter einem
Farbwechsel, indem unter dem Einflul einer hellen Umgebung und Belichtung
sich die Melanophoren der Haut Zusammenziehen, so daB die Haut eine helle
Farbe annimmt, wihrend Verdunkelung zur Ausbreitung der Melanophoren und
Dunkelfarbung fithrt (s. Abb. 102).

Durch Houssay, P. TRENDELENBURG, SWINGLE u. a. wurde gezeigt, daB bei
diesem Farbwechsel Hypophysenstoffe eine wichtige Rolle spielen. Entfernung
der Hypophyse fiihrt zur Aufhellung des Tieres. Bei Fischen entfirbt sich die
Iris (VeIL). Einspritzung von Ausziigen aus der Hypophyse fiihrt zu einer Aus-
breitung der Melanophoren. Das ,,Melanophoren-Hormon‘* findet sich in ver-
schiedenen Teilen der Hypophyse, am meisten aber im sog. Mittellappen. Durch-
schneidung des Hypophysenstiels verhindert die Verdunkelung (GEIRINGER).
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Das mikroskopische Bild der Hypophyse &ndert sich unter dem Einflul des
Lichtes (FLORENTIN und STUTINSKY, STUTINSKY). In einer noch nicht ver-
offentlichten Dissertation von SCHWECKENDIECK aus meiner Klinik konnte
allerdings dies nicht bestédtigt werden. Das Melanophorenhormon ist nicht
identisch mit dem von ZONDEK und seinen Mitarbeitern als Intermedin be-
zeichneten dhnlichen Stoff, der besonders auf die Farbzellen der Elritze wirkt.
Die Reindarstellung ist zwar noch nicht gelungen, doch ist es wahrscheinlich,
daB es sich um einen besonderen Kérper handelt.

Das Auge hat nun eine grofie Bedeutung fir das Zustandekommen des Farb-
wechsels. Hieriiber geben die ausfiihrlichen Untersuchungen von PRrRziBRAM bei
verschiedenen Froscharten, von ZigSKE bei Laubfroschen und besonders von
RopEwALD an Temporarien Auskunft. Sie zeigte, dal3 die Bildung von Melano-
phorenhormon in der Hypophyse durch Licht angeregt wird. Es entsteht ein
gewisser Vorrat in der Driise, der im Dunkeln zur Ausbreitung der Melanophoren
allméhlich verbraucht wird. Die Tiere werden daher nach 30 Minuten wieder hell.
Wichtiger als die Intensitit des Lichtes ist die Wellenlinge, wenn auch erstere
nicht ohne Bedeutung ist. Je

S .
“F  urzwelliger das Licht ist,

4~ desto mehr Melanophoren-
‘ZZ/”M hormonwird gebildet(Abb.5),

3 Bei Lichtabschlul entsteht
kein Hormon mehr. Es wird

2+ lediglich das noch vorhan-
grin  deneausgeschiittet. Withrend

7+ des Dunkelaufenthaltes wird
o gels Bildungsmaterial  angerei-

L L ' chert. Bei Belichtung tritt

I L L 1 L J
gbb‘ 5 ,fnachz_ﬂRQDEj\HVALD;O Wiﬂ{fn}g fin L7iﬂcht "zirschigiener sofort Neubildung ein. Beim
Farten e it Bl Patatuien bedeuten st qugenlosen Frosch, der nacly

STUTINSKY u. a. eine dauern-
de mittlere Hautfarbung annimmt, funktioniert der Sehnervenstumpf als Perzep-
tionsorgan fiir die Lichtreize, die zur Hypophyse geleitet werden. Jedoch ist
der Nerv nur fiir verschiedene Helligkeiten empfindlich. Bei Dunkelheit bildet
auch der augenlose Frosch kein neues Melanophorenhormon. Auch durch un-
spezifische Reizung des Sehnervenstumpfes (Séuren, Basen, mechanische und
elektrische Reize, die sogar differenziert werden konnen) kann eine Erregung
vom Sehnerven zur Hypophyse geleitet werden. Auch an der iberlebenden
Hypophyse it sich durch die gleichen Reize Sekretbildung hervorrufen. Die
Menge hingt wahrscheinlich vom vorhandenen Bildungsmaterial ab. Beim Aus-
zug aus einer Dunkelhypophyse 146t sich in keiner Weise eine Umwandlung
in eine aktive Phase hervorrufen. ScHrRO¥F und JORES aber geben an, dafl man
mit Alkali das inaktive Hormon aktivieren kénne. Die Inaktivierung eines Aus-
zuges aus einer Tageslichthypophyse gelang RODEWALD nicht. Bei Kaulquappen
bestehen die gleichen Verhéltnisse wie beim Frosch. MassenIn gibt an, daf bei
der Krote Blendung, Schiadelbeleuchtung und elektrische Reizung des Sehnerven
nach Enucleation zu einer Verminderung des Gehaltes der Hypophyse an Melano-
phorenhormon fithren. Diese Versuche bediirfen noch sehr der Nachpriifung.

Die Frage, ob das Melanophorenhormon unbedingt nétig ist fiir die Aus-
breitung der Melanophoren, ist nach ScHROFF noch offen, denn es sei noch nicht
gelungen, einen vollkommen hormonfreien Frosch zu gewinnen.

HoceBEx gibt an, daB Farben die Sekretion des Melanophorenhormons an-
regten. Die Reaktion auf dunklem Hintergrund (Melanophoren-Expansion) werde
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angeregt durch Photorezeptoren im Augenhintergrund, die reflektorisch die Pars
intermedia erregen. Sie seien besonders empfindlich fir Rot und weniger fiir
Blaugriin. Die Rezeptoren fiir die Reaktion auf weilem Hintergrund (Melano-
phoren-Kontraktion) ligen in der Netzhautperipherie. Sie seien unempfindlich
fir Rot und schienen auf die Pars tuberalis zu wirken. Die zwei Reaktionen
seien zwei verschiedene Einheiten, und die Sekretion zweier Hormone werde
von verschiedenen Wellenldngen
kontrolliert.

Mit Verallgemeinerungen muf}
man sehr vorsichtig sein, denn
beim Chaméileon ist der Farb-
wechsel nach RocHON-Duvic-
NEAUD unabhéngig vom Seh-
organ, da er auch nach Enuclea-
tion bestehen bleibt.

Die Melanophoren der Kalt-
blitteriris beteiligen sich an den
Bewegungen der Hautmelano-
phoren, worauf schon P. TREN-
DELENBURG  hingewiesen hat
{Abb. 6). ) .

Wie aher ist es mit den Netz- *"}iiliorveiterunsy durch Hypophyain (hach N Eaci.
hautpigmentzellen? Zunachst ver-
mutete man natiirlich, dafl die Melanophoren des Pigmentepithels in gleicher Weise
wie die der Haut dem Hypophysenhormon unterworfen wéren und ebenso die
Zapfen der Netzhaut. Allerdings miiBte hier eine entgegengesetzte Wirkung vor-
liegen, denn beim Hellfrosch sind die Hautmelanophoren kontrahiert, die der Netz-
haut aber expandiert bzw. vorgewandert (Abb. 7). Adrenalin fiihrt nun in der Tat

Abb. 7a. Krétennetzhaut in Dunkelstellung Abb. 7b. Krotennetzhaut in Hellstellung
(nach OKAMOTO). (nach OKAMOTO).

nach NAkAMURA und Mivaxkr diese gegensinnige Bewegung herbei. Beim Melano-
phorenhormon aber liegen die Dinge keinesfalls so einfach. OxaM0TO u. a. fanden,
dall Entfernung des Vorderlappens und auch der ganzen Hypophyse bei der
Kréte die Dunkel- und Hellstellung des Netzhautpigments nicht beeinfluBt, so
daB also Haut- und Netzhautpigment verschieden reagieren. Ausschneidung der
ganzen Hypophyse beeinflullt die Stellung der Pigmentepithelien nicht, wihrend
die Hautmelanophoren meist in Hellstellung beharren. Bei elektrischer Reizung
des Mittellappens und des Infundibulums kommen die Hautmelanophoren selbst
im Hellen zur Ausbreitung, wihrend die Netzhautmelanophoren nicht beeinfluflt
werden. Derselbe Autor stellte aber fest, daB8 verschiedene Hypophysenstoffe,
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niamlich Pitressin, das auf den Blutdruck wirkt, Pitocin, das den Uterus erregt,
und Pituitrin, das beide Stoffe enthélt, die Dunkelstellung férdern, wenn nicht
verursachen. Eine beschrinkte Wirkung tritt auch an enukleierten Augen ein.
Summa fand, dafl Adrenalin, Thyroxin und Insulin, welche beide eine Adrenalin-
Ausschiittung hervorrufen, eine Vorwanderung, also Hellstellung der Netzhaut-
pigmente verursachen, wiahrend Pituglandol ohne Einflufl bleibt.

CASAR nimmt einen vorsichtigen Standpunkt ein. Nach seinen Untersuchungen
kann Melanophorenhormon nur selten im Hellen die Pigmentzellen der Netz-
haut in Dunkelstellung bringen, kann aber, wenn man es eintridufelt, den Ein-
tritt der Dunkelstellung beschleunigen. ScHROFF meint, dal das inaktive Melano-
phorenhormon vielleicht besonders auf die Netzhaut wirken kénne. Die dunkele
Netzhaut reagiere alkalisch, kénne also vielleicht aktives Hormon freimachen,
wahrend die helle Netzhaut sauer reagiere.

Die Mehrzahl der Forscher vertritt die Ansicht, dal Melanophorenhormon
die Dunkelstellung der Netzhautpigmentzellen, also Kontraktion, wenn nicht
verursacht, so doch férdert. Demgegeniiber fithrt nach Matuvo Hypophysenhinter-
lappen ebenso wie Adrenalin die Hellstellung herbei. Auch er gibt aber an, da$
die Netzhautpigmentwanderung noch erfolgt, wenn die Hypophyse vollig zer-
stort ist. Auch nach Dusois-Pourson (I) wirkt Hypophysin deutlich ausbrei-
tend auf die Netzhautpigmentzellen, d. h. im Sinne einer Hellstellung.

Mit der Pigment- oder richtiger Pigmentzellenverschiebung sind die Be-
wegungsvorginge in der Netzhaut durchaus nicht erschépft. Sie betreffen auch
die Zapfen, die in erster Linie interessiert haben, und auch in gewissem Grade
die Stdbchen. Allerdings sind auch ihre Bewegungen bei Kaltbliitern sehr er-
heblich und bei Saugetieren gering. Man findet ausfiihrliche Besprechungen
bei GARTEN und vom HorEe. Vom Standpunkt der Endokrinologie aus wurden
die Bewegungen der nichtpigmentierten Zellen bisher weniger untersucht. Daf}
chemische Ubertriager auch fiir sie in Frage kommen, ist kaum noch zu be-
zweifeln. Schon GARTEN trat der Anschauung entgegen, dall beim Menschen
das Pigment fiir die Dunkeladaptation wichtig sei. Mit der Frage eines Melano-
phorenhormones hat er sich allerdings noch nicht beschiftigt.

v. STUDNITZ hat in neuster Zeit die Probleme der retino-motorischen Erschein-
nungen besonders genau studiert. Er ist duBlerst skeptisch gegen die bisherigen
Versuche mit Hormonen, die ohne Riicksicht auf die Wasserstoffionenkonzentra-
tion vorgenommen seien. Er hat aber mit WicGER nachgewiesen, daf ein bei elek-
trischer Reizung an den Nervenendigungen der Netzhaut abgeschiedenes Neuro-
hormon in und durch die Netzhaut diffundiert und erlaubt, die retinomotorischen
Erscheinungen humoral zu iibertragen. Es wird an Acetyl-Cholin gedacht (s. S. 177).
CHANY und Mitarbeiter fanden, dafl unter Dauerverband der Acetylcholingehalt
der Netzhaut um 11-—25% abnimmt. Kyo fand, da3 Acetylcholin beim Frosch
die Vorwanderung (Hellstellung) des Netzhautpigments aufhalten kann.

Prrkins, KoLLEr, Krorp, CaARsSTAM, GRAY und FORD u. a. konnten bei
Krebstieren aus den Augen und Augenstielen Ausziige gewinnen, die auf die
Melanophoren wirken.

Angesichts der Widerspriiche der fritheren Befunde wird man groBles Gewicht
auf die Meinung von v. STUDNITZ legen und zugeben miissen, dafl die Frage
der Bedeutung der Hypophyse fiir die Netzhaut noch offen ist. Es sei auch hier
hervorgehoben, dal beim Saugetier und insbesondere beim Menschen die Netz-
hautpigmentwanderung keine wesentliche Rolle spielt.

Wir wissen beim Menschen iiber die physiologische Bedeutung der anatomischen
Verbindungen zwischen Auge und Hypophyse nichts und kénnen wenig sagen iiber
die Anwendbarkeit der an Tieren beobachteten physiologischen Beziehungen.
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JEANDELIZE und DROUET (§) erwidhnen zwar eine Beobachtung von LLEWELLYN,
daB bei den Eskimos im Polarwinter Libido und Menstruation verschwénden.
Die meisten Geburten erfolgten 9 Monate nach Sonnenaufgang. Wir wissen aber,
daB die Sexualfunktion beim Menschen und wohl den meisten Sdugetieren nicht
an das Vorhandensein der Augen oder Lichteinflull gebunden ist. Die Erfahrungen
an Blinden und doppelseitig Verbundenen zeigen dies tausendfach. Wenn also
das Licht beim Menschen auf die Hypophyse wirkt, dann nicht so, daB es eine
wichtige oder gar unentbehrliche Ausléserrolle fiir den sexuellen Mechanismus
spielt. Es ist auch nichts dariiber bekannt, daB Blinde anderweitige Stérungen
erlitten, die auf die Hypophse zu beziehen sind. Wenn Jores (*) sagte, der
Hypophysenzwischenlappen sei die Umschlagsstelle, wo Lichtreize und hormo-
nale Reize verarbeitet werden, so mufl man entgegnen, daB dies fiir zahlreiche
Tiere zutrifft, fiir den Menschen aber noch nicht zwingend bewiesen ist.

f) Richtung Hypophyse—Auge.

Da die Hormone ja im Blut transportiert und verteilt werden, so ist es hchst-
wahrscheinlich, daB sie auch ins Auge gelangen. Man hat versucht, sie dort nach-
zuweisen, und andererseits untersucht, welche Wirkungen bei kiinstlicher Hormon-
zufuhr von fernher oder lokal oder bei operativer Ausschaltung der Hypophyse
am Auge auftreten. Das Melanophorenhormon wurde von Jorgs auller im Blut
und in verschiedenen Organen auch im Auge, und zwar in grofler Menge gefunden.
Es kommt beim Menschen nach Jores im Blut in rhythmisch wechselnder Menge
vor. In der Nacht verschwinde es und habe sein Maximum um 18 Uhr. Bei Tieren
sei der Melanophorenhormonspiegel abhingig von ihrer Fiahigkeit zur Dunkelan-
passung. JORES kam zu der Vermutung, dal das Hormon eine Bedeutung fiir die
Dunkeladaptation haben miisse. Er gab auch an, daBl man beim Menschen durch
Eintraufelung von Losungen des Hormons in den Bindehautsack die Adapta-
tionsgeschwindigkeit merklich erhohen konne. BUSCHKE priifte dies mit voll-
kommen negativem Erfolg nach. Jores blieb aber bei seiner Feststellung und
erklirte den MiBerfolg BuscHKES mit methodischen Griinden, worauf H. K. MUL-
LER einen neuen negativen Selbstversuch mitteilte, wobei die Adaptation in
ganz besonders exakter Weise gemessen war. SCARDIACCIONE und BASILE be-
stitigten die Wirkung des Hormons auf die Adaptation, wéihrend hingegen
JeEANDELIZE und THOMAS sogar eine Verschlechterung fanden, aber eine Besse-
rung durch Adrenalin. Nach Dusois-Poursox (2) hat Hinterlappenauszug (der
aber das Melanophorenhormon vermutlich nur in geringer Konzentration enthilt)
nur eine unbedeutende Wirkung auf die Adaptation des gesunden Auges.

Die operative Ausschaltung der Gesamthypophyse fihrt, wie schon erwahnt,
bei Kaltbliitern zu einer Aufhellung der Iris durch Melanophorenkontraktion.
Am Warmbliiter, vor allem bei Hunden und Kaninchen, sind experimentell sehr
viele vollstindige oder teilweise Ausschneidungen der Hypophyse durchgefiihrt
worden. Beim Menschen wurde sie oft durch Geschwiilste zerstort, durch Be-
strahlung dabei geschidigt oder durch Operation mehr oder minder vollstindig
entfernt. Augenverdnderungen als Folge dieser Eingriffe sind aber nie beobachtet
worden (abgesehen von Rontgenstrahlenschiden). Uber die Augendruckfrage s.
unten. Eine dauernde physiologische Einwirkung der Hypophyse auf den Augapfel st
nicht erwiesen, jedoch ist, wie wir bei den Exophthalmusfragen sehen werden, eine
solche auf die Orbita nicht unwahrscheinlich. Auch die experimentellen Erfahrungen
mit Hormonzufuhr konnten weitere Wirkungen nicht wahrscheinlich machen

(S. 39).
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3. Augenerkrankungen im Rahmen bekannter Hypophysenstérungen.
a) Riesen- und Zwergwuchs.

Das Wachstumshormon kann fiir die duBere Gestalt von grofler Bedeutung
im positiven und negativen Sinne sein. Ein unharmonisches Augenwachstum
in Form von Brechungsfehlern, namentlich Achsenametropien, ist in der Regel
nicht mit Riesen- oder Zwergwuchs verbunden. Drei Geschwister mit Retinitis-
pigmentosa und chondrodystrophischem Zwergwuchs wurden in Greifswald beob-
achtet. PILLAT beschreibt bei einem Fall von rachitisch-hypophysidrem Zwerg-
wuchs bei Katarakt und Glaukom eine Vergréflerung des hinteren Bulbus-
abschnittes. Die Hornhautdurchmesser waren normal.

b) Akromegalie.

Die Akromegalie tritt ein, wenn nach Abschluf des Wachstums das Wachs-
tumshormon noch in iiberméafiger Menge geliefert wird, und zwar meistens
durch ein azidophiles Adenom des Hypophysenvorderlappens. Ein Tumor der
Hypophyse ist aber nicht immer nachweisbar. Es entstehen charakteristische
Vergrofierungen aller Knorpel und aller Kérperenden sowie auch der Eingeweide.
In manchen Fillen tiberschneiden sich die Erscheinungen von Riesenwuchs und
Akromegalie, so dafl die schematische Trennung und die Beziehung zum Zu-
stand der Epiphysenlinien nicht immer ganz scharf eingehalten ist.

Die durch Geschwiilste verursachten mechanischen Wirkungen auf die Seh-
nerven und die dadurch entstehenden Gesichtsfeldstérungen sollen hier nur
gestreift werden, wenn sie auch wegen der Erblindungsgefahr hochwichtig sind.
Man darf sogar behaupten, daB die Ausschaltung dieser Gefahr das vordringliche
Ziel jeder Behandlung von Hypophysengeschwiilsten jeder Art ist. In allen Fillen
mit Sehnervenbeteiligung ist das Verhalten des Sehvermogens insbesondere des
Gesichtsfeldes der wichtigste, ja meist einzige, stets aber zuverldssigste Mafstab,
fiir Erfolg oder Miferfolg jeder Behandlung. Bei dem meist sehr chronischen
Verlauf der Geschwiilste ist es in der Regel ein schwerer Kunstfehler, wenn der
Kranke erblindet. Wenn man z. B. bestrahlt und 14t das Gesichtsfeld verfallen,
ohne rechtzeitig zur operativen Behandlung iiberzugehen, so ist der Kranke
nicht bestmoglich betreut worden. Wenn nach einer erfolgreichen Operation
das Gesichtsfeld wieder schlechter wird, so ist die Frage der Wiederholung der
Operation oder einer Bestrahlung sogleich zu priifen. Es ist den Moglichkeiten
und Erfahrungen jeder einzelnen Stelle iiberlassen, ob erst bestrahlt oder operiert
wird. Die dauernde Kontrolle von Gesichtsfeld und Sehvermégen gibt die Mog-
lichkeit, sich itber den Erfolg der getroffenen Maflnahme laufend zu unterrichten.
Wenn der Kranke unvermerkt erblindet, so ist das Schuld des Arztes, wenn
er nicht rechtzeitig alle therapeutischen Moglichkeiten erschopft hat.

Die typische bitemporale Gesichtsfeldeinengung, die genau die beiden duBeren
Hilften der Gesichtsfelder ausschaltet, findet man heutzutage nur noch selten,
da meist die Behandlung schon frither beginnt, wenn wenigstens auf einer Seite
noch ein gréBerer temporaler Rest besteht. In der Regel beginnt der Verfall im
oberen dufleren Quadranten. Die Grenzen fiir Farben, besonders Rot und Griin,
gehen zuerst zuriick. So kann es vorkommen, daf3 nur fiir Rot eine bitemporale
Hemianopsie, Quadrantenhemianopsie oder teilweise Einengung besteht. Bald
schlieBen sich Blau und Gelb an und schlieBlich auch folgen die Grenzen fir
Weill bzw. die Wahrmehmung von Bewegungen. Ganz allgemein wird man Ein-
engungen der duferen Grenzen fiir Bewegungen oder Weif3 dann nur mit aller-
grofiter Zuriickhaltung diagnostisch bewerten, wenn nicht zugleich auch die Farben-
grenzen eingeengt sind.
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Dehnt sich die Geschwulst zuféllig mehr nach hinten aus zu einem Tractus
opticus statt zur Chiasmamitte, so kann eine homonyme Hemianopsie an Stelle
einer bitemperalen die Folge sein. Gelegentlich kommen auch allerfeinste para-
zentrale bitemporale Skotome vor, mitunter auch zentrale Skotome. Erfolgt
das Wachstum nach vorn seitlich, so kann ein Sehnerv allein erdriickt werden,
so daB eine einseitige Sehstérung die Folge ist. Gerade hierbei kommt das
Zentralskotom vor. Zur Bewertung des Gesichtsfeldes im Rahmen der Hypo-
physendiagnostik gehért eine groBe Erfahrung. Die Gesichtsfelduntersuchung
ist besonders in solchen Fillen wertvoll, wo der Rontgenbefund zweifelhaft ist,
wenn man z. B. nicht sicher weiB}, ob die Hypophyse nur einfach groB aus-
gebildet oder durch einen ProzeB krankhaft vergroBert ist.

Diese Erwiigungen gelten nicht nur fiir Hypophysengeschwiilste mit Akro-
megalie, sondern ganz allgemein fiir alle Neubildungen im Bereiche des Tiirken-
sattels einschlieBlich gewisser entziindlicher Prozesse (Lues, Hydrops des 3. Ven-
trikels). Der Augenarzt wird sich hiiten, allein aus einer bitemporalen Hemianop-
sie oder Einengung schon einen intrasellaren Tumor oder gar eine Akromegalie
zu diagnostizieren. Er wird allerdings aus den besonderen Sehstérungen mitunter
die Hauptwachstumsrichtung erschliefen kénnen.

Wie gesagt ist die Hauptbedeutung der Hypophysengeschwiilste fiir das
Auge der mechanische Druck auf die Sehnerven. Eigentlich endokrine Wirkungen
durch Mangel oder UberfluB von Hormonen treten dahinter zuriick, fehlen aber
doch nicht ganz. MosLER gab Vergroferung der Lider und Bulbi bei einer
41jahrigen Frau an. Die Refraktion war dabei aber schwach hypermetrop, die
Vorderkammer flach. Da sonstige genaue Mafle fehlen, ist die Beobachtung
kaum iberzeugend. Auch die Mitteilung von FriTrscHE und KrEBs, daBl bei
einem Akromegalen die Bulbi ,,vergroBert schienen®, ist nicht mit Maflen be-
legt und nicht fachérztlich bestédtigt. An der Lidkaut findet man wie am Kor-
per mitunter Pigmentierungen wie beim Morbus Addison (s. u.). Sie deuten auf
eine sekundidre Nebennierenstérung. HERTEL fallte 91 dltere Beobachtungen zu-
sammen und schied eine Reihe von zufilligen Begleitsymptomen aus. Die Um-
gebung des Auges zeigt Verdnderungen, die sich nach HERTEL ohne weiteres
auf eine progressive Wucherung der Weichteile und Knochen, wie sie der Akro-
megalie zugrunde liegen, zuriickfiihren lassen. Nach ArworLp findet sich eine
Zunahme der untersten Schicht der Lederhaut (nicht der Sklera bulbi) und des
Unterhautzellgewebes. Die konstanteste Verdnderung der Knochen bei Akro-
megalie ist die Verdickung des Periostes sowie die subperiostale und supra-
corticale Knochenneubildung, zu welcher sich eine endostale, zur Sklerose der
Knochen fithrende hinzugesellen kann. In fast allen Muskeln finden sich Dege-
nerationszusténde.

Am Auge (Abb. 8) besteht eine abnorme Prominenz der Orbitalrdnder, be-
sonders dichte und lange Augenbrauen, zuweilen vereint mit abnormer Ent-
wicklung und auffallendem Hervortreten der Jochbeine, so daB die Bulbi tief
im Schédel zu liegen scheinen. Lidknorpel und Haut konnen verdickt sein.

Neben diesem scheinbaren Enophthalmus wurde aber auch Ezophthalmus
beobachtet, und zwar in HERTELS Zusammenstellung 17mal. Nach UrtHOFYF (2, 3)
in 8% der Fille des dlteren Schrifttums, nach ATKINSON in 12,5%. In einem Fall
von PINcL-MA1SONNEUVE waren die Bulbi fast luxiert. Ein dhnlicher Fall von
Motais kann heute nicht mehr als beweiskriftig angesehen werden, da Fieber-
anfille und entziindliche Erscheinungen auch andere Deutungsmdoglichkeiten offen
lassen. Die Ursache des Exophthalmus sieht HERTEL in einer Hypertrophie des
orbitalen Fettgewebes, die URTHOFF als nachgewiesen betrachtet. Bircu-HIRsCH-
FELD vermutet eher, dafl Stauungen durch mechanische Wirkung des Hypophysen-

Velhagen, Sehorgan und Innere Sekretion. 2
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tumors auf den Sinus cavernosus die Grundlage seien. Hierfiir fithrt er einen Fall
mit wechselndem Exophthalmus an. Wie beim Basedow wird auch besonders
heftiger Tranenflul beschrieben (MosLER, WARDA, PECHADRE).

Es scheint, daB8 in den &lteren Beobachtungen, wo keine Rontgenbefunde
vorlagen, und wo mangels einer ursichlichen Behandlung die Geschwiilste natiir-
lich sehr grof3 wurden, manche Dinge durcheinandergebracht wurden. Vor allem
sind wohl die Falle nicht ausgeschieden, in denen die Geschwulst direkt bis in
die Orbita hineinwéachst. Dies gilt z. B. fiir eine von MOSLER zusammen mit
ScHIRMER gemachte Beobachtung, bei der sich auch Stauungserscheinungen im
Fundus zeigten. Man darf es heutzutage als seltene Ausnahme, wenn nicht so-
gar Unmoglichkeit ansehen, daBl bei einem Hypophysentumor, der aus der
Sella noch nicht herausgewachsen ist, Hirndruckserscheinungen und Stauungs-
papille auftreten. In einem von MURRAY mitgeteilten Fall wird eine Netzhaut-
blutung als wahrscheinlich angegeben. Man hat wohl friiher auch die Moglichkeit
einer Kombination mit Basedowscher Krankheit nicht gentigend beriicksichtigt, und

Abb. 8. Akromegalic.

man wuBlte auch noch nichts iiber das thyreotrope Hormon und damit iiber die Be-
deutung des Hypophysenvorderlappens fiir Basedow und Exophthalmus (s. S. 64).

Es wire durchaus mdéglich, daf der Akromegalie-Exophthalmus die gleichen
hormonalen wnd anatomischen Grundlagen hdtte wie der Basedow-Exophthalmus.
Eine Hypertrophie des Fett- und Muskelgewebes wire dann sehr erklirlich.
Sie wurde ja auch bei Akromegalie gefunden.

LaBBf und JusTIN-BEsaNgoN geben an, daBl der Typ des Akromegalie-
Exophthalmus der gleiche sei wie beim Basedow. Er werde aber durch die Ver-
dickung der Lidriinder verdeckt. Das Exophthalmometer zeige oft sehr hohe
Werte auf. Der Akromegalie-Exophthalmus entwickele sich sehr rasch, noch
ehe die Verdickung der Knochen erfolge. Nach LEy kann der Exophthalmus
den andern Symptomen um Jahre vorausgehen und wieder verschwinden bzw.
durch die spateren Knochenverinderungen wieder maskiert werden. Sehr wich-
tig ist ein anatomisch untersuchter Akromegaliefall von REIcHMANN. Die Augen
hatten weit aus den Hohlen gestiert, es fand sich ein erbsengrofes eosinophiles
Adenom der Hypophyse und eine kolloidentartete Schilddriise. In diesem Fall
ist eine Entstehung des Exophthalmus durch unmittelbare mechanische Tumor-
wirkung ausgeschlossen. Die Entartung der Schilddriise ist ein weiterer Hin-
weis auf die Mitwirkung des thyreotropen Hormones.
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Die Blutdruckerh6hung bei der Akromegalie ist nach RaaB (2) nicht auf
Vasopressin zuriickzufiihren, da dieses beim Menschen nur eine ganz untergeord-
nete Bedeutung fiir die Regulierung des Blutdruckes und die Hypertonie hat.

BuUrkHARDT beschrieb eine halbseitige Akromegalie links mit deutlichem
Hervortreten des linken Auges. Dabei war der Hornhautdurchmesser 1 mm
grofler als rechts. HERTEL schlieft daraus, dafl sich das Auge am krankhaften
Wachstum beteiligt hat. Dieser Fall von einseitigem Riesenwuchs diirfte kaum
zur Akromegalie zu rechnen sein. Neuere derartige Fille wurden nicht als hypo-
physar angesehen (Borst, ANSINN, MorrLow). Sie wiesen auch keine Augen-
symptome auf.

A. Voar beschrieb drei Fille einer einseitigen FElefantiasis des Oberlides
(Abb. 9) bei erweitertem Tiirkensattel bei weiblichen Personen. Die Sehnerven
waren nicht beeintrachtigt. Er betrachtete das Bild als einseitige Akromegalie
mit Beteiligung des Oberlides, die in einem Fall nicht nur die Lider, sondern auch

die Gliedmaflen der rechten Seite betraf.
Histologisch fand sich Neurofibromatose.
Anscheinend wurden nur zwei weitere
ahnliche Beobachtungen gemacht, und
zwar von AvizoNis und voN METZGER,

Abb. 9a und b (nach VoaGT). Einseitige Akromegalic.

der Elephantiasis der Lider zusammen mit Hydrophthalmus und Erweiterung
der Sella beschreibt. Die Frage, ob das Leiden wirklich zur Akromegalie ge-
hort, ist wohl noch nicht eindeutig beantwortet.

¢) Cushingsche Krankheit.

Meistens, jedoch nicht immer, durch basophile Adenome (einige eosinophile sind
umstritten) des Vorderlappens oder Prozesse im Zwischenhirn verursacht, ruft die
Erkrankung eine sehr charakteristische dullere Verdnderung des Korpers hervor.
Die Kranken haben eine ausgepriagte Stammfettsucht, runde Gesichter (Mond-
gesicht), plethorischen Habitus, erhohten Blutdruck (namentlich diastolischen),
Genitalstérungen, Cholesterinvermehrung im Blut, Arteriosklerose, Osteoporose,
Purpura, Polycythamie, Akrocyanose, Striae distensae rubrae (Abb. 10) und Blu-
tungen. Es besteht eine innige Verbindung mit der Nebennierenrinde, die wahrschein-
lich fir die Hautsymptome verantwortlich ist. Es ist nahezu unmdoglich, zu unter-
scheiden, ob im Einzelfalle ein Nebennierenrindentumor oder ein basophiles
Hypophysenadenom vorliegt, oder m. a. W. ein priméirer oder ein sekundir von
der Hypophyse ausgeloster Interrenalismus (JacoBr und TicGES, KESSEL u. a.).
HorxEeck konnte mit CorTTN (Nebennierenrindenpriparat) Striae distensae er-

9%
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zeugen. Entnervung der Nebennieren fithrt zur Heilung des Morbus Cushing
(Kesser). Es kénnen sich auch an beiden Organen zugleich Verdnderungen
finden, aber auch an beiden fehlen. Man sucht dann den Ausgangspunkt im Zwi-
schenhirn. Die ganze Kompli-
ziertheit des Problems wird
von FaArTa niher entwickelt.
Auch andere Driisen, z. B.
die Gonaden, waren mitunter
primir erkrankt (Ovarial-
krebse, Thymusgeschwiilste
usw.). Er empfiehlt, vorlaufig
nicht von einem Morbus Cus-
hing, sondern von einem
Cushingschen Syndrom zu
sprechen. TESSEREAUX gibt
eine anschauliche Tabelle der
Symptome. Augenérztlich sehr
interessant ist ein von MENZEL
() ausfithrlich beschriebener
Fall (Abb. 11). Auf der rechten
Conjunctiva bulbi fand sich ein
keilformiger brauner, bis zum
Hornhautrand reichender Pig-
mentfleck, auf der linkenkleine,
bis erbsengrofle braune Pig-
mentierungen. Etwas Der-
artiges ist bei endokrinen
Krankheiten nur noch bei Mor-
bus Addison gefunden. Der
Fall ist ein neuer Hinweis fiir
die Beziehungen des Morbus
Cushing zu den Nebennieren.
Die temporalen Gesichisfeldstorungen finden sich dann, wenn die Chiasma-
gegend durch einen Tumor mechanisch beeinflufit wird. Da die basophilen Ge-
schwiilste meist sehr
klein sind, sind Ge-
sichtsfeldeinengungen
sehr selten. Jonas fand
bei 73 Féllen im Schrift-
tum in 3,4 % eine bitem-
porale und in 3,8% eine
leichte  konzentrische
Einengung. Fiir die Dia-
gnose kann dies selbst-
verstdndlich sehr wichtig
sein, doch mufl man
immer daran denken,
daB ein normales Gesichtsfeld nicht gegen die Diagnose Morbus Cushing spricht.
Die arterielle Hypertonie kann auch die NetzhautgefaBle betreffen. Jowas
gibt in 10% der Fille Sklerose der Netzhautgefie an. Auf gleicher Grundlage
mit der Polycythamie und Neigung zu Hautblutungen kommen auch Netzhaut-
blutungen vor, jedoch offenbar sehr selten. Bei einem von MARBURG beobachteten

Abb. 10 (nach KESSEL).
Striae atrophicae distensaeim Bereiche von Arm, Achsel und Brust.

Abb. 11. Bindehautpigmentierung bei Morbus Cushing (nach MENZEL).
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Kranken fand sich auf der einen Seite Stauungspapille, auf der andern einfache
Atrophie. Das Gesichtsfeld war temporal filr Farben eingeschrinkt. AulBerdem
bestanden Hirndruckerscheinungen. Es fand sich kein Tumor, aber eine allge-
meine Stauung der Hirngefife, die MARBURG von den Nieren aus erklért. Der
Kranke hatte aber auch Diabetes, wenn auch der Netzhautbefund anscheinend
uncharakteristisch war.

FRANCESCHETTI hat bei einem von MorsiErR behandelten Kinde mit autop-
tisch sichergestellter Cushingscher Krankheit einen erhohten diastolischen Netz-
hautarteriendruck gemessen.

MALAGUZZI-VALERIE gibt eine tabellarische Ubersicht von 155 Cushing-
Fillen aus dem Schrifttum. 14 davon hatten Augenhintergrundverdnderungen.
Eine nihere Durchsicht der zum Teil sehr schwer erreichbaren Arbeiten zeigt,
daB die Frage meist offenbleiben muB, ob die in der Regel nur geringen Befunde
auf die Hypertonie bzw. Nierenschidigung oder den meist gleichzeitig zu finden-
den Diabétes zu beziehen sind. Wir stehen vor dem gleichen Problem, das wir bei
der Frage der Retinitis diabetica wiederfinden werden. Die von mir selbst unter-
suchten Kranken hatten entweder einen normalen Spiegelbefund oder die ge-
wéhnlichen diabetischen Verdnderungen.

Wenn UrBAN Atrophie nach Stauungspapille angibt, so ist wohl nicht ganz
sicher, ob es sich um eine Atrophie nach einer GefédBerkrankung oder einer Hirn-
drucksteigerung gehandelt hat. Wie bei allen Hypophysengeschwiilsten ist
auch beim Morbus Cushing Hirndrucksteigerung sehr selten.

ScHILLING und ScEMITZ fanden in einem typischen Fall, bei dem besonders
die Striae distensae auffielen, beiderseits Protrusio bulbi, Doppeltsehen und Nach-
lassen der Sekhraft bei normalem Gesichtsfeld. BEnnHOLD fand Exophthalmus
in einem besonders schweren Fall, der vom Ovarium her ausgelost war. Auf Be-
handlung mit Eierstock und Schilddriise trat Riickbildung ein. Leider fehlt
eine nihere Beschreibung mit MaBangaben, ebenso in der Arbeit von TESSERAUX.

Es wire denkbar, daB eine Fettwucherung in der Orbita, die der Rumpffett-
sucht wesensgleich wire, die Augen vortreibt. Diese Erklarung gibt Cusming
fir die Kongestion der Papillen in seiner ersten Beobachtung. Jonas zéhlte
in 23,6% der Fdlle leichten Exophthalmus. Nach RaaB findet man leichten bis
hochgradigen Exophthalmus ohne Hyperthyreose. FERRANINI sah nur leichten
Exophthalmus ohne Basedowzeichen.

Man hat bei Morbus Cushing das thyreotrope Hormon wohl noch nicht ge-
sucht. Es diirfte aber ebenso wie bei der Akromegalie der Ausloser des Exoph-
thalmus sein. Dafiir spricht auch, da Jo~Nas in nicht weniger als 29,2% der
Fille Kropf fand. Wir werden unten sehen, dafl Hyperthyreose nicht unbedingte
Voraussetzung von Exophthalmus ist. Als wichtigste Augensymptome beim
Cushingschen Syndrom finden wir also einen Exophthalmus, den wir auf eine
Wirkung des thyreotropen Hormones zuriickfiihren, eine Retinitis, die meistens
sekundirdiabetisch sein diirfte und Pigmenteinlagerungen in der Bindehaut,
die wir auf die Nebennieren zu beziehen haben.

d) Christian-Schiillersche Krankheit.

Die von Caristian und SCHULLER (I, 2) beschriebene Knochenerkrankung
tragt stark hypophysére Ziige. Zusammen mit umschriebenen Knochendefekten
und Wucherungen im Schédel (Landkartenschidel) findet man Diabetes insipidus
und Dystrophia adiposogenitalis. Den Augenarzt interessiert der gleichzeitige,
oft erhebliche Exophthalmus. Die Vermutung einer hormonalen Entstehung
desselben liegt nahe. Es ist jedoch allergroBte Zuriickhaltung geboten, denn
meistens, wenn nicht immer, scheinen rein értliche mechanische Faktoren die
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Augipfel vorzutreiben, die nichts mit der inneren Sekretion und dem thyreo-
tropen Hormon zu tun haben. CHRISTIAN selbst hebt hervor, dal die knéchernen
Winde der Augenhéhle fast zerstort waren. UREccHIA und RETEZEANU meinen,
daB die harten Knoten und Erhebungen an den Knochen sich ganz besonders
an der Orbita finden und die Ursache des Exophthalmus sind. Neuere Mittei-
lungen stammen u. a. von GUARINT und RopIER und MieNoT. Wegen der reichen
Kasuistik verweise ich auf den Bericht von JunNius. Es handelt sich bei dem
Leiden um eine Stérung des Lipoidhaushaltes, die sich vor allem auf die platten
Knochen erstreckt. Gelegentlich sind auch Skleritis und lipoide Netzhautherde
gefunden. Es ist unwahrscheinlich, dafl die Hypophyse eine mehr als sekundiire
Rolle spielt. Wichtig ist, daB Corrazo und RopricUEz zeigen konnten, dafl bei
experimenteller Hypervitaminose A Exophthalmus und Spontanfrakturen wie
beim Schiiller-Christianschen Syndrom entstehen konnen. FLEISCHER erlebte
auf Hypophysenbestrahlung eine parenchymatése Hornhauttriibung, die unter
Lebertransalbe wieder verschwand.

e) Dystrophia adiposogenitalis, Genitaldystrophie, Fett- und Magersucht,
Kachexie.

Die gonadotropen Hormone (Prolane) sind in der allgemeinen Pathologie
besonders wichtig. Es ist aber bisher nicht bekannt, daB ihr Fehlen oder ihr
iiberméBiges Auftreten das Sehorgan direkt beeinflussen. Thre Wirkung scheint
sich hochstens auf die Gefafle zu erstrecken. Bei einigen Augenkrankheiten sind
sie vermehrt im Urin gefunden worden (s. S. 35, 39, 168, 235). Bei der Besprechung
der Gonaden werden wir zahlreiche Augenleiden im Zusammenhang mit Storun-
gen dieser Driisen kennenlernen, bei denen gleichzeitige oder sogar primére Ein-
fliisse von seiten der gonadotropen Hypophysenhormone in Frage kommen.

Hochwichtig ist aber die diagnostische Bedeutung der von der Hypophyse aus-
gelosten Storungen der Geschlechisfunktionen, vor allem fiir die Friiherkennung
von Hypophysengeschwiilsten und die Deutung von Sehnervenatrophien.

Die Fettstoffwechselhormone haben anscheinend keinen Einfluf auf das Seh-
organ, wenn wir von ihrer nicht sichergestellten Mitwirkung bei manchen Exoph-
thalmusformen (s. S. 59) absehen. Wenn sie dabei tiberhaupt mitwirken, so tre-
ten sie hinter dem thyreotropen Hormon zuriick. Die hypophyséire Magersucht,
die oft in die sog. Simmondsche Kachexie iibergeht, tritt ein, wenn der Vorder-
lappen (z. B. durch Tumoren oder Entziindungen ausféllt) oder ausgeschaltet wird
(z. B. durch Zwischenhirnstorungen). Grundumsatz und Blutzucker sinken
stark, eine Uberempfindlichkeit gegen Insulin stellt sich ein, und spontane, zu-
weilen sogar t6dliche hypoglykdmische Zusténde kommen vor. Im Blute steigen
Calcium und Harnsiure, die Diurese 148t nach. Trotz dieser weitreichenden
Stoffwechselstorung nimmt das Sehorgan an der Erkrankung in der Regel nicht
teil. Messungen iiber ein Zuriicktreten der Augipfel, etwa durch Verminderung
des retrobulbdren Fettes liegen nicht vor, jedoch gehdren eingesunkene und
schlaffe Lider zu dem Krankheitsbild.

Einer Dystrophia adiposogenitalis und dhnlichen Stérungen werden wir in
verschiedenen Zusammenhingen, vor allem bei den tapetoretinalen Degenera-
tionen begegnen, jedoch nur als diagnostisch wichtigen Begleitsymptomen, nicht
als Ursache der Augenkrankheiten.

f) Diabetes insipidus.
Es handelt sich bekanntlich um eine grundlegende Stérung des Wasserhaus-
haltes, bei der ein konzentrierter Harn nicht mehr gebildet werden kann und
deswegen enorme Urinmengen ausgeschieden werden. Ursache ist eine Stérung
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des Hinterlappens der Hypophyse, der ein antidiuretisches Hormon liefert oder
eine umschriebene Stérung des Zwischenhirns. Diabetes insipidus kann sekundér
bei verschiedensten Prozessen in der Hypophyse oder ihrer Umgebung entstehen.

Erstaunlicherweise scheint nur der Fliissigkeitswechsel des Auges sich an der
allgemeinen Storung des Wasserhaushalts nicht zu beteiligen, d. h. der Augenbinnen-
druck bleibt unbeeinflufit.

HoMmMEL beschreibt bei einem 22jahrigen Mann gelbgraue Knétchen auf der Iris und
Neuritis nervi optici. Einen dhnlichen Fall hatte STOWER geschildert. Bei beiden Autoren
findet man noch ilteres Schrifttum. Ich sah einmal spoutane Irisatrophie bei Diabetes
insipidus.

Wenn die Hypophyse in diesen Fillen mitgespielt hat, dann nicht durch das
antidiuretische Hormon. Wenn iiberhaupt ein Zusammenhang bestanden hat,
so war der Diabetes insipidus nur ein Hinweis auf das Hypophysenzwischenhirn-
system.

4. Hypophysenstorungen im Rahmen von bekannten Augenleiden.

a) Tapetoretinale Degenerationen

(Lawrence-Biedlsches Syndrom, Retinitis pigmentosa und Abarten, amaurotische
Idiotie).

Unter tapetoretinalen Degenerationen verstehen wir eine Gruppe von Er-
krankungen, bei denen ohne erkennbaren &uBeren AnlaBl meist auf erblicher
Grundlage die Sinnesepithelien der Netzhaut zugrunde gehen, wodurch sekun-
dire sehr charakteristische Augenhintergrundsverédnderungen, vor allem in Ge-
stalt von Pigmentverschiebungen, entstehen. Erhebliche Funktionsstorungen be-
gleiten sie. Zusammen mit den Augenverdnderungen findet man oft Verande-
rungen und Funktionsstérungen fernliegender Organe, deren hypophyséire Ent-
stehung mehr oder minder wahrscheinlich ist. Die Zahl der kasuistischen Mit-
teilungen ist so groB, daB ich auf die Zusammenstellungen von VELHAGEN (1),
REerLiLEY, LissEr und MENZEL (3) verweisen muB.

Im Mittelpunkt steht das sog. Lawrence-Biedlsche oder Lawrence-Bardet-
Moon-Biedlsche Syndrom. Es kommt schon im Kindesalter zur Beobachtung
und besteht aus einer Vereinigung verschiedenster Anomalien des Kérperbaues
am Skelett und den Organen mit einer Augenerkrankung und Stillstand der
geistigen Entwicklung auf einer kindlichen Stufe. Nachdem die kranken Kinder
meist beim Schuleintritt noch gut gesehen haben, nimmt plstzlich das Seh-
vermdgen ab. Zunichst fallt Nachtblindheit auf, dann aber geht die Leseféhig-
keit mehr oder minder verloren. Gerade das zentrale Sehen leidet oft sehr friih.
Der Augenspiegel zeigt einen Befund, der oft, namentlich von Nichtaugenérzten
als Retinitis pigmentosa bezeichnet wird. Ein genaues Studium des Schrifttums
und meine eigenen Erfahrungen zeigen aber, dafl das Bild doch meistens ein
andres ist, als wir es bei der Retinitis pigmentosa zu sehen gewohnt sind. Man
schligt als Namen vor ,,atypische Retinitis pigmentosa®, ,feinkérnige tapeto-
reginale Degeneration‘ (RIEGER und TRAUNER), , hemeralopische apigmentire
Netzhautdegeneration (PEsME und HirTz) oder ,,Sehnerv- und Netzhaut-
atrophie mit Pigmentinfiltration” (HANSELL). Zu Beginn besteht oft ein krasses
MiBverhiltnis zwischen den geringen objektiven krankhaften Veranderungen
und der GroBe der Sehstérungen. Im ganzen Fundus tritt eine feinkornige Pig-
mentierung ein, die etwas grober ist als beim ,,Pfeffer- und Salzfundus® bei
Lues congenita. In einer Minderzahl von Féllen kommen auch ,knochenkér-
perchenéhnliche Pigmentierungen® vor. Die Macula verindert sich oft schon
im Anfangsstadium. Die Netzhautgefile verengen sich, der Sehnerv wird atro-
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phisch, mitunter ,,wachsartig®. Auch hintere Schalenkatarakt wurde gesehen.
Die Aderhautgefafe sklerosieren. Das Gesichtsfeld kann héufig nicht oder nur
ungenau aufgenommen werden wegen des Geisteszustandes des Kranken und
des schlechten zentralen Sehens. Konzentrische Einengung ist beschrieben, ge-
legentlich auch ein Ringskotom.

Das klassische klinische Syndrom besteht aus meist atypischer tapetoretinaler
Degeneration, Fettsucht, Hypogenitalismus, geistiger Entwicklungshemmung
und Skelettanomalien. REILLEY hat 77 Fille zusammengestellt. Beide Ge-
schlechter waren annahernd gleichméaBig betroffen. Fettsucht hatten 72, Netz-

hautleiden 61, geistige Entwicklungshemmung 60, Geni-
taldystrophie 54, Polydaktylie 42 Kranke.

Folgt man unter Beriicksichtigung weiterer eigener
und fremder Erfahrungen der modernen Darstellung von
MEeNzEL (3), so lassen sich die Symptom ein 4 Haupt-
gruppen ordnen: 1. an den Augen: Netzhautleiden, Re-
fraktionsfehler aller Art, Anisokorie, Miosis, Macula-
degeneration, hintere Schalenkatarakt (STREIF¥ und ZELT-
NER), Retinitis pigmentosa sine pigmento, Retinitis
punctata albescens, Mikrophthalmus, Iriskolobome, He-
mianopsie, temporale Ablassung, Farbenblindheit, Ka-
tarakt, Nystagmus, Strabismus.

2. Am Hypophysenzwischenhirnsystem : Das Haupt-
symptom ist Fettsucht (Abb. 12), oft als Fréhlichscher
Typ, aber auch als allgemeine Fettsucht. Daneben
kommen vor: zentrogener arterieller Hochdruck, Striae
cutaneae rubrea, Hypogenitalismus, Hyperglykimie,
Polydipsie, Polyphagie, Wachstumsstérungen, z. B.
Atresia ani, Zwergwuchs, Polyurie, Pollakisurie, Hyper-
thermie, Tachykardie, Eosinophilie, Schlafanfille, Kropf.

3. Am Skelettsystem (Abb.13): Polydaktylie, Syndak-
tylie, Brachydaktylie, Fingerverkriimmungen, Schidel-
deformitit und GliedmaBenanomalien, Zahnanomalien,
Hydrocephalus internus, Kyphoskoliose, iiberzihlige
Rippen, Genu valgum.

Abb, 12, 4. Psyche und Zentralnervensystem im weitesten
Dystrophia adiposogenitalis ~ Sinne : Debilitat, Epilepsie, Neigung zu Siichten, Lihmun-
Somdrem, Chovsintias pome gen. Die Hemmung der cerebralen Entwicklung besteht in
und fgrej:te“( Sind %I;;TT%;‘)’.G“" einer eigenartigen Torpiditz'allt, die sich ab.er von Idiotie

wesentlich und charakteristisch unterscheidet (BIiEDL).

Die Sella wurde oft untersucht. Man fand miBige Abweichungen im Sinne
von Kleinheit oder Vergréferung und leichte Deformierungen, aber keine iiber-
zeugenden und regelméaBigen krankhaften Befunde.

Fiir die Bedeutung der Hypophyse im Rahmen des Syndroms kénnte man
Untersuchungen von Dax-CuNNINGHAM anfithren, der im Urin das Melano-
phorenhormon nachwies.

Mit am meisten wurden die Uberlegungen der Forscher durch die Pigment-
verschiebungen am Augenhintergrund auf die Hypophyse hingewiesen, da sie
an den Farbwechsel der Amphibien erinnern. So bequem der Vergleich ist, so
falsch ist er doch. Zunichst haben wir schon gesehen, daB die Pigmentwanderung
in der Netzhaut durchaus nicht so eindeutig hormonal bedingt ist wie in der
Haut, ganz abgesehen davon, daB sie beim Warmbliiter nur geringfiigig ist. Vor
allem ist aber die Pigmentwanderung in der Netzhaut bei Hell- und Dunkel-
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stellung ein physiologisches reversibles Wechselspiel, die Pigmentablagerung
bei den tapetoretinalen Degenerationen aber ein irreversibler, pathologischer,
sekundéirer Vorgang. Ich verweise auf die nihere Beschreibung z. B. von SCHIECK.
Die Entartung und Zerstérung des Neuroepithels ist die auslésende Ursache
(Stock). Wenn man eine Beziehung zur Hypophyse annimmt, so kann es kaum
eine solche sein, die tiber das Melanophorenhormon geht, sondern eine trophische.
Ein solcher Begriff ist natiirlich sehr vage. Da man aber die zentrale Steuerung
der Wachstumsvorginge und den Einflufl der Hypophyse darauf nicht bestreiten

Abb. 13 (nach CORTRIE). Skeletanomalien bei LAWRENCE-BIEDLscher Krankheit.

kann, so ist die Moglichkeit nicht ganz von der Hand zu weisen, jedoch sehr
hypothetisch.

Uber das Wesen der tapetoretinalen Stérung nimmt Biepr an, daB sie
nicht primér in der Hypophyse liegt, sondern kongenital im Bereiche des Zwischen-
hirns einerseits und der Aderhaut und Netzhaut andererseits. FARINA spricht
von einer diencephalo-hypophysédren Storung, auf die endokrine Faktoren ein-
wirken. Die entwicklungsgeschichtlichen Gesichtspunkte werden hervorgehoben
von ORNSTEIN, WEIsS, VIALLEFONT und Cavarnact, der besonders beeindruckt
wurde durch selbst beobachtete Félle von Mikrophthalmus im Rahmen des Syn-
droms. Man weist darauf hin, daf} die enge Nachbarschaft von primérer Augenblase
und der gemeinsamen Ursprungsstitte des Hinterlappens, Tubers und Infundi-
bulums im Vorderhirn mit ihren Beziehungen zum 3. Ventrikel (Abb. 14) im
embryonalen Leben fiir eine sehr frithzeitige Anlagestérung sprechen. Uber deren
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Art ist wenig bekannt. Sicher ist, daBl sie erblich ist. STERLING bezeichnet sie
als konstitutionelle Insuffizienz des Zwischenhirns, ZoNDEK und KOHLER als
degenerative Entartungsprozesse, die allmahlich den ganzen Raum befallen,
der sich von Wand und Boden des 3. Ventrikels iiber die Sehnerven bis zum Auge,
besonders der Netzhaut, erstreckt. Diese Bezeichnungen beschreiben, ohne zu
erkliren. MENZEL (2, 3) meint, da der einfachste Zusammenhang der Sym-
ptomengruppen in der Annahme gefunden werden kénne, dal im frithembryonalen
Stadium eine pathologische Liquorausstofung und Wanderung von Liquorblasen
aus dem Foramen ant. Weed auftrete. Eine derartige entwicklungsphysiologische
* Stérung kénne zwar fiir die Klinik des vorliegenden Syndromes nicht beweisend
dargelegt werden. Sie werde aber wahrscheinlich gemacht durch die BoNNEVIE-
schen Entwicklungsanalysen bei rontgenbestrahlten Méausen von BacG und
LittLE, welche ein Zusammentreffen von Augenanomalien mit MiBbildungen
der Vorder- und seltener der Hinterfiifle
aufweisen. Es wiire fiir das L.B.-Syndrom
anzunehmen, da@ als Hauptgen eine patho-
logische Erbanlage zur frithembryonalen
LiquorausstoBung und Wanderung von
Liquorblasen vorliegt, und daB neben die-
sem Hauptgen Nebengene bestehen kon-
nen, welche die Lokalisation und Starke
der Symptomengruppen modifizieren. An
anderer Stelle meint MEnzeL, daB} die
Méglichkeit, das Syndrom mit seinen vie-
len Einzelheiten als einheitlichen Erbvor-
gang zu deuten, gréBer geworden sei, sei
es, daB man den Liquorblasen die Rolle
des Bindegliedes zuspreche, sei es, daB
man das Mittelhirn als Organisator oder

Induktor des Syndroms betrachtet.
BiepL sucht die teratogenetische Ter-

Abb. 14 (nach BONNET und PETER). Schnitt ; ; : e : P
durehs don Kopt oincs Hundeembryos von minationsperiode fiir die Polydaktylie in
25 Tagen. der 4. Embryonalwoche. WEiss hat wegen

des hiufigen Zusammenfallens von Laur.B.
mit Taubheit Bedenken. Eine befriedigende embryologische Erklarung dafiir
konne nicht gegeben werden. Uber die Art der Vererbung finden sich bei
STREIFF u. ZELTNER eingehende Angaben mit vielen Stammbéumen.

Gro0s untersuchte einen Fall auf Abbaufermente nach ABDERHALDEN. Die
Reaktion war stark positiv fiir Schilddriise, Ovarium und Thymus.

Wir diirfen sagen, daB es unwahrscheinlich ist, daf die Hypophysenhormone
oder Mangel solcher das L.B.-Syndrom entscheidend bedingen, und daf vielmehr
die hormonalhypophysiren Storungen den andern koordiniert sind. Sobald wir
aber das Hypophysenzwischenhirnsystem als ein Ganzes betrachten, das einmal
mehr nach der hormonalen, ein andermal mehr nach der nervésen Seite hin er-
krankt, so erscheint das L.B.-Syndrom als erbliche embryonale Stérung des
Systems erklirbar. Seine Betrachtung in einer Endokrinologie ist also berechtigt.

Die Kenntnis des Syndroms ist fiir die augenarztliche Klinik wertvoll, weil
gerade die hypophysiren Ziige des Bildes es gestatten, einen Augenhintergrunds-
befund prognostisch und differentialdiagnostisch besser zu beurteilen, als es mit
der Augenuntersuchung allein méglich ist. Beim L.B. ist die Voraussage meist
ernster als bei der Retinitis pigmentosa. Das Sehen verfillt oft friihzeitiger,
rascher und ausgiebiger als bei letzterer Erkrankung. Hinzu kommt die geistige
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Hemmung, die bei der Retinitis pigmentosa fehlt, wo wir sehr haufig geistig
hoch entwickelte Kranke vor uns sehen, die durch grofie charakterliche und
intellektuelle Leistungen in bewundernswerter Weise ihren Sehfehler zu be-
herrschen und auszugleichen suchen. Auch fiir die Innere Klinik ergeben sich
wichtige Gesichtspunkte. Es ist notig, in allen Fallen von Dystrophia adiposo-
genitalis, Polydaktylie usw. den Augenhintergrund untersuchen zu lassen. Um-
gekehrt sollte man bei nicht ganz typischer Retinitis pigm. vor allem bei einem
MiBverhéltnis zwischen Sehstorung und Spiegelbefund an L.B. denken. Das
Syndrom ist oft unvollstandig, sodafl zundchst nur die Sehstérung auffallt und
die andern Symptome erst durch genaueres Suchen gefunden werden miissen.
Die Polydaktylie ist oft erst durch
Rontgenaufnahme nachzuweisen.
Man findet z. B. zwar keine iiber-
zdhligen Finger oder Zehen, aber
doch .iberzéhlige Hand- oder FuB-
wurzelknochen. Amputationsnar-
ben konnen ein wichtiger Hinweis
sein. Eine geistige Unzuléanglichkeit
wird nur zu leicht als Folge eines
durch die Sehstorung behinderten
Schulunterrichtes angesehen. Erst
die psychiatrische Untersuchung
zeigt, daB eine echte Hemmung der
geistigen Entwicklung vorliegt.

Ich habe keine Bedenken, z. B.
folgende beiden unvollstandigen
Fille dem Syndrom zuzurechnen:

. 1. A.H., 13 Jahre, einziges Kind.

Uber die Familie wenig zu ermitteln.

Sie kann iiber sich selbst kaum Aus-

kunft geben. Sehschirfe und Gesichts-

feld nicht aufzunehmen. Findet einen

Stuhl nur ungeschickt. Pupillen eng,

schwache Reaktion auf Licht und Kon-

vergenz. Papillen beiderseits etwas

blaB, GefaBle eng. Einige Wandeinschei- 3 o

dungen. In der Peripherie kleinfleckige Abb. 15. Unvollstindiges LAWRENCE-BIEDLsches Syndrom.
Pigmentierungen. In der Macula ganz
kleine, gelblich-bréaunliche Herde. Das Madchen war wegen Debilitat und nicht sehr haufigen
epileptischen Anfillen zur neurologischen Beobachtung gekommen. Es zeigte den Korper-
bau einer erwachsenen Frau (Abb. 15). Man hatte sogar den Verdacht einer Graviditit
(sehr starke Mammae, Hangebauch, sehr fette Oberschenkel und Nates). Fraglos lag eine
abnorme Entwicklung der sekundiren Geschlechtsmerkmale vor, wihrend die Entwicklung
des Uterus hypoplastisch war. Die Réntgenuntersuchung ergab keinen krankhaften Befand,
keine Knochenanomalien. Neurologisch: bdsts. Babinski und Oppenheim, sonst kein wesent-
licher Befund.

2. Gertrud S., 25 Jahre. Uber Familie enig feststellbar. 2 Jahre Volks-, dann Hilfs-
schule. MuBte nach der Schulentlassung zu %rlause bleiben. Schon immer ,,mit dem Kopf
gewackelt*. Spit laufen gelernt. Schon friih fiel Nachtblindheit auf. S. bds. 6/12, Nieden 1.
Gesichtsfeld nicht aufzunehmen. Dunkeladuptation sehr schlecht. Rotatorischer Spontan-
nystagmus. Pupillen o. B. Bds. punktférmige und einige knochenkérperchenshnliche Pig-
mentierungen, besonders am hinteren Pol, wihrend die Macula selbst fast frei ist. In ihrer
Niéhe auch einige graugelbe Herdchen. Papillen auch etwas blaB, GefaBe o. B., Ohren o. B.
Korper: Kyphoskoliose, Pes planus, Genu valgum, Hangebauch, Akrozyanose aller Glieder,
sehr starke Krampfadern (Abb. 16), starkes Fettpolster an Hiiften, Bauch und Hals. Uterus
klein und hypoplastisch, unregelmaBige Menses und dysmenorrhoische Beschwerden. Starkes
Schwitzen, iibermiBige Wasserausscheidung. Neurologisch: Babinski. Oppenheim, Rosso-
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lim? +; Wassermann in Blut und Liquor negativ. Starke Debilitit, Geistesniveau eines 10- bis
11jahrigen Kindes. Typ einer stumpfen, apathischen, blode heiteren Schwachsinnigen.
Die Behandlung des L.B. ist sehr problematisch. Da sie fiir eine ursichliche
Theorie ex juvantibus in Anspruch genommen wird, so sei schon hier erwéhnt,
dafl objektive Besserung des Augenhintergrundes nie festgestellt wurde, wohl
aber einige Male solche der geistigen Entwicklung und des Sehvermégens. Man
gab Hypophysen-, Sexual- und Schilddriisenpriparate (BiEpL, REILLY, BERN-
HARDT, Brck, ViALLEFONT). Bei DE ScHWEINITZ sprach ein Fall ein wenig,
einer nicht an. THoMAS u. WEIsS und ebenso WENDT und MARX (*) beobachteten

Abb. 16a. Unvollstindiges LAWRENCE-BIEDLsches Syndrom.

eine erhebliche geistige Besserung, das Sehen blieb unverdndert. Keine Erfolge
hatten Marmor und LAMBERT mit Schilddriise und Hypophyse, ebensowenig
STREIFF u. ZELTNER mit Schilddriiseniiberpflanzung.

SCHACHTER geht so weit, auch fiir den Albinismus die Hypophyse in Anspruch
zu nehmen, in dem er eine nervose und hypophysire Storung im frithesten Em-
bryonalleben sieht, die das Hypophysenzwischenhirnsystem an den Stellen
trifft, wo Pigmentierungsstérungen Angiome, Behaarungsanomalien usw. ihren
Ursprung haben. Er stiitzt sich auf die Beobachtung eines Kindes mit Albinis-
mus und Hypertrichose aus einer Familie, in der Albinismus, Angiome und
Gaumenspalte in verschiedenen Vereinigungen vorkamen.

Von manchen Autoren wurde nun auch fiir die einfache Retinitis pigmentosa
eine Beziehung zum Hypophysenzwischenhirnsystem vermutet. Dabei wurden z. T.
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dieselben falschen Vergleiche mit den Hautmelanophoren der Kaltbliiter gezogen
wie bei L.B. Die Melanophorenreaktion im Urin ist nicht selten positiv. (CAvArA
u. BorerTIiERI, DAX CUNNINGHAM). SCHRODER bestitigte dies an meiner Klinik.
Nacavama wies ein weiteres hypophyséres Hormon im Urin von 6 Retinitis-
pigmentosa-Kranken nach, ndmlich das thyreotrope, mit Hilfe seiner Wirkung
auf die Kaninchenschilddriise. Vier Kontrollversuche mit Urin Gesunder ver-
liefen negativ. An der Meerschweinchenschilddriise gelang mir der Nachweis in
mehreren Fillen nicht.

Man fiihrte schlieBlich die Ahnlichkeit der Augenhintergrundsbefunde bei
L.B. und R.p. an. Hier riachte sich die schlechte Gewohnheit, jede Art von
Pigmentierung des Augenhintergrundes als R. p. zu bezeichnen. Meistens ist
aber der Spiegelbefund bei beiden Lei-
den verschieden (s. S. 23). Demgegen- 7 /
iiber besagen die Fille wenig, in denen
bei L.B. auch ,,typische R. p.* zu finden ?
war. Schwerer wiegen wiirden solche,
wo im Erbgang in der gleichen Sippe
beide Krankheiten vorkommen (Ros-
sANO u. Varrks). Die Réntgenbefunde
an der Sella waren bei R. p. noch
weniger liberzeugend wie bei I.B. Sie
wurden z. B. von Mecca (1, 2) be-
schrieben. Die von demselben Autor
festgestellten Ovarialstorungen kénnten
vielleicht hypophyséren Ursprungs sein.
Uber Sellaverinderungen berichten
auch BrLskir und JAuN und PrEt-
NEVA. Ich habe in zahlreichen Fillen
von R. p. keinen sicheren krankhaften
Befund an der Sella erheben kénnen.

LorexNz fand unter 9 Fillen von
R. p. Hypergenitalismus, Myxodem,
Akromegalie, sexuelle Stérungen und
bei der Schwester eines Kranken Abb.16b. Bei der Patientin zu 16a. Man beachte dic
Akromegalie. PLETNEVA stellte bei zwei Cvanose, %%ere: °§yrn“1%‘3ﬁ‘ezea“e3€é’€e€vi?&? fvpophy-
Kranken Diabetes insipidus fest.

ScaUPFER (I) hat nun bei einer Reihe von Kranken mit R. p. genauestens auf Zwischen-
hirngymptome untersucht (Blutzucker, Grundumsatz, Nierentatigkeit, Blutbild, Genitale,
Fettstoffwechsel, Rontgenbefund des Magens, Magenchemismus, Schidelréntgenbild, Be-
schaffenheit des Liquors, Psyche). Es zeigte sich eine Veranderung des Grundumsatzes in 73,
des Wasserhaushaltes in 70, des Blutzuckers in 50%. Die roten Blutkorperchen sind oft ver-
mehrt, die Siurewerte des Magensaftes erhoht. Einmal fand sich ein Ulcus ventriculi, einmal
auch Stérungen der Genitalfunktionen. In letzterem Fall bestand auch Fettsucht, wihrend
sonst keine Stérungen des Fettstoffwechsels vorkamen. Geringe psychische Abweichungen
waren in der Mehrzahl vorhanden (trige Intelligenz, Neurasthenie, Melancholie usw.). Im
Liguor fanden sich nur ganz unwesentliche Veranderungen. Die Schidelréntgenuntersuchung
ergab nichts Wesentliches, auch an der Sella. Klinische Zeichen einer ausgesprochenen Hypo-
physenstorung fehlten immer. Hingegen fand BOHNHEIM hypophysiire Kachexie. R1sax fand
Storurgen des Salz-, Wasser- und Kohlehydratstoffwechsels. SCHUPFER (2) stellte spater in
einer Polemik gegen MEcca ausdriicklich fest, daB er GefaBspasmen und endokrine Einfliisse
in einem Teil der Fille finde, aber nicht mehr.

Zwischenhirnsymptome sind also nicht selten. Es kommen aber doch viele
Fille vor, wo sie fehlen. Zahlreiche Symptome sind vom Zwischenhirn nicht zu
erklidren, wie die psychischen Erscheinungen und die hiufige Schwerhdérigkeit,
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die auch von SCHUPFER beobachtet wurde. ZoNpDEK u. KOHLER sagen, daf}
man héufig genug bei R. p., auch wenn ausgesprochene endokrine Anomalien
etwa im Sinne des Dystrophia adiposogenitalis fehlten, doch bei sorgfaltiger
Untersuchung Storungen im Bereiche des Hypophysenzwischenhirnsystems fin-
det. Vier einschligige Falle mit hypophysir-cerebraler Fett- bzw. Magersucht
und psychischen Depressionen wurden angefithrt. Bock fand neben Hochwuchs
bei R.p. eine Storung des Wasserhaushaltes, Mammora u. BELriNna Sella-
Deformationen, erhéhte Magnesiumwerte im Blut, die man als hypophysir
bedingt ansieht, Stérung des Kohlehydratstoffwechsels und der fraktionierten
Diurese, CHAILLOUS R. p. und hypophysire Fettsucht.

ADbb, 17a. Augenhintergrundsbefunde bei amauroti].?‘cher juveniler Tdiotie mit Stammfettsucht bzw. allgemeiner
ettsucht.

Derartige Fille mochte ich eher als nicht erkannte unvollstdndige L.B.-
Falle ansehen.

Sehr wichtig ist die Tatsache, dafl wir schon iiber eine grofle Zahl von Fallen
von einseitiger R.p. verfiigen [Zusammengestellt von SCHUPFER (3).], die be-
weisen, dafl keinesfalls eine rein hormonale Stérung vorliegt, sondern daf} ein
trophisch-nervoser Faktor mitspielt. Eine einseitige Netzhauterkrankung bei
L.B. ist anscheinend noch nicht vorgekommen. Addison-artige Hautpigmentie-
rungen deuteten auf die Nebennieren (Brck). Ich fand einmal Vitiligo; auch
Anzeichen einer Leberstérung wurden beschrieben. Ich habe zahlreiche Leber-
funktionspriifungen durchfiihren lassen, die immer ein normales Ergebnis hat-
ten, wenn man nicht einen Fall von pernizigser Anédmie mit R. p. hier eingrup-
pieren will, den ich beschrieben habe (3). Man hat nun auch versucht, wie beim
L.B. ex juvantibus den Nachweis der endokrinen Natur der R.p. zu fiihren.
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ZoNDEK u. KOHLER berichten, daBl Prolan nur eine subjektive Besserung
brachte. SCARDACCIONE besserte mit Melanophorenhormon die Adaptation
Pigmentosa-Kranker. MammoLA u. BeLLINA erzielten durch Hypophysen-
vorderlappen Besserungen von Sehschérfe, Gesichtsfeld und Lichtsinn. Weitere
Fille melden PLETNEVA, VIALLEFONT, CYON, GUIST und SEIDEL, wihrend CHAIL-
LoUs sich skeptisch iiber die Behandlung ausspricht. PAvia u. BiIDEGAIN fiithren
Besserungen von zentralen Pigmentverschiebungen auf Hypophysin zuriick.
Alle diese angeblichen Besserungen sind wenig iiberzeugend, auf keinen Fall
derartig, dal man sie als Beweis fiir die urséchliche Bedeutung einer Hypophysen-
stérung anerkennen konnte. Die Beziehungen zum Zwischenhirn und der Hypo-

Abb. 17b. Augenhintergrundsbefunde bei amauroti]gcher j%venﬂer Idiotie mit Stammfettsucht bzw. allgemeiner
ettsucht.

physe sind bei der einfachen R. p. noch weniger deutlich als beim L.B., und in
der Mehrzahl der Fille fehlen sie.

Dasselbe gilt fiir eine dritte Form der tapetoretionalen Degeneration nimlich
diejenige bei der juvenilen amaurotischen Idiotie. Der Spiegelbefund gleicht dem
L.B. [VELHAGEN (I), RITTER] (Abb. 17), zZuweilen auch dem bei der einfachen
R. p. (Ss6eREN), unterscheidet sich aber durch fritheren Beginn und rascheren
Verlauf. Mitunter finden sich auch bei der amaurotischen Idiotie Hypophysen-
zwischenhirnsymptome wie Fettsucht, Dystrophia adiposogenitalis und Poly-
daktylie. Allerdings nur in sehr seltenen Fallen (ERDMANN, RUSSETZKY, SCHALL).

Zur Zeit kommen wir der Sache wohl am néchsten, wenn wir die Augen-
hintergrundserkrankungen bei den drei genannten tapetoretinalen Degenerationen
auffassen als drei unter sich verschiedene Erkrankungen, die aber dadurch ver-
wandt sind, daB sie mehr oder minder hiufig zugleich mit Erkrankungen des
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Hypophysenzwischenhirnsystems auftreten, die ihnen nebengeordnet sind als
wesensgleiche Folgen einer sehr frithen Anlagestorung der vegetativen Zentren.
Eine Koordination nehmen auch JEANDELIZE und DrOUET in ihrem Kairo-
Referat an. Eine primére Rolle hypophysérer Hormone ist unwahrscheinlich,
mindestens aber nicht erwiesen. Wenn ZoNDEK und WOLFSSOHN an eine hypo-
physir bedingte Permeabilitatsstorung der Netzhaut denken, so ist diese Frage, wie
sie selbst zugeben, noch offen; es fehlt auch klinisch (Augenspiegelbefund, Augen-
druck) und anatomisch jedes Anzeichen zur Begriindung einer solchen Theorie.
Die Frage einer irgendwie gearteten Abhéngigkeit des tapetoretinalen Appa-
rates von Hypophysenzwischenhirnsystem wiirde auf eine viel festere Grundlage
kommen, wenn es geldnge,

in solchen Fillen &hn-

liche Augenverdnderun-

gen zu beobachten, wo es

sich nicht um konstitutio-

nelle und erbliche Krank-

heiten handelt, sondern

um erworbene Prozesse in

der gleichen Gegend des

vorher gesunden und erb-

gesunden Zentralnerven-

systems. Es liegen nun

in der Tat einige wenige

derartige Beobachtungen

vor: VELHAGEN' (4) fand

bei je einem Fall von

Hypophysentumor (ver-

mutlich Hypophysen-

gangsgeschwulst) und von

Diabetes insipidus mit

gleichzeitigen = Zeichen

einer hypophyséren Ka-

Abb. 18, Tapetoretinale Verdnderungen bei hypophysirer Storung. chexie eine eigentﬁmliche
kleinfleckige tapetoreti-

nale Storung durch Haufung von Flecken, die gréBer waren als die in einem
,Pfeffer- und Salzfundus®“. Es bestand Netzhautatrophie mit Hiufung
grofler Drusen, vor allem peripher. In dem einen Fall fanden sich auch ein-
zelne knochenkorperchenéhnliche Pigmentierungen. Gesichtsfeld leicht konzen-
trisch eingeengt, keine wesentliche Hemeralopie. Der andere betraf eine
Kranke, die 7 Jahre lang beobachtet wurde, und die mit 32 Jahren mit Seh-
nervenatrophie und auf der einen Seite typischer, auf der andern weniger deut-
licher temporaler Gesichtsfeldeinengung bei einer durch Réntgenaufnahme ge-
sicherten Hypophysengeschwulst in Behandlung kam. Uber Erbkrankheiten und
frithere Krankheiten nichts bekannt. Amenorrhoe und zunehmende Fettsucht.
Der Augenhintergrund war stark pigmentiert, sonst aber, abgesehen von der
Sehnervenatrophie, unauffillig. Im Laufe von 6 Jahren entwickelte sich nun
aber eine merkwiirdige, feinfleckige Pigmentierung mit gelblichen, drusen-
artigen Einlagerungen und griinlich schimmernden Degenerationsherden (Abb. 18).
Zentralskotome entstanden nicht. Réntgenbestrahlungen der Hypophyse wur-
den regelméfBig vorgenommen und fiihrten immer wieder zu Besserungen des
Sehvermdgens, wenn es schlechter geworden war. Die Sehstérung schien durch die
Sehnervenatrophie und nicht die tapetoretinale Degeneration verursacht zu sein.
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Bei einer andern Kranken fand sich zusammen mit einem Hypophysentumor
Chorioidalsklerose (Abb. 19).

Lorpp sah bei einer intrasellaren Hypophysengangscyste eine Retinitis pig-
mentosa. Es bestand Blindheit durch Sehnervenatrophie. CanNizzo beschreibt
bei einem 16jihrigen Maddchen gelbweile Piinktchen (Abb. 20) in der Netzhaut,
die unregelmiBige Gestalt und die Neigung zusammenzuflieSen haben. Sie liegen
besonders dicht am hinteren Pol. Das Pigmentepithel ist nicht gewuchert, aber
in der Umgebung der Piinktchen dichter. Die internistische Diagnose lautete:
hypophysirer Infantilismus. Der Grundumsatz war erhéht, die Insulinprobe
zeigte eine Unterfunktion der Hypophyse. Es fand sich auch Ptosis,! Epicantus

Abb. 19. Chorioidalsklerose bei Hypophysentumor.

und ein Konus. Die hier beschriebenen Félle sind so wenige, daB sie als Beweis-
mittel wenig besagen angesichts der zahllosen Félle von Hypophysengeschwiilsten,
Diabetes insipidus, Simmondscher Kachexie usw., wo ein krankhafter Augen-
befund nicht erhoben werden konnte, trotzdem ja in der Regel bei diesem Leiden
die Augen untersucht werden. Die geringe Zahl spricht eher gegen einen Zusammen-
hang und fir ein zufilliges Zusammentreffen. Ich brmge aber die Abbildungen
als Anregung zu weiteren Vergleichen.

b) Kopfschmerz, Augenmigrine, Hypertonie der NetzhautgefiBle auf
hypophysérer Grundlage.

Qualende, dauernde und anfallsweise Kopfschmerzen sind der Khmk seit
langer Zeit bei Hypophysenerkrankungen bekannt. Im Bilde der Cushingschen
Krankheit (s. S.19) ist Blutdruckerhéhung ein wesentliches Symptom, wobei
es allerdings zweifelhaft ist, ob dabei das vasomotorische Hypophysenhormon

Velhagen, Sehorgan und Innere Sekretion. 3
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(Vasopressin, Pitozin) eine Rolle spielt. Man hat auch eine Erhéhung des Druckes
in den Netzhautarterien bei Hypophysengeschwiilsten gefunden (LOBECK,
S£pAN nach JEANDELIZE u. DRoOUET). Netzhautangiospasmen verschwanden
nach Hypophysenoperation (SEpaN). Sie entstehen nach Loseck durchaus nicht
nur bei basophilen Adenomen, sondern auch bei andern Hypophysengeschwiilsten.
Auch wenn sich durchaus keine bitemporale Gesichtsfeldeinengung, sondern eine
andere oder gar keine findet, so solle man bei NetzhautgefaBkrampfen an eine
Hypophysengeschwulst denken. Die Nieren sind dabei véllig gesund.

Wenn auch nach pE ScHWEINITZ u. a. der hypophysiire Kopfschmerz mehr
nach dem Hinterhaupt ausstrahlt als der eigentliche hemikranische, so sind doch
sehr schwer scharfe Grenzen zu ziehen, und manche Autoren machen kaum noch
einen grundsatzlichen Unterschied zwischen hypophysiren Kopfschmerzen und

Migrine. Die theoretischen

Erklarungen sind sehr man-

nigfaltig (CusEMAN, DE

ScHEWEINTTZ, TRAQUAIR,

JEANDELIZE u. DROUET).

Wir sehen ab von der

mechanischen ~ Druckwir-

kung echter Geschwiilste.

Es ist bekannt, daB die

Hypophyse in der Schwan-

gerschaft und wahrschein-

lich auch aus andern

Griinden zeitweilig hyper-

trophieren kann. Wegen

ihres Gefafireichtums neh-

men SEDILLOT u.a.an, dal

die Driise in einen krank-

haften Erektionszustand

geraten kénne, wodurch die

Tractus optici komprimiert

wiirden. Flimmerskotome,

) . } . Hemianopsie, nervése Er-

Abb. 20. Tapetoretmalem\lfle;razggcelrlugg;xélszeé)l.lypophysiirem Infantilis- regbarkeit seien die Folge

davon, und zwar entstehe

die negative Phase (Vision nulle) durch eine direkte Reizleitungsstérung, die positive

(Flimmern) durch eine Stérung der Blutversorgung von Netzhaut und Sehnerv.

RiLeY duBert sich sehr skeptisch iiber die Theorie einer Hypophysenschwellung.

Als Substrat des Schmerzes denken die Autoren an Erregungen dersensiblen Enden

in der Hypophysenkapsel selbst oder der Geflechte um Sinus cavernosus und

Carotis interna. Es wird angenommen, daB von hier aus Spasmen ausgelost

werden konnen. Spasmen sind zur Erklirung der optischen Storungen wohl un-

entbehrlich. Zum Verstandnis der Schmerzen wird man sich der Arbeiten HEADS

erinnern miissen, der zeigte, daB autonome Nerven zentripetale Fasern enthalten,

deren Erregung auf sensible Segmente und Bezirke iibergreifen konnen. Spastische

Kontraktionen hohler Organe kénnen Ursache oder auch Folge derartiger Schmer-
zen sein.

Neben der mechanischen Druckwirkung der Hypophyse auf ihre Nachbar-
schaft denkt man auch an hormonale Krisen. ZENTMAYER vermutet bei Kopf-
schmerzen Uberfunktion eines oder beider Hypophysenlappen, ETiENNE und
Mitarbeiter, DrovET und Mitarbeiter vermehrte Ausschiittung des gefalver-
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engenden Hormons, wihrend HarTUNG eine Unterfunktion fiir wahrscheinlich
hilt. JEANDELIZE und DROUET vermuten eine sekundire Adrenahnausschuttung
Neben den auf sehr schwachen Fiiflen stehenden Theorien werden auch eine
Reihe von tatsichlichen Beobachtungen angefiihrt, die dafiir zu sprechen schei-
nen, daBl bei manchen Formen von Kopfschmerz und Migrine die Hypophyse
eine ursichliche Rolle spielt. Sie betreffen das Auftreten von Hypophysenhor-
monen 1m Urin, Gesichisfeldeinengungen und therapeutische Erfolge. RILEY,
BrickNER u. Kurzrock fanden vor den Migraneanfillen im Harn Prolan,
mitunter auch bei Frauen Folliculin. Sie nehmen eine Uberfunktion der Hypo-
physe und eine Unterfunktion der Gonaden an, rechnen aber noch mit andern-
Faktoren. Auch Grass (nach BUHLER) wies bei Migrdne eine erhéhte Prolan-
ausscheidung nach. DrouEr, MaTHIEU u. CorLEssoN fanden im Harn von
13 von 15 Migranekranken das Melanophorenhormon bzw. Intermedin. Der Nach-

B Ppositive Reaktion von Rana tempor. Kieine Migrineanfille
] Negative Reaktion von Rana tempor. EEE Grofle Migraneanfdlle

Positive Reaktion von Phozinus loevis
+ 2R Menstruation

Abb. "la (nach DROUET c.s.). Ausscheidung des Melanophorenhormons im Zusammenhang mit Migrine-
anféillen.

weis gliickte in positiven Perioden von 1—10 Tagen, die von negativen unter-
brochen waren. Die positiven stimmten in ihrem zeitlichen Auftreten und ihrer
Dauer auffallend mit den Migréneanfillen iiberein. Starken, langdauernden
Anféillen entsprachen lingere Ausscheidungsperioden, schwicheren kiirzere
(Abb. 21a).

Die Beobachtungen sagen natiirlich nichts dariiber aus, ob eine Hypersekre-
tion als solche mit Erregung der Vasomotoren, oder ob eine Schwellung der Hypo-
physe dem Kopfschmerz und den Sehstérungen zugrunde liegt. Fiir eine mehr
sekundére Rolle der Hypophyse spriche der Umstand, daB die Ausscheidungs-
perioden die Migréineperioden gewéhnlich iiberdauern, und daB es andererseits
auch Ausscheidungsperioden gibt, bei denen ein Migrineanfall ausbleibt. Denk-
bar sei auch eine einfache Koordination des Anfalls mit der Hormonausscheidung
infolge einer dritten gemeinsamen noch unbekannten Ursache. Auch Cavara
u. BoLETTIERI fanden die Melanophorenreaktion bei Augenmigrine fast immer
positiv. An meiner Klinik wurde sie einige Male, aber nicht regelmiiig gefunden.

Bitemporale Gesichtsfeldeinengungen (Abb.21b, ¢) wurden von ETIENNE, DROUET
u. GAvrr und von CUSHMAN bei Migrine beobachtet. Sie waren mit 10—20°
nicht erheblich, doch heben DrourT und seine Mitarbeiter besonders hervor,

g
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daB sie nur an dem Anfallstage feststellbar gewesen wiren. CusHMAN gibt an,
daB es sich meist um eine Einengung temporal oben fiir Farben gehandelt hitte.
In der Tat ist diese Form ja die haufigste Gesichtsfeldstérung bei beginnenden
Hypophysengeschwiilsten. Sie ist aber auch eine sehr héufige funktionelle
Storung (TrRaQUAIR, GURVIC). Bitemporale Ausfélle sind bei Migréne sicher nicht
die Regel, sondern ein seltenes Vorkommnis. HEINE fand es zweimal infolge
eines Hydrops des 3. Ventrikels.

Die therapeutischen Beobachtungen waren folgende: Gute Erfolge mit Vorder-

Abb. 21b und c. Gesichtsfeldstorungen bei Migrine (nach DROUET c.s.).

lappenpraparaten hatten CusEMAN, ROWLAND und ALEXIN u. VULCANESCU.
Harrune gab vor den Mahlzeiten Hypophysenpraparate per os. Er hatte drei
Versager, 12 leichte und 35 erhebliche Besserungen. NUTT fand bei einer 26 jéhri-
gen Kranken Amenorrhoe, flache Sella, Fettsucht und Kopfweh. Besserung auf
Hypophysenpriparate. KrausNER-CRONHEIM empfiehlt dreimal téglich eine
Tablette Prolan (= 450 ME.). CarNotr, CAROLI u. CATCHERA behandelten ver-
schiedenste Kopfschmerzformen mit Hinterlappenpraparaten subcutan oder als
Schnupfpulver.

Es ist nicht immer méglich, die im Schrifttum angefiihrten Félle von Kopf-
schmerzen mit und ohne Sehstérungen und Kopfschmerzen, die in die Augen
ausstrahlen, zu trennen.



Hypophysenstérungen im Rahmen von bekannten Augenleiden. 37

Natiirlich macht es gewisse Schwierigkeiten zu erkliren, wie eine Uberfunk-
tion einer Driise durch Zufuhr des von der Driise im UbermaB gelieferten Stoffes
gehemmt werden kénnte. Man miilite etwa annehmen, dal die Driise dadurch
ganz stillgelegt wird, daB das Hormon durch die Zufuhr von auflen schon genii-
gend vorhanden ist und kein Bildungsreiz entsteht. PARHON-STEFANESCU for-
dert deshalb als allgemeine Regel die Ruhigstellung jeder Driise durch Einver-
leibung ihres Hormons. Man darf hier wohl grundsétzlich einwenden, daB z. B.
die Erfahrung bei der Schilddriise gegen ein solches Vorgehen spricht.

Wie sehr man sich gerade bei der Hypophyse vor iibereilten Theorien hiiten
muB, zeigt eine Mitteilung von HirL, wonach auch bei Hypofunktion der Hypo-
physe Gesichtsfeldeinengungen vorkommen. ZONDEK und FEIGENBAUM be-
schrieben Fille von Kopfschmerz mit Fettsucht, weiter Sella und bitemporaler
Hemianopsie, die mit Traubenzucker, Prolan, Schilddriise, Vitamin E und
Novurit behandelt wurden. Es soll sich um eine cerebro-pituitire Fettsucht
handeln, die durch eine abnorme Gewebsquellung im Chiasmagebiet entsteht.

Um die Prolanausscheidung zu hemmen, gab BUHLER mit sehr gutem Erfolg
Progynon und Testoviron. Dabei zeigte sich, dal besonders gegengeschlechtliche
Hormone die Migréne gut beeinflulten.

ZEINER-HENRIKSEN betrachtet dhnlich wie QUINCKE die Migridne als angio-
neurotischen Hydrocephalus. Da nun Hypophysenhinterlappen die Liquor-
sekretion bzw. Exsudation hemmt, so behandelte er 42 Fille damit. Er hatte
5 MiBerfolge, 16 voriibergehende und 21 langanhaltende Besserungen. V. VogT
bestitigte die gute Wirkung von Pituitrin 1—2 mal wdchentlich.

Kritisch wird man sagen miissen, dal an der hypophysiren Natur vieler
Kopfschmerzen ebensowenig zu zweifeln ist wie an ihrer hormonalen Heilbarkeit.
GroBte Zuriickhaltung ist aber dagegen geboten, wenn ,,die’* Migrine und da-
mit auch die migrintsen Augenschmerzen und Sehstérungen schlechthin als
hypophyséar oder meist hypophysér betrachtet werden. Man mufl hier bE SCHWEI-
~N1TZ Zustimmen, der solche Verallgemeinerungen ablehnt.

¢) Hypophysiirer Star?

Linsentriibungen werden nicht ganz selten auf Hypophysenleiden zuriick-
gefiihrt. Die Zahl der tatsdchlichen Beobachtungen ist aber geringer, als man
nach manchen Berichten glauben sollte. Vor allem wird Star erwdhnt bei Diabe-
tes insipidus und Akromegalie. UBRTHOFF fand Star bei 2 von 200 Akromegalen.
Niahere Angaben fehlen. Bei sonstigen Hypophysenleiden sah er nie Star.

Zwei Fehlerquellen sind wohl nicht immer bei der Diagnose Akromegaliestar
vermieden worden: 1. ist Akromegalie sehr oft mit Diabetes verbunden. Dieser
kann so schwer sein, dafl er im Koma endet. Man nimmt an, daB dabei nicht nur
das Wachstums-, sondern auch das diabetogene Hormon im Ubermafl gebildet
wird [nach Bomskov (*) sind beide identisch]. Die Uberginge zwischen dem
hypophyséren und insuldren Diabetes sind flieend (UMBER). Es scheint nun
80, als ob gerade die diabetischen Akromegalen Linsentriibungen bekdmen. ATKINSON
verzeichnet in seiner allerdings nicht ganz zuverldssigen Zusammenstellung
8 mal ,,Star mit Zucker‘ und dreimal ,,Star ohne Zucker‘ aus dem Schrifttum
iiber Akromegalie. Diese Fille bieten weder im Erscheinungsbild noch im Ver-
lauf einen Anhalt fiir hypophysire Entstehung des Stares. Manche Autoren
haben auch selbst einen diabetischen Star angenommen (STUBER, VERNESCO
u. ZWILLINGER). Ein Fall von JounNs wird S. 143 naher besprochen werden.
Derartige Akromegaliestare wiren also eigentlich Zuckerstare und hitten zur
Voraussetzung, daB die Hypophysenkrankheit durch eine sekundire Unter-
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funktion des Pankreas oder Unterdriickung des Insulins durch Uberwiegen der
antiinsuliren Einfliisse von seiten der Hypophyse kompliziert wiirde.

Wenn man in einem diabetogenen Hormon einen kardinalen Faktor des
Diabetes sieht, so konnte man daran denken, ihn auch fiir die Augenerscheinun-
gen verschiedenster Art, die bei Diabetes vorkommen, verantwortlich zu machen.
Man wiirde sich dabei allerdings noch auf rein hypothetischem Boden bewegen,
so groB} unsere Kenntnisse iiber die den Kohlehydratstoffwechsel beeinflussen-
den Hypophysenhormone auch schon sind.

Herrz gibt ohne Spaltlampenbefund bei einem 28jahrigen Kranken mit Akromegalie
,»,Linsentritbungen‘ an. Diabetes schien nicht oder noch nicht vorzuliegen, wurde aber wohl
noch nicht mit allen Mitteln gesucht.

BoreHESAN fand bei einem 61jahrigen Akromegalen, der ein Anfallsglaukom durch-
gemacht hatte, eine Sklerose des Linsenkerns. Es besteht kein Grund, diese als hypophysar
bedingt anzusehen. Dasselbe gilt fiir eine ,,eben erkennbare Cataracta incipiens‘ bei einer
52jahrigen Frau, die STERNBERG beobachtete, und eine leichte Linsensklerose bei einer
58jihrigen Frau, iiber die ERB berichtete. Bei einem Fall von MARINESCO u. PAULIAN ist aus
dem kurzen Referat iiber den 55jahrigen Kranken nicht zu entnehmen, ob es sich um Alters-
oder Zuckerstar gehandelt hat.

Da Diabsatiker oft Polyurie haben, so kann eine solche bei Akromegalen mit
Diabetes insipidus verwechselt und ein Star dabei irrtiimlich als Hypophysenstar
betrachtet werden.

2. Eine weitere Fehlerquelle bietet sich durch die Rintgenbestrahlung der Hypo-
physe, die die Regelbehandlung der akromegalen Geschwiilste darstellt, und die
nicht selten, wenn auch mitunter erst nach sehr langer Zeit, zu Strahlenkatarakt
filhrt. Der Rontgenstar hat nun bekanntlich manche Ahnlichkeit mit endogenen
bzw. endokrinen Staren.

Aus der Kasuistik als hypophysir gedeuteter Stare erwahne ich folgende Fille: FaBozzr
beschreibt sehr genau einen 19jihrigen Mann, dessen Entwicklung einem 10jahrigen ent-
spricht. Eine Erkrankung der Schilddriise, Nebenschilddriisen und Geschlechtsdriisen lie
sich als Ursache des Infantilismus ausschlieBen. Trockenheit der Haut, schlechter Erndhrungs-
zustand, Schwiiche der Muskulatur, Fehlen des Unterhautfettpolsters, Atrophie der duleren
Genitalien, Haar- und Nagelausfall fithrten zu der Diagnose Simmondsche Erkrankung, also
neurohypophysire Dysfunktion. Bei sonst normalem vorderem Abschnitt fand sich eine
diffuse gelblichweifle Linsentriibung bei harter Konsistenz. Das Kapselepithel war stellen-
weise stark gewuchert und besonders vorn von einem dichten Gewebe ersetzt wie bei Kapsel-
staren. Man darf vielleicht eine Cataracta syndermatotica in Betracht ziehen (S. 189).

GrONHOLM berichtet iiber eine 13jihrige Kranke mit abnormem Langenwachstum und
VergroBerung des Unterkiefers und etwas verminderter Zuckertoleranz bei normalem Grund-
umsatz und iiber eine 28jihrige mit hypophysirem Zwergwuchs. Haut trocken, Ichthyosis an
einem Teil des Rumpfes, Schilddriise nicht palpabel, Tiirkensattel sehr klein, Zuckertoleranz
vermindert. Grundumsatz um 50% herabgesetzt. Im ersten Fall fanden sich in den Linsen
punkt- und flockenférmige graue, stellenweise glinzende Triibungen, die fast iiberall mit
klaren Linsenteilen durchsetzt waren, tiber deren schichtméBige Anordnung aber leider nichts
gesagt ist. Im zweiten Falle waren die Linsen total getriibt. GRONHOLM vermutet mit guten
Griinden im ersten Fall eine Wachstumsanomalie durch Uberfunktion der Hypophyse, im
zweiten durch Unterfunktion von Hypophyse und Schilddriise. Er meint, die Stare als Folge
der endokrinen Storung betrachten zu kénnen. Man darf wohl einwenden, daf3 die Stérung
der Zuckertoleranz in beiden Fallen, vor allem im ersten, auch an einen diabetischen Star
denken laBt. Im zweiten Fall mul man sich fragen, ob es sich nicht um einen der seltenen
Myxédemstare handelt (Grundumsatz — 50%) oder um einen Star bei Hautkrankheit. Wir
werden unten sehen, daB bei Ichthyosis und verschiedenen Hyperkeratosen mehrfach Star
gesehen wurde. Diese beiden GrRoNHoLMschen Fille sind also nicht beweisend fiir das Vor-
kommen eines hypophysiren Stars.

" GrarzerL u. Bavke fanden hypophysiren Kleinwuchs und Genitaldystrophie mit Dia-
betes mellitus bei einem Kranken, bei dem eine vermehrte Ausschittung des thyreotropen
Hormones wahrscheinlich gemacht werden konnte und der in beiden Linsen subkapsulare
Trépfchentritbungen hatte. Sehr wahrscheinlich hat es sich hier um die Wassertrépfchen
des diabetischen Stares (s. S. 126) gehandelt. Der Diabetes war atypisch und sprach schlecht
auf Insulin an. Es ist zu vermuten, daB er ebenso wie die Ubersekretion des thyreotropen



Hypophysenstérungen im Rahmen von bekannten Augenleiden. 39

Hormones Folge einer teilweisen Uberfunktion des Vorderlappens war, die Wachstums-
storung und die Genitaldystrophie aber einer ebenfalls teilweisen Unterfunktion. Auch
dieser Fall spricht nicht fiir die Moglichkeit eines hypophysiren Stars.

A11QUO-MazzEI beschreibt zwei Geschwister mit akromegalem Habitus, verdichtiger Sella
und Keratokonus. Die Linse zeigt eine hintere Schalentriibung und vordere subkapsulire
punktférmige Triitbungen.

In einem Fall NorRDMANNS handelte es sich zwar um typische Akromegalie; der gleich-
zeitige Star war aber mit Iritis kompliziert.

BraTr und Mitarbeiter untersuchten 37 Starkranke auf endokrine, nament-
lich hypophysére Stérungen. Dabei fanden sie in der Mehrzahl Abweichungen
an der Sella, vor allem Kalkablagerungen. Die Prolan-A-Ausscheidung war auch
bei jugendlichen Kranken vermindert. Cholesterin und Kalium waren im Blut
oft vermehrt, wihrend Kalk und Zucker normal waren. Wenn die genannten
Forscher eine Beziehung zwischen Hypophysenstérungen und Star vermuten,
so ist zu sagen, dafl das Beobachtungsgut in Anbetracht der riesigen Variabilitéit
der Sella und der Linsentriibung fiir derartig weitgehende Schliisse doch zu
gering ist.

Star bei Diabetes insipidus ist nach GRONHOLM ,einige Male® beobachtet
worden. Er soll auf Hyperfunktion der Pars intermedia der Hypophyse beruhen.
Auch eine Storung des Hinterlappens durch ungeniigende Produktion von
Adiuretin wird natiirlich vermutet. Ich habe noch keinen iiberzeugenden Fall
im Schrifttum oder in meinem Beobachtungsgut gesehen. Fillt bei Starkranken
Polyurie auf, so ist in erster Linie an einen Diabetes zu denken.

Der Nachweis, daf3 es einen durch eine hormonale Hypophysenstorung beding-
ten Star gibt, ist noch nicht schliissig erbracht, und erst recht sein klinisches Bild
nicht klar umschrieben,

Ich habe noch nie bei Kranken mit Hypophysengeschwiilsten einen jugend-
lichen endogenen Star gesehen. Ebensowenig wurde Starentstehung beschrieben
nach den zahlreichen Hypophysenoperationen, die an Mensch und Tier in den
letzten Jahrzehnten ausgefiihrt worden sind.

IsHIRAVA konnte zeigen, daB 5 Tage lange Zufuhr von thyreotropem Hormon
ein Absinken des Vitamins C, das bekanntlich bei Altersstar in der Linse abnimmt,
im Kammerwasser hervorruft. Allméhlich steigen die Werte wieder an.

Man kann JEANDELIZE u. DROUET nur zustimmen, wenn sie die Rolle der
Hypophyse bei der Starentstehung fiir sehr zweifelhaft halten.

d) Intraokularer Druck, Pupillen und Hypophyse.
o) Klinische Beobachtungen.

Die Hypophyse wurde mehrfach mit Druckschwankungen im Auge in Zu-
sammenhang gebracht. v. IMRE beobachtete Hypotonie bei Hypophysenge-
schwiilsten. Nach erfolgreicher Operation oder Bestrahlung stieg der Druck wie-
der an. FREYTAG fand niedrigen Druck bei Akromegalie mit Diabetes und bei
Dystrophia adiposogenitalis. Von 50 Schwangeren hatten 42 einen subnormalen
Druck, besonders solche mit Anzeichen einer Uberfunktion der Hypophyse
(v. Imre). NEUMARK-KRAHL beschreibt ein Primirglaukom bei einem intra-
sellaren ProzeB und vermehrter Prolanausscheidung im Urin, TATAR bei Morbus
Cushing, HERMANN bei Simmondscher Kachexie. HITScHMANN und BORGHESAN
sahen je einen Fall von Akromegalie mit Glaukom, VELHAGEN (3) Akromegalie
mit Basedow und Glaukom, v. SziLy (*) beschreibt Drucksteigerung ohne
sonstige Glaukomzeichen bei Hypophysentumor mit temporaler Hemianopsie,
Cavara und HraNkovicova Glaukom bei Hypophysentumor.

NEUMARK-KRAL vermutete, dafl die Hypophysenerkrankung den kolloidos-
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motischen Druck des Blutes und dadurch indirekt den intraokularen Druck
gesenkt habe.

Die Fille von Augendrucksteigerungen bei Hypophysenerkrankungen sind
aber doch auBlerordentlich selten. In der Regel fehlt bei solchen Glaukom jeder
Art, und bei Glaukomkranken sind Hypophysenstérungen eine groBe Seltenheit.
Befremden muf} es, dal der Diabetes insipidus, der so radikal in den gesamten
Fliissigkeitshaushalt eingreift, keine Beziehungen zum Augendruck hat.

p) Pharmakologische und experimentelle Erfahrungen.

1. Ausschaltung der Hypophyse. Wie schon oben ausgefiihrt, hat diese
Operation, die bei Tieren und Menschen nicht selten radikal ausgefiihrt wird,
keinen EinfluB auf das Auge. Auf keinen Fall aber sind Druckschwankungen
in krankhaftem Ausmafle nach Hypophysenoperationen oder Bestrahlung be-
kannt geworden.

Bei Versuchen von SaTo hatte ich Gelegenheit, den Augendruck des Hundes
vor und nach Herausnahme der Hypophyse in Narkose zu messen. Ein Unter-
schied fand sich nicht. YamasHITA entfernte bei Kaninchen die Hypophyse
teilweise und erhielt Augendruckanstiege, ohne dafl der Blutdruck mit in die
Hohe ging.

2. Wirkungen von Hypophysenpriparaten.’ Da die Untersucher sehr oft
Pupillenwirkung und Druckwirkung zugleich untersuchten und beide Faktoren
zusammengehaoren, werden sie auch gemeinsam besprochen. Diese Untersuchungen
diirften iiber die Physiologie wenig aussagen, da die verwendeten Dosen wohl
weit iiber den biologisch denkbaren Konzentrationen der Hypophysenhormone
im Blut und Kammerwasser liegen. Die Ergebnisse sind auch widerspruchsvoll.
Dies liegt vor allem daran, daB es sich ja nicht um chemisch reine Stoffe handelt,
sondern um uneinheitlich ‘oder gar nicht standardisierte Ausziige, die mit ver-
schiedenen Ballaststoffen belastet sind und Gemische der verschiedensten Hor-
mone und Konservierungsmittel darstellen.

Am Kaninchen erzeugt nach Accarpi Totalauszug der Hypophyse eingetropft
leichte Mydriasis bei unverandertem Druck, subkonjunktival eine leichte Senkung,
intravends Erweiterung und Druckanstieg. MARIOTTI fand Glyceringesamtaus-
zug wirkungslos bei Eintropfen und intravendser Einspritzung, wihrend sub-
konjunktivale zu Hypertonie und Miosis fiihrt. Einspritzung in die Vorderkammer
rief einen 24stiindigen jahen Tensionsanstieg hervor. Vorderlappen ist nach
FrRRARI wirkungslos. PoLLock fand eine allerdings duBlerst geringe, erweiternde
Wirkung von Pituitrin, die durch Sympathicusausschaltung vermehrt wird.
Intravends ruft das gleiche Mittel Miosis hervor, nach Ausschaltung des Oculo-
motorius oder des Ganglion ciliare aber Mydriasis. Nach Fracasst aber ruft
Pituitrin getropft eine leichte und subkonjunktival eine stidrkere Miosis hervor.
Nach Karvucinskr wirkt Hypophysin intravends und subcutan nicht auf Pupille
und Druck. Scavzirtt fand verschiedenste Préparate getropft und subcutan
wirkungslos, wihrend sie intravends Drucksenkung und Miosis hervorrufen.
Atropin blieb dagegen wirkungslos. Hingegen wird die pupillenerweiternde
Wirkung der Sympathicusreizmittel verstdrkt. SILVESTRIN und seine Mitarbeiter
erhielten durch intravenése Einspritzung Miosis, am enukleierten Froschauge
aber Mydriasis. Dies fanden auch KramMER und Mitarbeiter bei Hypophysin.
Mit Hinterlappenausziigen erhielt DE Rosa eine der eingetraufelten Menge pro-
portionale Miosis und bei subkonjunktivaler Einspritzung Miosis und danach
nach 1 Stunde leichte Mydriasis. TAKANO beobachtete bei blutiger Messung auf
Pituitrin auch bei konstant gehaltenem Blutdruck stets einen Augendruckabfall,
den er durch Kontraktion der intraokularen GefdBe erklirt. Mit dem gleichen
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Préparat, aber einem etwas anderen Verfahren, fand IMmacHT eine dreiphasische
Wirkung auf den Blutdruck in Form von Senkung, Wiederanstieg und neuem
Abfall. Der Augendruck verhielt sich entsprechend. Bei intravendser Zufuhr
blieb die Pupille unbeeinflullt, bei subkonjunktivaler wurde sie verengt. Dabei
erfolgte zunichst ein Anstieg des Augendruckes, dem eine Senkung folgte.
ImacHT erklirt dies mit einer anfinglichen Erweiterung und nachfolgenden Ver-
engerung der intraokularen GefiBe und einer Wasserentziehung aus dem Bul-
bus durch das Pituitrin.

ScarvzrTTr hat auch histologische Untersuchungen durchgefiihrt. Bei Ka-
ninchen und Hiihnern wurde lingere Zeit Hypophysin forte gegeben. Neben
einer Hypertrophie der Genitalorgane fanden sich am vorderen Bulbusabschnitt
Verdnderungen in Gestalt von Hyperplasie des Ciliarepithels (Vergroferung der
Zelle in allen Dimensionen und VergréBerung und intensive Fiarbung der Kerne),
Vergréerung der Ciliarfortsitze und Verdiinnung des Pigmentepithels.

In neuerer Zeit wurden die Préparate etwas mehr gereinigt und aus den
Hinterlappenausziigen der blutdruckerh6hende Anteil (Tonephin, Pitressin, Vaso-
pressin) vom uterusanregenden (Pitocin, Oxytocin) getrennt. SwAN u. MYERS
fanden mit Pitressin eine deutliche, auch durch Atropin nicht zu verhindernde
Miosis, Pitocin war wirkungslos. Zur gleichen Zeit beobachteten HoLTz u. JANCKE
auf Pitressin eine starke Miosis auch am atropinisierten Auge. FRANCESCETTI
u. ScHLAPPI erklirten die Widerspriiche durch verschiedene Dosierung. Vaso-
pressin ruft bei schwacher Dosierung am Kaninchenauge Mydriasis und Druck-
steigerung, bei starker Miosis und Senkung hervor. Am menschlichen Glaukom-
auge trat zuweilen Pupillenerweiterung, aber mitunter auch Drucksenkung ein.
Schon frither hatte L. MULLER auf Endopituitrin am menschlichen Auge eine
vendgse, konjunktivale Hyperdmie beobachtet mit einer Abflachung der Vorder-
kammer, der sogleich eine Vertiefung folgte. L. MULLER leitete hieraus sehr weit-
gehende Theorien iiber das Glaukom ab. Man kann sie nicht mehr gelten lassen
aus den oben angefiihrten allgemeinen klinischen Gesichtspunkten iiber die
geringe Bedeutung von Hypophysenerkrankungen fiir das Glaukom.

Karvomnskr fand Hypophysin getropft und subcutan wirkungslos beim
Glaukom, hingegen senkte es subkonjunktival auch bei Versagen der Miotica
den Druck lidngere Zeit. Die gleiche Feststellung machten mit Endopituitrin
Trovart und KREMENCUGSEAJA. HoLTZ u. JANCKE fanden auch beim Menschen
und ebenso im Tierversuch Pitressin eingetropft und subkonjunktival, miotisch
und drucksenkend wirksam. Anwendungsversuche bei Glaukom schienen er-
mutigend. Ich lieB v. BABO in einer Dissertation, die durch seinen Heldentod
leider nicht vollendet wurde, die Frage priifen. Das Ergebnis war, hinsichtlich
der Moglichkeit, mit Tonephin in den gebriduchlichen Konzentrationen vom
Bindehautsack aus eine medikamentose Mydriasis zu iiberwinden, enttiuschend.
Intravenés tiberwand es eine Mydriasis durch Atropin oder Homatropin-Ephe-
tonin.

ScHLAPPI bestdtigte im wesentlichen die Angaben von HoLTZ u. JANKE.
Pitressin ist am Menschen bedeutend weniger wirksam als am Kaninchenauge.
Unter 10 glaukomkranken Augen zeigten nur zwei eine Drucksenkung auf Pi-
tressin. JoNas konnte mit Vasopressin die Kaninchenpupille auch nach Atropin
verengen, aber nicht die menschliche. Bei chronischem Glaukom kam es unter
Erweiterung der Pupille zu einer Drucksenkung, die er als GefidBwirkung auf-
faBte. Jowa hatte mit Tonephin etwa die gleichen Ergebnisse. TATAR priifte
Gesamtausziige des Hinterlappens und Oxytocin und Vasopressin getrennt und
fand Oxytocin unwirksam auf den Druck des Glaukomauges, wihrend Vaso-
pressin und in noch etwas hoherem Grade Gesamtauszug des Hinterlappens
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eine Drucksenkung nicht selten herbeifiihrten. Sie war allerdings meist nicht
von Dauer. TATAR bezeichnet die Behandlung mit Hinterlappenauszug (sub-
konjunktival oder intramuskuldr) als eine bescheidene Bereicherung unserer
Glaukomtherapie.

Die pharmakologischen Erfahrungen scheinen folgendes zu ergeben: Eine
sichere physiologische Wirkung der Hypophysenhormone auf den intrackularen
Fliissigkeitswechsel und die Pupille ist nicht nachweisbar. Das blutdruckerhéhende
Prinzip (Tonephin, Pitressin) wirkt am Kaninchen ziemlich zuverldssig miotisch
und drucksenkend, am Menschen weniger. Zugrunde liegt offenbar eine Verenge-
rung der intraokularen GefdBe. Die bisherigen klinischen Erfahrungen sind wenig
aussichtsreich.

Glaukom kann bet Hypophysenleiden vorkommen. Es lift sich nicht wahrschein-
lich machen, daf es deren Folge ist oder daf3 das Hypophysenleiden die Voraus-
setzung des Glaukoms war. Die — nicht regelmifige — drucksenkende Wirkung
von Hypophysenpriparaten ist eine einfach medikamentose, nicht aber eine opo-
therapeutische.

Auf das Kapitel iiber Glaukom S. 208 sei verwiesen.

e) Umstrittene Symptome,

Rowe stellte ein groeres Beobachtungsgut von hypophyséren Erkrankungen
zusammen, wo er in 84 von 400 Fillen verschiedenste Augenstérungen gefunden
hat. Z. B. in 64% VergréBerung des blinden Fleckes, in 19% gelbe Papillen
und in 29% Gesichtsfeldeinengungen. MaYER u. RoNY konnten dies nicht be-
statigen.

5. Korrelationen zu anderen Driisen.

Infolge der zentralen Stellung der Hypophyse im hormonalen Geschehen
kommen sehr viele Fille vor, in denen die Hypophyse primér oder sekundir an
einem Krankheitsbild beteiligt ist, bei dem andere Driisen auch hinsichtlich der
Augensymptome klinisch mehr im Vordergrund stehen. Solche Beziehungen be-
stehen zu den Erkrankungen z. B. der Schilddriise (hypophysérer Exophthalmus),
der Geschlechtsdriisen (Dystrophia adiposogenitalis, Schwangerschaftshyper-
trophie der Hypophyse usw.), des Pankreas (hypophysérer Diabetes), der Ne-
bennieren (Morbus Cushing) u. a. Bei den einzelnen Driisen werden wir uns des
betreffenden glandotropen Hormones zu erinnern haben.

Einzelne hypophysire Ziige finden sich noch bei verschiedenen Augenkrank-
heiten, bei denen die Zusammenhénge jedoch mehr oder minder fraglich sind.
Ich verweise auf die Abschnitte iiber Dercumsche Krankheit, Marfansches
Syndrom, Hornhautdystrophien, Exophthalmus, rezidivierende Glaskorpertrii-
bungen.

Die multiple Blutdriisensklerose (pluriglandulidre Insuffizienz) ist ein wenig-
stens klinisch noch nicht scharf umschriebener Begriff. JorEs (*) weist darauf
hin, daB in 15 Jahren nur 20 Fille mitgeteilt wurden, die einer scharfen Kritik
standhalten. Die Krankheit ist nicht identisch mit den bekannten korrelativen
Stérungen verschiedener Driisen. Es liegt hier eine anatomisch nachweisbare
Atrophie und Verkleinerung simtlicher oder der meisten endokrinen Driisen zu-
grunde. Die Symptomatik ist duBerst vielseitig. Bei der beherrschenden Rolle
der Hypophyse ist es kein Wunder, daB diese Driise besonders viel beteiligt ist.
Deshalb sei diese von FaLTA beschriebene Krankheit genannt. Fiir die Lehre
vom gesunden und kranken Sehorgan bedeutet sie vorlaufig nichts.
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6. Behandlung hypophysiirer Augenleiden.

Uber die tapetoretinalen Erkrankungen wurde schon gesprochen. Wie wir
sahen, ist die Behandlung der Augen dabei nahezu aussichtslos. In endokrin
betonten Fillen wird man sie doch versuchen.

Bei der engen Verbindung der Storungen des weiblichen Zyklus mit der
Hypophyse wird eine Unterstiitzung einer Behandlung mit Geschlechtshormonen
durch Vorderlappenpriparate nicht selten in Frage kommen (vgl. S.170). Die
Geschwiilste der Hypophyse sind durch die Erfolge der Strahlenbehandlung und
der Hirnchirurgie ein Gebiet geworden, in dem die medikamentése Behandlung,
namentlich durch den Augenarzt, ganz in den Hintergrund getreten ist. Und
doch sollte man dltere Erfahrungen vielleicht nicht ganz vergessen. In der Zeit
vor der Rontgendiagnostik stellte man bei Hypophysengeschwiilsten oft die irr-
tiimliche Diagnose Myxodem, wobei man sich durch die Hautverdickung der
Akromegalen tduschen lieB. Man behandelte deshalb mit Jod wnd Schilddriise.
Die alten und einige neuere Autoren beobachteten dabei mitunter recht erheb-
liche Besserungen auch des Sehvermégens. Es mag sich dabei zum Teil um Lues
gehandelt haben. Die Beobachtungen sind aber so gut belegt (GoURFEIN-WELT,
WAGNER, SOUROW, DE SCHWEINITZ, FOURNIER u. HELGUERA, HEINE), daB man
sich ihrer zur Unterstiitzung der anderen Behandlungen, vor allem im Bestrah-
lungsintervall, doch gelegentlich erinnern sollte. Nach unseren neuen Kenntnissen
iiber die Beziehungen zwischen Hypophyse und Schilddriise ist die Behandlung
auch theoretisch nicht ganz unbegriindet, wenn namlich die Schilddriise sekundar
atrophiert ist. Dies kann unter Einwirkung des thyreotropen Hormones nach
vorheriger Uberfunktion vorkommen, wie zahlreiche Beobachtungen lehren.

HENNECKE gab bei ,,Myxddem‘’ mit bitemporaler Hemianopsie Thyreoidin,
das schlecht vertragen wurde. Vielleicht hat er eine sekundire Hypertrophie der
Hypophyse ausgelost. Mit sehr grofen Joddosen erreichte AXENFELD in einem
Fall von Hypophysentumor eine auffillige Besserung. Er erwdahnt auch einen
anderen Kranken mit leichter Akromegalie und bitemporaler Hemianopsie, der
auf Hypophysentabletten Merck sehr gebessert wurde. THIES behandelte einen
Fall von Stauungspapillen mit Dystrophia adiposogenitalis und rontgenolo-
gischen Verénderungen der Sella ohne Gesichtsfeldstorung mit Hypophysin und
erzielte eine Besserung, die sich auch auf den Roéntgenbefund erstreckte. Auch
Muxw~oz URra erzielte eine Besserung bei Dystrophia adiposogenitalis mit Stau-
ungspapillen durch Hypophysentotalauszug, TmmmME durch Hypophysentabletten
bei drei Kranken mit Hirndruckerscheinungen, Stauungspapillen und bitempo-
raler Hemianopsie.

Man muB sich fragen, ob in diesen Fillen wirklich eine Geschwulst vorgelegen
hat und nicht eine indirekte Sellausur bei Meningitis serosa. Stauungspapillen
finden sich bei Hypophysengeschwiilsten eigentlich nie oder erst dann, wenn
die Geschwulst weit in die Umgebung vorgedrungen ist. Vielleicht hat das Hypo-
physin (iiber die Vasomotoren?) hemmend auf die Liquorproduktion gewirkt.

Auch in einem Fall von Amblyopie bei Fettsucht beschreibt THIES Heilung durch Hypo-
physin. WEHRLI erreichte mit Hypophysentabletten und Jodkali bei einer Kranken mit bi-
temporaler Hemianopsie, Adipositas, Amenorrhoe und Sehnervenatrophie auBer einer Ge-
wichtsabnahme von 135 auf 114 kg eine Besserung der Sehschirfe von 0,1 auf 0,4 bzw. von
Hdbw. in 30 cm auf 0,24. Die Schilddriise war vergroBert. Auf Absetzen der Behandlung
erfolgte eine neue Verschlechterung. Auch STIEREN gliickte bei Dystrophia adiposogenitalis
und kompensatorischer Hypertrophie der Hypophyse eine Besserung von Sehschirfe und
Gesichtsfeldern. LEoPoLD-LEvI gibt an, bei einem Hypophysentumor Gesichtsfeld -und
Kopfschmerz durch Thyreoidea und Ovarium geheilt zu haben. BEHSE beschreibt eine Besse-

rung des Sehvermdgens von 6/12 auf 6/7,5 bzw. 1/00 auf Fgz. in 3 m als Erfolg einer Be-
handlung mit Hypophysentabletten bei einem 47jahrigen Mann mit Akromegalie, Diabetes
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mellitus, Exophthalmus und bitemporaler Hemianopsie. Eine geringe Besserung von Seh-
schiarfe und Gesichtsfeld bei Atrophia nervi optici und Diabet2s insipidus wurde von MARIN
unter gleichzeitiger Besserung der Wasserausscheidung mittels Pituitrin erreicht.

So vereinzelt diese Beobachtungen sind, so sollten sie doch ein AnlaB sein,
sich des Vorschlags von WEHRLI zu erinnern, die Nachbehandlung Hypophysen-
kranker mit Hypophyse und Jod durchzufiihren. Insbhesondere bei solchen, die
an Kropf und Fettsucht leiden.

Unbedingte klare Anzeigen fiir eine Behandlung mit Hypophysenstoffen gibt
es in der Augenheilkunde nicht. Man darf aber wohl folgende Regeln gelten lassen:

1. Bei genitalen Stérungen mit Augenleiden hat man sich immer zu fragen,
ob eine ursdchliche oder unterstiitzende Behandlung der Hypophyse angezeigt
ist, sei es mit Strahlen, Hormonen oder Operationen. Die Fille von THIES zeigen
die Wirksamkeit solcher Maflnahmen. Bei jedem Funktionsausfall der Gonaden
denke man an eine intrakranielle, vor allem hypophysére Stérung, die der Augen-
arzt mit Spiegel und Perimeter oft als erster nachweisen kann.

2. Noch mehr als bei anderen Driisen ist es bei der Hypophyse gefahrlich, aus
einer Kleinheit der Sella (falschlich oft ,,Verkleinerung der Hypophyse* genannt)
auf eine Unterfunktion und aus einer auffallenden GroBe der Sella, die nicht
immer eine ,,VergroBerung® sein muB, auf eine Uberfunktion der Hypophyse
zu schlieBen. Auch eine echte VergréBerung der knochernen Sella beweist keine
Uberfunktion der Driise, z. B. kann eine cystische Geschwulst sehr gro sein und
doch das Driisenparenchym stark reduzieren. Auch eine VergréBerung der Hypo-
physe braucht nicht eine iiberméBige Sekretion zu bedeuten. Es ist auch durch-
aus denkbar und in der Regel wohl auch der Fall, daB nur einzelne von den vielen
Hypophysenhormonen betroffen sind. Ein vorsichtiger, kritischer Versuch mit Hor-
monpréiparaten ist also auch bei anscheinender Parenchymvermehrung nicht un-
bedingt verboten. Unsachgema e Hypophysenhormonbehandlungkannerheblichen
Schaden verursachen, z. B. in Form eines hypophyséren Diabetes (STRATCH).

3. Fast alle Wirkungen und Stérungen, die von der Hypophyse und ihren
Hormonen ausgehen, konnen auch vom und im Zwischenhirn verursacht werden.

7. Riickblick.

Die sichergestellten physiologischen und pathologischen Beziehungen der Hypo-
physe zum Auge sind beim Menschen nicht so grof3, als man zunéchst wohl ver-
muten konnte, weil die Hypophyse die einzige endokrine Driise mit anatomischen
Verbindungen zum Auge ist. Der bei vielen Tieren so interessante photopituitire
Reflex ist am Menschen nicht bewiesen. Er wurde trotzdem so ausfiibrlich be-
sprochen, weil hier vielleicht noch Neuland zu erobern ist. Noch weniger als
andere Zweige der ophthalmologischen Endokrinologie ist die Lehre vom Zwi-
schenhirnsystem und Auge iiber das Stadium hinausgelangt, wo es gilt, syste-
matisch kasuistisches Beobachtungsgut zu sammeln, vor allem unter Anwendung
stoffwechselphysiologischer Verfahren. Sichere Wirkungen des Hypophysenver-
lustes auf das Auge kennen wir nicht, physiologische Wirkungen der Hormone
nur wenige und unsichere. Wir finden das Auge aber gemeinsam mit der. Hypo-
physe beteiligt bei neurovegetativ-trophischen Stérungen eines vom Hypophysen-
zwischenhirnsystem beherrschten Apparates.

So interessant fiir die Gegenwart und so vielversprechend fiir die Zukunft
aber diese Dinge auch sein mogen, wir konnen JEANDELIZE u. DROUET nicht
zustimmen, wenn sie in ihrem Bericht in Kairo zu dem Schluf kommen, das
Auge sei der Spiegel der Hypophyse.

Die beherrschende Stellung, die der Vorderlappen aber wahrscheinlich beim
endokrinen Exophthalmus einnimmt, wird uns noch eingehend beschéftigen.
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II. Schilddriise.
1. Allgemeines.

Die Schilddriise hat insofern anatomische Beziehungen zum Auge, als der
Halssympathicus in ihrer Néhe voriiberzieht, und daher manchmal von der ver-
groBerten Schilddriise gedriickt wird. Dadurch kann es entweder zu einer Reizung
des Halssympathicus mit Erweiterung von Pupille und Lidspalte oder einer
Lihmung mit Miosis und Lidspaltenverengung kommen. Bei manchen Tieren
tritt dazu Exophthalmus bzw. Enophthalmus.

Die Driise besteht aus Follikeln, die in Hohlrdumen Kolloid bilden, die mit
Epithel ausgekleidet sind. Ruhende und tétige Driisen sind im histologischen
Bild zu unterscheiden. In der aktiven oder aktivierten Driise ist das Epithel
und Zwischengewebe vermehrt, und die Hohlrdume sind klein und mit wenig
Kolloid gefiillt. Der Golgiapparat ist vergroBert.

Die Schilddriise wird sehr stark mit Blut versorgt und durch Nerven vom
Vagus und Sympathicus innerviert. Thr Hormon wurde von KENDALL beschrieben
und zuerst von HARINGTON synthetisch hergestellt. Der gebriauchliche Name ist
Thyroxin, die chemische Bezeichnung lautet: Trijod-2-Oxy-tetra-hydro-indol-

3-Propionséure.
J J
HO<_*\,—O—< >CH2—([3H—COOH
J J NH2

Jod ist Voraussetzung fiir alle Wirkungen des Stoffes, bringt sie aber allein
nicht zustande. Es ist nicht sicher, ob das Thyroxin frei vorkommt, oder ob es
nicht immer als Thyreoglobulin an Globulin gebunden ist. Man findet auch
Dijod-thyrosin

J
"0  \—CH,—CH—COOH
\j_/ l
NH,

Seine Beziehung zum Thyroxin ist noch nicht sichergestellt. Vielleicht ist es ein
normales Zwischenprodukt, vielleicht ein besonderes Hormon, das moglicher-
weise sogar antagonistische Funktionen hat. Es wiirden also Hormon und Gegen-
hormon in der gleichen Driise gebildet.

BrockMANN und MAIER (nach JORES) stellen die Beziehungen im folgenden

Schema dar:
Thyrosin-Jod
{

Dijodthyrosin

Thyrosin Thyreoglobulin

Man findet in den Berichten iiber die therapeutischen und experimentellen
Erfahrungen ein buntes Durcheinander von Angaben iiber Beobachtungen mit
Thyroxin, Thyreoidin, Thyreoglobulin, Schilddriisenpulver, Rohschilddriise und
allen moglichen Priparaten. Es ist unzweckmifig, den Stoff fiir unser Gebiet
danach aufzugliedern. Wenn sich auch gewisse quantitative und auch qualitative
Wirkungsunterschiede der einzelnen Stoffe sicher finden, so spielen die doch
bei den Beziehungen zur Augenheilkunde noch keine grundsétzliche Rolle. Die
Erfahrungen mit den verschiedenen Stoffen wurden daher gemeinsam dargestellt.

Die Funktionen der Schilddriise sind folgende: Durch ihr Hormon steigert
sie die Ozydationen. Der Sauerstoffverbrauch steigt, wenn man Schilddriise zu-
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fiihrt, und fallt, wenn man sie verkleinert, schiidigt oder entfernt. Uberfunktion
erhoht den Eiweifstoffwechsel, Unterfunktion senkt ihn. Schilddriisenzufuhr er-
héht den Kohlehydratumsatz, die Leber verarmt stark an Glykogen, die Muskeln
weniger. Feft wird bei Hypothyreose gespeichert, bei Hyperthyreose stark ver-
brannt und vermindert neugebildet. Wasser wird bei Hypothyreose verzdgert aus-
geschieden; Schilddriise wirkt entwéssernd auch auf die Gewebe, da ihre Quel-
lung abnimmt. Die Gewichtsabnahme nach Behandlung mit Schilddriise beruht
nicht nur auf Fettverlust, sondern auch auf Wasserabgabe. Die unmittelbaren
Schilddriisenwirkungen auf den Kreislauf sind gering, die auf das Nervensystem
werden unten ausfithrlich besprochen werden. Neben den Stoffwechselerschei-
nungen bsherrschen sie oft das Bild. Die Wirkungen der Schilddriise auf das
Wachstum sind Grundlage sehr belangreicher klinischer und experimenteller Fest-
stellungen. Die Driise ist fiir das normale Wachstum unentbehrlich, ist aber
ihrerseits an die Anwesenheit des Wachstumshormons der Hypophyse gebunden.

Die Frage der Angriffspunkie des Thyroxins ist umstritten. Vorldufig muB
man sowohl zentral nerviése wie periphere annehmen. Die Frage nach dem An-
griffspunkt ist nicht identisch mit der nach der Entstehung von Krankheiten
durch Uber- oder Unterangebot des Hormons.

Die physiologische Steuerung der Schilddriise in ihrer hormonalen Tétigkeit
erfolgt 1. durch autonome Nerven, 2. durch ein Hormon der Hypophyse, 3. durch
chemische Gegenstoffe (Antihormone), iiber die allerdings die Akten noch nicht
geschlossen sind. Sie richten sich gegen das Thyroxin und gegen das thyreotrope
Hormon.

Die Frage, ob die Schilddriise eine entgiftende Wirkung hat, ist noch un-
entschieden.

2. Unterfunktion.

Unterfunktion fithrt zur Herabsetzung des Grundumsatzes, allgemeiner Ge-
wichtszunahme, Verdickung der Haut, besonders im Gesicht, und korperlicher
und geistiger Tragheit. Der Name Myxodem fiir den hypothyreotischen Zustand
trifft insofern nicht zu, als es sich nicht um ein eigentliches teigiges Odem der
Haut handelt, wo man die Moglichkeit hat, die Haut einzudriicken. Dieselbe ist
vielmehr prall, trocken, schuppend, blafl und kiithl. Nach Ux~a findet sich in
der Haut eine hochgradige Degeneration und Umwandlung des Bindegewebes
in elastoides Gewebe sowie eine mucinartige Substanz im Papillarkérper und
verstreut in allen anderen Teilen der Haut. Daneben bestehen u. U. Wachs-
tumsstérungen.

Die Augen beteiligen sich am Myxodem dadurch, daB auch die Lidhaut die
beschriebenen Verdnderungen annimmt. Dabei kann es mitunter zu starkem
Trinen kommen (FraNCESCHETTI und MacH). Die Lider sind sackartig vor-
gewolbt. DREWETT (nach SCHREIBER) bezeichnet sie als alabasterweif. Die
Wimpern fallen aus, oft auch das Kopfhaar. WILLBRANDT und SANGER beschreiben
ein junges Midchen, bei dem alle Wimpern und Brauen ausgefallen waren.

Die Augensymptome sind im Rahmen der Gesamterkrankung verhiltnis-
méBig unwichtig. Bedeutungslos sind sie aber wegen der duBleren Entstellung
auch dann nicht, wenn sie als isolierte Symptome auftreten.

Die Verdickung und Verfirbung der Haut bei Myxodem, die sich natiirlich
auch auf die Brauengegend, die Lider und Nase und die Finger erstrecken kann,
ist AnlaB héaufiger diagnostischer Irrtiimer gewesen. Wir miissen daher hier
einige Angaben des &dlteren Schrifttums in summarischer Weise richtigstellen.
Man findet zahlreiche Arbeiten iiber Atrophia nervi optici oder Neuritis n. opt.
bei Myxodem oder Katarakt bei Myxodem. Dabei wurde die Diagnose eigentlich

Velhagen, Sehorgan und Innerc Seckretion. 4
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nur auf Grund des Hautbefundes gestellt. Es hat sich aber offenbar um eine
nicht erkannte Akromegalie gehandelt (s. S.16), die duBlerlich ein dhnliches
Bild verursachen kann. In den Veréffentlichungen ist sogar mehrfach auch er-
wahnt, dafl bitemporale Hemianopsie bestand. AXENFELD lief} in einer Disser-
tation von BERLINER diese Dinge aufkliren. Rontgendiagnostik und genaue
Perimetrie diirften heutzutage die Fehldiagnose meist verhiiten.

In neuerer Zeit haben AvizoNis und FourRNIER u. HELGUERA die Beobachtungen zu-
sammengestellt und eine neue hinzugefiigt. Bei letzterer handelt es sich um eine Frau mit
groler Fettsucht, Atrophia n.optici auf der einen und Papillitis auf der anderen Seite. Es
bestand Kiltegetiihl, Kopfweh und Schlifrigkeit. Besserungen in den Schwangerschaften
und auf Thyreodingebrauch, Verschlechterung nach Absetzen. Rontgenbefund normal. Die
Autoren denken 1. an eine toxische Neuritis und 2. an eine mechanische Wirkung der durch
den Ausfall der Schilddriise vergroBerten Hypophyse. Es fehlte die untere Gesichtsfeldhalfte.
Der Fall ist nicht klar. Der Grundumsatz wird nicht angegeben, auch der Hautbefund nicht
niher beschrieben. In einem weiteren Falle von AvizoNis, den der Autor genau so erklirt
hatte, bestand bitemporale Hemianopsie. Es ist nun zwar sichergestellt, dall bei Ausfall der
Schilddriise und bei klinischem Myxédem die Hypophyse hypertrophiert. Dabei fehlen aber
rontgenologisch nachweisbare Verinderungen der Sella, und es ist sehr zweifelhaft, ob die
vikariierende Hypertrophie der Hypophyse geniigt, um eine Druckwirkung auf die Sel.-
nerven auszuiiben.

Sehen wir ab von gewissen nicht eindeutigen Linsentriibungen und Druck-
schwankungen, die unten bei der Frage des thyreogenen Stars und Glaukoms
besprochen werden sollen, so diirfen wir sagen, dafl der Augapfel selbst keine
Veréinderungen durch Hypothyreose erleidet. Zu den schon beschriebenen der
Anhangsorgane kommt noch eine merkwiirdige Form des Ewxophthalmus, die
aber mit dem hyperthyreotischen Exophthalmus zusammen behandelt werden
muB} (s. S. 63).

Der Kretinismus, der mit einer angeborenen Schilddriisenstorung verbunden
ist, hat keine charakteristischen Augensymptome, wenn sich auch mitunter Mif3-
bildungen finden, die jedoch nicht als sekundir thyreogen anzusehen sind.
HirscaMANN fand in einem gréBeren Krankengut von Kretins gehduft myxodem-
artige Lidverdinderungen, Epicantus und chron. Blepharoconjunctivitis, die er
mit einer Stérung des Trianenabflusses erkliart wegen der bei Kretins haufigen
Sattelnase. OTToLENGHT hat nach HirscHMANN auch Gesichtsfeldstoérungen ge-
funden, die jedoch keine endokrine Entstehung haben. Hyperopie soll bei Kre-
tins hiufig sein (Kurz), ebenso Schielen (DE QUERVAIN, WEGELIN). Ein Einzel-
fall von Keratokonus bei Kretinismus (SiEGrIsT) will wenig besagen.

3. Schilddriiseniiberfunktion.
(Thyreotoxikose, Hyperthyreose, Basedowsche Krankheit.)

Uber die Basedowsche Krankheit besitzen wir in dem bekannten Werk von
SarTLER das Musterbeispiel einer liickenlosen Darstellung des gesamten ein-
schlidgigen Beobachtungsgutes seiner Zeit. Es ist iiberfliissig, alle Einzelheiten
erneut wiederzugeben und das schon Tausende von Titeln umfassende Schrift-
tumsverzeichnis zu wiederholen und bis heute liickenlos zu ergénzen. Ich habe
mich vielmehr bemiiht, den jetzigen Stand der wichtigen Probleme und der
neuen Erkenntnisse, soweit sie fiir das Auge wichtig sind, wiederzugeben und
das Schrifttum nur in den Fragen ausfiihrlicher zu beriicksichtigen, wo neue
oder von SATTLER abweichende Meinungen vorgetragen werden. Wir schicken
voraus, daB wir die von manchen Forschern, besonders in Ubersee, gemachte
Unterscheidung eines toxischen Adenoms ohne Exophthalmus, das als eine Hyper-
funktion, und eines Exophthalmic goiter, das als Dysfunktion gedeutet wird,
hier nicht iibernehmen. (In dieser Frage vgl. z. B. Raam und CuvosTEK.) Wir be-
trachten die in der Uberschrift zusammengestellten Bezeichnungen als Synonyma.
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Die Augensymptome sind diagnostisch sehr wichtig und stehen klinisch
hiaufig im Vordergrund. Uber die Hiufigkeit ihres Vorkommens findet man
Hundertsétze angegeben. Diese miissen natiirlich nach der Art des Krankengutes
und nach der Begriffsbestimmung der Basedowschen Krankheit sehr schwanken.
Man darf aber sagen, dal nur bei wenigen Hyperthyreotikern auf die Dauer
Augensymptome ausbleiben.

a) Nebensymptome.

Das Ausfallen und Verkiimmern der Brauen und Wimpern sowie das Weif-
werden derselben finden wir in &hnlicher Form wie beim Myxédem (HoFFMANN).
Es erlaubt also die Differentialdiagnose nicht. Offenbar ist fiir manche ekto-
dermalen Organe ein bestimmter optimaler Hormonspiegel notig. Abweichungen
davon schidigen die Trophik. Wir finden daher ganz dhnliche Erscheinungen
auch bei Erkrankungen verschiedenster Driisen. Auch ortliche Bedingungen
scheinen mitzuspielen. In einem Basedowfall von JE0 (nach SCHREIBER) waren
gleichzeitig aufgetreten einseitiger Exophthalmus und Ausfall der Wimpern.
Nach einem halben Jahr entstand auch auf der anderen Seite Exophthalmus,
und nun fielen auch hier die Wimpern aus. Das Weilwerden wird bekanntlich
auch bei Infektionen und Nervenerkrankungen beobachtet sowie bei der sym-
pathischen Ophthalmie und der Vogt-Koyanagischen Krankheit (S. 212). Es soll
auch nach Sympathicusdurchschneidung beobachtet sein. Der Gedanke, daB es
bei der Thyreotoxikose durch eine Neurose der vegetativen Nerven verursacht
wird, liegt auf der Hand, ist aber nicht unbedingt zu beweisen.

Pigmentierung der Haut der Lider (Abb. 22a) wurde von JELLINEK beschrieben.
Sie ist braunlich und gleich stark diffus verteilt in der Haut des unteren und
namentlich des oberen Lides. Nach oben ist die Verfarbung durch die Augenbrauen
begrenzt, nach abwirts hort sie in der Hohe des unteren Augenhohlenrandes auf.
Die Bindehaut ist nicht betroffen. JELLINEK erklirt das sehr seltene Symptom
durch eine erhohte Farbbarkeit des Blutes. Heutzutage diirfte man eher an eine
Mitbeteiligung der Nebennieren denken, da die Wechselbeziehungen beider Organe
bekannt sind. Ahnliche Pigmentverschiebungen finden sich bei Thyreotoxikosen
an verschiedenen Korperstellen. Auch Lidodem kommt vor (Abb. 22b).

Bekannt ist der vermehrte Glanz des Basedow-Auges; den SATTLER erklirt
einerseits durch vermehrte Tranensekretion, andererseits durch das weite Offen-
stehen der Augen, die weniger von den Wimpern beschattet werden. Schon
frithzeitig fielen die Klagen der Hyperthyreotiker iiber sehr starkes ndchitliches
Tranen auf. Zur Erklarung wurden verschiedenste Theorien herangezogen. Man
dachte daran, daf} der Lidschluf} infolge des Exophthalmus und der Lidsymptome
im Schlafe etwas schlechter sein konnte. Dieses wurde erst neuerdings von Poos
wieder beschrieben. Durch die Austrocknung wiirde reflektorisch stirkeres Tré-
nen ausgelost. BERGER denkt an eine Sympathicusreizung. WILBRANDT und
SANGER vermuten eine Wirkung des Trigeminus, Facialis und Sympathicus.
GIFFORD erortert die Moglichkeit, daBl ein Hormon die Trinendriise reizt. WiL-
BRANDT und SANGER erwiahnen aber einen Fall von Myxédem mit starkem Triinen,
das sich auf Thyreodin besserte, wihrend andererseits LANCASTER sah, wie Thy-
reoidin das Trédnen hervorrief.

Es ist selbstverstandlich, dal die verschiedenen Symptome sich sehr leicht
tiberlagern und begiinstigen konnen. Reine Fille, die nur durch eine einzige
Thceorie zu erkliaren sind, diirften auBerordentlich selten sein, so daB die Er-
érterungen ziemlich unfruchtbar sind. Die diagnostische Deutung des Symptoms
ist gering. Therapeutisch empfiehlt LaANCASTER Verband der Augen.

4%
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Betreffs der Pupillen sei auf SATTLER verwiesen. Wichtig ist, daf sie durch-
aus nicht in der Regel erweitert sind. Kasuistische Anomalien sind ohne grund-
sitzliche Bedeutung.

Die Verdnderungen in der Orbita (s. unten) sind mitunter mit Schwellungen
des Sehnerven und der Netzhaut verbunden (JEANDELIZE, DROUET und GaULT).
LEMOINE hielt ein Odem der Netzhaut am hinteren Pol im Lichtbild fest.

b) Die klassischen
Augensymptome bei
Thyreotoxikose.

Der Name ,,Glotz-
augenkrankheit  be-
weist, wie eindrucksvoll
die duBeren Stellungs-
und Bewegungsanoma-
lien der Lider und des
Augapfels waren. Sie
gaben der ganzen Krank-
heit einen lange Zeit ge-
brauchlichen =~ Namen.
Das Glotzauge des Thy-
reotikers (s. Abb. 23)
kommt durch folgende
Faktoren zustande: Die
Augen sind weit aufge-
rissen. Sie stehen haufig
infolge von Kxophthal-
mus weit vor, der Lid-
schlag ist selten, der Aus-
druck des ganzen Ge-
sichtes ist arm an Mimik.
Man zerlegt das Bild in
einzelne Symptome. Das
Dalrymplesche besteht.
darin, daf3 beim Blick ge-

AbD. 22a. Pigmentierung der Haut.des Gesichtes und der Lider bei Basc- radeaus (also nicht nur

dowscher Krankheit (nach NOTHMANN.). beim Blick abwirts) das
Oberlid so weit gehoben ist, dal} ein Streifen Lederhaut zwischen Oberlid und
oberem Hornhautrand sichtbar ist (Abb. 23). Das Dalrymplesche Zeichen darf nicht
mit dem von Graefeschen Zeichen zusammengeworfen oder verwechselt werden.
Dies besteht in einer Stérung der Zusammenarbeit der Senkung des Augapfels
und des Oberlides (Abb. 24a). Normalerweise folgen bei einer Blicksenkung des
Auges die Oberlider den Augipfeln in ihrer Abwéirtsbewegung so nach unten,
dafl der obere Hornhautrand immer bedeckt bleibt. Beim Basedowiker bleibt
das Oberlid haufig bei der Senkung zuriick. VoON GRAEFE bezeichnete dies als
Senkungsinsuffizienz des Oberlides bei Senkung der Visierebene. Mitunter scheint
sich das Lid sogar zunédchst etwas zu heben, doch kann es nachtriglich mehr
oder minder schnell seine normale Stellung wieder erreichen. Es sind noch ver-
schiedene Varianten des Graefeschen Zeichens beschrieben. Das Graefesche Sym-
ptom kann in Verbindung mit Exophthalmus vorkommen, jedoch auch ohne solchen.
Ebenso kann auch Exophthalmus ohne von Graefesches oder Dalrymplesches
Zeichen eintreten.
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Bei den beiden Symptomen kann die Retraktion des Oberlides oder sein
Zuriickbleiben einen Héherstand des Unterlides, namentlich im duferen Winkel

bewirken.

Die Lidsymptome kénnen auch einseittg vorkommeén (Abb. 33) mit und

ohne Exophthalmus und ohne feste Be-
ziehungen zum Grade desselben. Sie wech-
seln beim gleichen Fall zeitlich sehr.

Die Hdufigkeit der Lidzeichen wurde
von SATTLER nach Schrifttum und eigenen
Beobachtungen dahin berechnet, dafl in
etwa % der Fille, wenigstens zeitweise,
das eine oder andere anzutreffen ist.
Neuere Statistiken ergeben dasselbe.

Als weiteres Lidsymptom wurde von
GIrFORD beschrieben, daB in frischen
Fillen das Oberlid nur mit Schwierigkeit
umgewendet werden kann. Das Zeichen
hat nur wenig Beachtung gefunden und
scheint mit dem von Graefeschen in Zu-
sammenhang zu stehen. Wenigstens kurz
erwahnt seien folgende Symptome: Das
Joffroysche (Starre des Stirnmuskels und
daher Fehlen der Runzeln beim Lidheben,
8. Abb. 22a), das Saintonsche (Kontrak-
tion des Frontalis erfolgt erst nach der
Lidhebung), das Bostonsche (Senken des
Oberlides in Rucken) und das Rosen-
bachsche (Lidflattern).

Abb. 22b.
Odem der Lider und Fehlen der Frontaliskontrak-
tion bei der Lidhebung (JOFFROYsches Zeichen)
bei Basedowscher Krankheit (nach NOTHMANN).

Sehr bekannt ist das Stellwagsche Zeichen: die Seltenheit oder Unvollstéin-
digkeit des Lidschlages. Wihrend{beim Gesunden mehrere unwillkiirliche Lid-

Abb. 23. Hochgradiger Basedowexophthalmus mit Be-
wegungsstorungen und Dalrympleschen Phinomen (nach
K YRIELEIS).

Abb. 24a (nach KYRIELEIS). V. Graefesches Zeichen.

schlige in der Minute erfolgen, konnen sie beim Hyperthyreotiker eine oder
mehrere Minuten aussetzen. Das Zeichen ist meist mit dem Dalrympleschen und

von Graefeschen gepaart.
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In seltenen Fillen kommt auch Ptosis vor. Es kann sich dabei um eine Ldh-
mung handeln. Ofter aber diirfte eine Myasthenie vorliegen, die eine nicht seltene

Abb. 24b (nach voM HOFE).
Mobiussches Zeichen.

Komplikation des Basedow ist (s. S. 61). Auch
die duferen Augenmuskeln weisen nicht so ganz selten
Lahmungen auf, eine reiche Kasuistik liegt hieriiber
vor (s. S.74).

MoBrus hat auf die Konvergenzschwiche bei Basedow
hingewiesen (Abb. 24b). Man findet dies Zeichen in
verschiedensten Graden: von der leichten Insuffizienz
bis zur volligen Unmoglichkeit zu konvergieren.
Der diagnostische Wert des Symptomes ist sehr ge-
ring, vor allem, wenn es allein vorkommt, da es, be-
sonders in schwacher Ausbildung, aus den aller-
verschiedensten Griinden auftritt (latente Exophorie,
Refraktionsfehler, verschiedenste Schwichezustinde
usw.). MAYER untersuchte die Konvergenz in 150 Fil-
len. Sie war bei Grundumsatzsteigerung auf thyreo-
toxischer Grundlage in der Regel schlecht und bei
Fettsucht und Hypothyreose gut. Beiausgesprochenem
Myxodem aber war die Konvergenz ganz besonders
schlecht. Dies ist vielleicht zu erkldren durch die bei

Myxodem nicht seltenen Muskelverdnderungen (s. S. 71). Der diagnostische
Wert des Mobiusschen Zeichens steigt, wenn es sehr ausgesprochen ist, und
wenn es unter Beobachtung neu auftritt. FRANCESCHETTI und HERRMANN be-

schrieben eine Basedow-Asthenopie. Bei
zum Teil nur sehr leichten thyreotischen
Allgemeinsymptomen fanden sie sehr
starke, sich bis zur Diplopie steigernde
Sehbeschwerden, die auf entsprechende
Behandlung zuriickgingen. Der Blutzucker
war in diesen Fillen erhoht. Ross1 (2)
wies | Verlangsamung der Akkomodation
nach. Weitere Augenmuskelstorungen
werden S. 74 besprochen.

Der Exophthalmus ist das bekannteste
und gefiahrlichste Augensymptom bei
Thyreotoxikose. Der Augapfel tritt all-
méhlich immer weiter vor (Abb. 25). Das
Gesicht wird dadurch auBerordentlich
entstellt (Abb. 26). Der Lidschlul wird
immer schlechter, die Bindehdute werden
chemotisch und héngen wie Sécke iiber
Hornhaut und Lidrand herab. Die Lid-
rinder schniiren durch ihren Gegendruck
auf die vorgedringte Binde- und Leder-

Abb. 25 (nach NOTHMANN). Doppelseitiger Exoph- . .
thalmus bei Basedowscher Krankheit. haut als starrer Ring die Hornhaut von

dem erndhrenden Séftestrom ab (Abb. 26).

Sie kann eitrig einschmelzen. Trotz der riesigen Vordringung kann die Be-
weglichkeit des Augapfels gut erhalten sein, mitunter aber auch fehlen
(ophthalmoplegischer Exophthalmus). Der Grad des Exophthalmus kann mit-
unter sehr rasch wechseln. Oft kann man den Augapfel auch mehr oder weniger
wieder zuriickdréngen, doch tritt er sogleich wieder vor. Die Venen des Ge-
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sichts und besonders die der Lider sind stark blutiiberfiillt. Der Exoph-
thalmus kann so hochgradig werden, dafl der Augapfel vor die Lider luxiert
wird (Abb. 27).

Abb. 26 (nach REICHLING u. MARX). Bosartiger Exophthalmus. Beachte die chemotischen, abgeschniirten
Bindehiute.

¢) Erklirungen fiir die Lid- und Augapfelsymptome.
«) Einleitung.

Ein Erklarungsversuch mufl zwar die Lid- und Muskelsymptome und den
Exophthalmus zusammenfassen, aber davon ausgehen, daB alle Symptome
einzeln oder in wechselnden Kombinationen und sowohl ein- als auch doppel-
seitig vorkommen kénnen. An dem Zustandekommen der Lidsymptome wirken

die verschiedensten Faktoren mit. Jeder wurde einmal zur Grundlage einer
Theorie gemacht, die alle Falle erkliren sollte. Das Sattlersche Buch gibt die
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Geschichte dieser Theorien. Sie haben alle recht und unrecht. Eine Vielzahl
von Umsténden trifft zusammen, und es ist das Verdienst von Poos, daB er dies
niher begriindet und in ein System gebracht hat. Ich folge im wesentlichen
seinen (fedankengéngen.

f) Die Lidsymptome.

Das Oberlid hat ein gewisses Gewicht. Es wird daher durch seine Schwer-
kraft nahezu senkrecht nach unten gezogen. Wenn ein Exophthalmus besteht,
so wird das Lid etwas mehr aus der Senkrechten entfernt, da sich der Augapfel
darunterschiebt und einen Teil des Gewichtes aufnimmt, so dafl das Lid nun

nicht mehr mit der gleichen Schwer-
kraft nach unten gezogen wird wie
in der senkrechten Lage. Wenn der
Bulbus stark vortritt, so ist die Lid-
decke etwas knapper. Die Lidspalte
wird also leichter und weiter klaffen
als bei einem tiefliegenden Augapfel.
Wenn also Exophthalmus vorhanden-
1st, so wird er das Auftreten der
Lidsymptome begiinstigen. IThre allei-
nige Ursache ist er aber nicht.
PocHin (1, 4) wies darauf hin, daf
beim isolierten, nicht thyreotischen
Exophthalmus die Lederhaut unterhalb
Abb. 27 (nach PARKER). Luxation der Augipfel bei der Hornhaut, bei der thyreotischen
hochstgradigem Basedowexophthalmus. Retraktion des Oberlides aber oberhalb
derselben sichtbar wird.

Es wurde schon frithzeitig, z. B. von StELLWAG beobachtet, dal der Orbi-
cularis oculi beim Basedow eine verminderte Spannung hat. Man dachte des-
halb daran, daB der schlechte OrbicularisschluBltonus das Klaffen der Lidspalte
verursachen kénnte. Poos priifte dies elektrisch nach mit dem Ergebnis, dafl
eine verminderte Orbicularisspannung tatsichlich zum Vollbild des Symptomen-
komplexes zu gehdren scheint. Aber auch sie erklart allein die Lidsymptome nicht.
Denn bei Facialislihmungen, wo der Tonus des Orbicularis noch viel schwécher
ist, wird zwar die Lidspalte weiter, nie jedoch wird das Graefesche Symptom
positiv. Bei der Facialislihmung sinken Unterlid und duferer Lidwinkel herab,
beim Basedow steigen sie in die Hohe.

Selbstverstindlich hat man den die Lidspalte erweiternden Nerven und
Muskeln seine besondere Aufmerksamkeit zugewendet, also dem glatten, von
MtLLER beschriebenen, vom Sympathicus innervierten und dem quergestreiften
vom Oculomotorius innervierten Lidheber. Da eine Ubererregung des Sym-
pathicus beim Basedow aus vielen andern Symptomen zu erschliefen ist (Tachy-
kardie, Schwitzen usw.) war man geneigt, die Erklarung der Lidsymptome in
einer iibermafBigen Spannung des glatten Lidhebers zu suchen. Fiir eine solche
Annahme sprechen vor allen Dingen die eindrucksvollen Tierversuche. Reizt
man z. B. bei Kaninchen oder Katzen den Halssympathicus elektrisch oder
spritzt Adrenalin ein, so tritt eine sehr erhebliche Erweiterung der Lidspalte
ein. Tropft man bei diesen Tieren oder auch beim Menschen sympathicuserregende
Stoffe, z. B. Cocain, Adrenalin, Ephetonin in den Bindehautsack, so erweitert
sich die Lidspalte auch. Umgekehrt verengt sie sich, wenn der Halssympathicus
durchschnitten ist (im sog. Hornerschen Symptomenkomplex). Es bestehen aber
doch groBe Unterschiede zwischen dem Graefeschen und dem Dalrympleschen
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Symptom einerseits und den Erscheinungen bei elektrischer oder medikamen-
toser Reizung des Sympathicus. Bei letzterer ist immer eine ganz erhebliche
Pupillenerweiterung zu beobachten, beim Basedow aber fehlt eine solche meistens.
Es wiirde also, wenn man sich die okularen Basedowsymptome allein durch
Sympathicusreizung entstanden denkt, ein schwer erklidrbares Millverhéltnis
zwischen dem Reizzustand der dufleren und inneren glatten Augenmuskeln be-
stehen bleiben (Poos). Immerhin gehort das weit gedffnete glinzende Auge mit
etwas weiter Pupille ja zum B-Typ des Klinikers. Es sei auch nicht unerwihnt,
daBl WiLsoN und DURANTE bei Basedow stets organische Verdnderungen am
Halssympathicus fanden.

Es wiirde zu weit gehen, wollte man dem Sympathicus jede Mitwirkung am
Zustandekommen der Lidsymptome in allen Fillen absprechen. Sie ist sicher
oft nicht unwesentlich, aber nicht die allein entscheidende. Wir kennen ja viele
Fille von einseitiger Reizung des Sympathicus, z. B. bei Krépfen oder Hilus-
driisentbe., die oft dem Léhmungszustand des Hornerschen Komplexes voran-
gehen. Dabei findet man nicht das Dalrymplesche oder Graefesche Symptom.

PocHIN (3, 4) beobachtete, dal bei Sympathicusreizungen das Unterlid bei
gleichzeitiger Hebung des Oberlides herabsinkt, beim Basedow aber ansteigt. Die
Lidspalte steht hoher (Poos).

Eine Sperrfunktion kommt dem Miillerschen Muskel als einem glatten Muskel
gegeniiber der Orbiculariswirkung und FErschlaffung des Levators zu (Poos).
Sie wirkt einer raschen Verengung der Lidspalte entgegen.

Der wichtigste, wahrscheinlich unentbehrliche Faktor ist die erhiéhte Spannung
des Levator palpebrae sup. Schon DALRYMPLE u. a. vermuteten sie. Theoretisch
wiirde sie erkldren, daf3 die Lidspalte weiter wére, das Oberlid beim Blick nach
unten zuriickbliebe, der dullere Winkel und das Oberlid angehoben wiirden, der
Lidschlufl im Schlaf nicht besonders gut, und daB die Reizschwelle fiir die Aus-
l6sung des Lidschlages erhoht, der Lidschlag also seltener wiire.

Wichtige Riickschliisse auf die Vorgénge beim Basedow erlauben Beobach-
tungen, die man nicht selten bei solchen Zusténden machen kann, die sicher nicht
thyreotoxisch sind, und bei denen sowohl die gleichen Lidsymptome wie beim
Basedow vorhanden sind, als auch eine erhéhte Spannung des Levator palpebrae
sup. sehr wahrscheinlich ist. Bekanntlich ist bei der Encephalitis lethargica (epide-
mica) durch Zerstérung gewisser Zentren im Zwischenhirn im Gebiete des roten
Haubenkernes, die der Enthemmung der motorischen Muskeln dienen, sehr oft
als hauptsichlichstes und lastigstes Symptom eine Steifigkeit und Starre der
quergestreiften Muskulatur zu beobachten, die die Kranken fast unbeweglich
macht und ihrem Gesicht ein ganz besonders starres, maskenhaftes Aussehen
verleiht. Dabei findet sich sehr oft (ich konnte in kurzer Zeit 12 Fille sammeln)
das Dalrymplesche (Abb.28a) und das von Graefesche Zeichen (Abb. 28Db).
Der Gesichtsausdruck der Kranken ist dem von Basedowikern oft sehr dhnlich,
namlich starr und schreckhaft. Bei der Encephalitis ist es hochst wahrscheinlich,
dafl der Levator palpebrae ebenso wie andere quergestreifte Muskeln erhoht
gespannt ist. Man konnte vermuten, dal das anatomische Substrat bei beiden
Erkrankungen das gleiche ist.

Man findet die Lidsymptome ferner bei seelischer Erregung und bei sehr
nervosen Personen, die die Augen aktiv aufreiBlen, also sogar mehr oder minder
bewuBt den Levator kontrahieren. Sehr wichtig sind auch die Beobachtungen
bei Ptosis verschiedener Ursache. Ist auf einer Seite der Levator ganz oder teil-
weise gelihmt, so werden, um diesen Zustand zu iiberwinden, beide Lider gehoben,
da es nur sehr schwer moglich ist, nur ein Lid zu heben. Da nun das Oberlid der
gelahmten Seite einen iiberméBigen Impuls erhilt, um die Laéhmung zu iiber-
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winden, so wird unwillkiirlich auch das Oberlied der gesunden Seite mit inner-
viert und das gesunde Auge iibermaflig weit aufgerissen. Wieder erscheint das
Dalrymplesche und oft auch das Graefesche Zeichen (auf der gesunden Seite),
und zwar sicher infolge einer iiberméBigen Kontraktion des Levators.

Die Sympathicustheorie kann also die Lidsymptome nicht erkliren. Man muf
vielmehr nach dem Ursprung des erhohten Levatortonus fahnden. Betrachten wir
alle Faktoren insgesamt, so zeigt sich, daf jeder Fall infolge der verschiedenen
Beteiligung der einzelnen Faktoren sein besonderes Gesicht haben wird. Dies
andert sich iiberdies im Laufe der Krankheit nicht selten, z, B. durch das Auf-

a) b)

Abb. 28. a) Dalrymplesches Symptom und Maskengesicht bei Encephalitis lethargica (nach VELHAGEN)
b) Graefesches Symptom und Maskengesicht bei Encephalitis lethargica (nach VELHAGEN).

tauchen oder Verschwinden eines Exophthalmus oder wechselnde Ein- und
Doppelseitigkeit.

Zusammenfassend gebe ich das Schema der Erweiterungsfaktoren nach Poos,
das die Dinge anschaulich und einfach darstellt:

A. Kinetische:

1. Nicht autonome durch Kréifteverschiebung zwischen Levator (Cculo-
motorius) und Orbicularis (Facialis): Kontraktion des Levator mit
gleichzeitiger Erschlaffung des Orbicularis.

2. Autonome durch spontane Vergréflerung des erweiternden Effektes der
glatten Lidmuskel bei Entspannung des antagonistischen Orbicularis

STELLWAG + Tonisierung des glatten Muskelapparates (Sympathikusreizung).
Darrymrre B. Mechanische:
v. GRAFE 3. Passive Erweiterung durch den Exophthalmus und

4. Verminderung der Schwerkraftswirkung durch mehr oder weniger
horizontale Lagerung des Oberlides.
C. Statische:
5. Fizierung der durch die Krifte und Einfliisse 1-—4 weit getffneten
Lidspalte durch die Sperrfunktion des glatten tonisierten Lidmuskel-
apparates.

Fragen wir nun nach der Ursache der erhohten Spannung, des Levator, so
spricht, wie wir gesehen haben, vieles dafiir, sie wie bei der Encephalitis im
Zwischenhirn zu suchen. Es liegt aber ein gewisser Widerspruch gegen die Er-
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klirung der Rigiditét des Levators durch eine amyostatische Starre darin, daf3
man bei der gleichen Krankheit beim Levator eine erhthte, beim Orbicularis
aber eine verminderte Spannung annimmt. v. SziLy (*) suchte diese Schwierig-
keit durch die Annahme eines unbekannten Stoffes zu umgehen, der auf den
einen Muskel erregend, den andern aber lahmend wirken soll. Vielleicht ist eine
solche immerhin recht gezwungene Annahme aber doch nicht nétig, da wir auch
von der amyostatischen Starre wissen, daf} sie nicht alle quergestreiften Muskeln
in gleicher Weise betrifft. Auch ist der Orbicularis als Hautmuskel anatomisch
und funktionell doch etwas anderes als der Lidheber.

9) Der Exophthalmus (Ex.).

Der Ex. ist in seinem Wesen noch umstrittener als die Lidsymptome. Hin-
sichtlich der Geschichte der Theorien muB wieder auf die groBen Werke ver-
wiesen werden. Das Schrifttum wurde auch in einer Dissertation von BAauM-
GARTEN gesammelt. Ex. kommt in 50—70% der Thyreotoxikosen vor. Er geht
dem Grade nach nicht parallel der Schwere der Allgemeinerscheinungen und der
Grundumsatzsteigerung (Dopps u. a.). Er braucht mit den Lidsymptomen nicht
vereint zu sein und kann ohne sie vorkommen. Mit SATTLER bezeichnen wir
Werte von ca. 21 mm am Hertelschen Exophthalmometer als mittleren - und
solche bis 26 mm als hohen Ex. Die normalen Werte reichen etwa bis 16 mm.

Auch beim Ex. ist es richtig, nicht eine Theorie fiir alle Fille geben zu wollen,
sondern die verschiedenen Fakforen zusammenzustellen, die beim Basedow den
Augapfel vortreiben kénnen. Sie sind von Fall zu Fall und beim gleichen Fall
von Zeit zu Zeit in wechselndem Grade beteiligt.

1. Die Rolle des Sympathicus und der glatten Muskulatur. Bei Versuchs-
tieren ist es moglich, durch Reizung des Halssympathicus nicht allein klaffende
Lidspalten, sondern auch Ex. hervorzurufen, der nach Aufhéren des Reizes
verschwindet. Dasselbe tritt ein, nach Einfithrung von Sympathicusreizmitteln
in die Blutbahn. Das anatomische Substrat ist ein glatter Musculus tarsalis,
der von H. MULLER beschrieben wurde. Er #uBerte aber schon 1859, daB der
Muskel beim Menschen zwar vielleicht einen gewissen Druck auf die Augenhéhle
ausiiben, aber wohl kaum den Augapfel deutlich vorzutreiben verméchte. Ein
anderer Muskel wurde nun von LANDSTROM beschrieben und unter seinem Namen
bekannt. Er soll ringférmig am bindegewebigen Septum orbitale ansetzen und
sich von dort als Zylinder nach dem Augapfel erstrecken, dessen vorderen Teil
er umfaBlt, um am Aquator zu inserieren. SATTLER (2), KraUSS, FRUND u. a.
-untersuchten diese Dinge genauer. Nach SATTLERs Meinung ist die Aufgabe des
Landstrémschen Muskels die, die seitlichen Blindsicke der Bindehaut bei Seit-
wirtsbewegungen des Augapfels gespannt zu halten. Nirgends begeben sich die
vorderen Enden des Muskels zu einem stabilen Punkt. Nirgends setzen sie sich
an die Augenh6hlenwand bzw. an das umgeschlagene Blatt des Lig. palpebrae
med. an. Auch Krauss hilt die anatomischen und physiologischen Voraus-
setzungen und SchluBfolgerungen LaNDsTROMs fiir unzutreffend. Krauss be-
schreibt eine Membrana orbitalis musculosa, die eine contractil elastische Boden-
platte des orbitalen Raumes bildet und ihn allein von der Fliigelgaumengrube
trennt. Sie steht unter dem EinfluBl des Sympathicus und kann das Volumen
des orbitalen Inhalts vermehren und vermindern, durch Kompression und Off-
nung der Orbitalhdhlen.

HEsser, der am gleichen Institut wie LANDSTROM arbeitete, kam zu einer
Ablehnung sowohl der Anschauungen von LANDSTROM als auch derjenigen von
Krauss und Frowp. Er lie die Frage der Entstehung des Ex. offen.

WHaITNALL (nach BRUNTON) zeigte die Unterschiede auf zwischen dem Miiller-
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schen Muskel bei Mensch und Tier. Beim Menschen konne er den Augapfel nicht
vortreiben. RUSSEL aber, bestéitigt von BRUNTON, beschrieb einen periorbitalen
glatten Muskel. Dieser erhéhe den Druck in den Gebilden hinter dem Augapfel
und treibe ihn dadurch vor. BRUNTON fand den Muskel bei Basedowikern und
Nichtbasedowikern von gleichem Aussehen.

Die Theorie der vendsen Stauung fand viel Anklang, z. B. bei KiNa. Den
Beweis dafiir, daf} eine starke GefaBfiillung der Orbita métunter sogar allein Ex.
hervorrufen kann, liefern der pulsierende und der intermittierende Ex.; auch der
menstruale scheint eine starke GefdBkomponente zu haben. Beim Hunde konnte
BrunToN (2) mit Acetylcholin einen Ex. hervorrufen, den er durch Versuche
am durchstrémten Hundekopf als vasculdr aufklirte. CAMPBELL stellte nach
Byzrs 40 Fille zusammen, die offenbar vasculir waren. Sicher gibt es disponierte
Fille, z. B. mit Orbitalvaricen, wo die GefaBfiillung auch beim Basedow die
Hauptursache des Ex. ist. In der Regel aber diirfte die Gefifstauung sekunddir
sein und nur im Circulus vitiosus wirken. Dafiir spricht auch das Fortbestehen
des Ex. nach dem Tode in vielen Féllen (FoSTER-MOORE, SHAW u. a.). Andere
Beobachter sahen den Ex. mit dem Tode verschwinden (z. B. BuscHAN und
WHITNALL).

Dabei diirfte von entscheidender Bedeutung das Alter des Ex. sein, da sich
bei ldngerem Bestehen irreparable anatomische Verénderungen ausbilden
(s. unten).

Einerlei aber, wie es um die feinere Anatomie der glatten Orbitalmuskeln
steht, sicher ist, daBl sie beim Menschen in der Regel das Auge nicht merklich
vorzutreiben vermdgen und schon gar nicht in einem Mafle, wie es beim Basedow
héufig vorkommt. Der direkte Beweis dafiir wurde erbracht durch Beobach-
tungen bei Operationen am Halssympathicus, wo der Nerv elektrisch gereizt
wurde (WoLrrFLIN, UNVERRICHT, MUuTcH, PocHIN (3, 4), SHAW). Die Pupille
wurde dabei weit. Ex. meBbaren Grades trat aber nicht auf. Auch MtLLER hatte
schon bei einem Hingerichteten den Halssympathicus gereizt. Es erfolgte aber
nur ein ganz geringes Offnen der Augenlider, das nach H. SATTLER in erster
Linie durch die Retraktion der Lider verursacht gewesen sein diirfte. REINHARDT
allerdings gibt an, daB nicht nur bei Kaninchen und Hunden, sondern auch bei
Basedowkranken nach faradischer Reizung des Halssympathicus der Bulbus
erheblich vortrete. BirRcH-HIRSCHFELD, der den Ex. experimentell und anato-
misch besonders genau studiert hat, weist darauf hin, dal unter normalen Ver-
hiltnissen die Lider einen leichten Druck auf die Augen ausiiben, bei dessen Fort-
fall sie ein wenig vortreten kénnen, so dafl es nicht notig ist, fiir das geringe nach
Sympathicusreizung beobachtete Vortreten einen besonderen Mechanismus an-
zunehmen. Den negativen Beweis geben die zahlreichen Fille von Hornerschem
Symptomenkomplex verschiedenster Art. Man liest zwar immer, da Enoph-
thalmus ein wesentlicher regelméBiger Bestandteil des Komplexes wire. Ich
habe bei Messungen mit dem Exophthalmometer nur Unterschiede von 1—2 mm,
die also noch in den Fehlergrenzen liegen, gefunden. Entsprechende Feststellungen
machten PocHiN (3, 4), WAGENER und MuTcH.

Nach einer wichtigen Beobachtung von BRAIN (7) kénnen auch trotz gleich-
zeitiger Sympathicuslihmung die Basedow-Lidsymptome und Ex. entstehen.

Allerdings liegen einige Beobachtungen vor iiber ein Zuriickgehen des Ex.
bei Basedowkranken nach Durchschneidung des Halssympathicus (s. S. 90). Da-
bei handelte es sich aber nicht um ein plotzliches Zurticksinken nach der Durch-
schneidung, sondern um ein ganz allmahliches Verschwinden.

Mit pharmakologischem Verfahren suchten LaBBE und Mitarbeiter (I, 2) die Frage zu
kliren. Sie machten an Hunden bemerkenswerte Versuche iiber die Ex.-erzeugende und
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-hemmende Eigenschaft von autonomen Giften. Nach den genannten Forschern ruft die
Adrenalingruppe nur geringen Ex. hervor, wahrend Ephedrin, Ephedron und Thyramin und
Paramethyl-Phenyl-Athyl-Diamin zusammen mit einer GefaBwirkung einen deutlichen Ex.
hervorrufen. Der Thyramin-Ex. wird durch eine Pilocarpineinspritzung sogleich zuriick-
gebracht. Der durch Phenyl-Athylamin erzeugte verschwindet langsamer, der durch Hordenin
noch weniger, der durch Ephedrin und Ephedron iiberhaupt nicht. Gibt man nun aber zu-
gleich Ephedrin und Pilocarpin, so kann man Ex. hervorrufen irotz gleichzeitiger parasympa-
thischer Erregung (Miosis, Bradycardie, SpeichelfluBl). Unterschwellige Dosen von manchen
Sympathicusreizmitteln wie Ephedrin fithren dann zum Ez., wenn einige Minuten zuvor
1 mg/kg Thyroxin gegeben wurde. Dabei wirkt das Thyroxin der Pupillenerweiterung en-
gegen. Eine schwache, bald abklingende pupillenverengende Wirkung von Thyroxin fand
auch STRUBING am Kaninchen. Der Ex. in den genannten Versuchen (kiinstlicher ,, Basedow*‘)
ist unabhingig von cardiovasculiren Erscheinungen. Die intravendse Zufuhr von 1—2 mg/kg
Yohimbin-Chlorhydrat (das nach RaymMoND-HAMET gewisse sympathische Fasern lahmt)
bringt den experimentellen Ex. sofort zum Verschwinden.

Magrror sah bei einem Kranken nach subkonjunktivaler Adrenalineinspritzung Ex. auf-
treten. Die Regel ist dies aber keineswegs. Ephedrin subkonjunktival filhrt nur zu Mydriasis
ohne Ex., ebenso Parasympathol. Die Adrenalinwirkung 148t sich durch vorherige sub-
konjunktivale Korynanthineinspritzung auch im Tierexperiment verhindern.

BrunToN konnte bei bestimmter Dosierung des Stromes durch Reizung des Halssym-
pathicus allein Retraktion des Oberlides ohne Ex. und ohne Mydriasis und durch Ephedrin
mit einem Andsthetikum Retraktion des Oberlides mit geringer Mydriasis hervorrufen.

Die Versuche zeigen also, dafi es im Grunde méglich ist, bei manchen Tieren
durch bestimmte Gifte, die als Sympathicusreizmittel gelten, einen Ex. hervor-
zurufen, wobei man gleichzeitig andere sympathische Wirkungen durch para-
sympathische Reizmittel iiberkompensieren kann. Mit derartigen Gedanken-
gingen iibereinstimmend betrachtet Zappacosta den Ex. als hervorgerufen
durch eine Parasympathicusreizung und dadurch aktive Hyperimie der retro-
bulbiren Gefile einerseits und gleichzeitige Sympathicusreizung und Turgescenz
andererseits.

Selbstverstindlich wird man an den Versuchsergebnissen nicht voriibergehen.
Doch ist es sehr zweifelhaft, ob man sie auf den Menschen iibertragen kann.
Es muBl schon Bedenken erwecken, dafi das korpereigene sympathicusreizende
Mittel Adrenalin nicht die betreffende Wirkung hat. Man darf ferner nicht ver-
gessen, dafl beim Versuchstier die sympathisch innervierte Orbitalmuskulatur
iiberhaupt viel kriftiger ist als beim Menschen, wo ja sogar die elektrische Rei-
zung erfolglos bleibt. EssEX macht auch den Einwand, daB es sich in den Versuchen
gar nicht um einen echten Ex. handle, sondern daB die Parasympathicusreiz-
mittel nur den Enophthalmus beseitigten, den die bei den Versuchen gegebenen
Schlafmittel hervorgerufen hitten.

2. Die Rolle der quergestreiften Muskeln. Von den Ophthalmoplegien her
ist bekannt, dal durch Nachlassen des Tonus der geraden Muskeln der Augapfel
hervortreten kann. Da wir nun wissen, dafl Augenmuskellihmungen beim Base-
dow vorkommen, so bestinde mithin die Mdglichkeit, den Ex. als Folge der
Lahmung der geraden Muskeln zu deuten, wenigstens in den Fillen, in denen
fehlende oder schlechte Beweglichkeit eine Lihmung wahrscheinlich machen.
Bircn-HirscHFELD gibt aber an, daf durch gleichzeitige Ausschaltung aller
Recti der Augapfel hochstens 2 mm (nach MAUTHNER 3 mm) vortreten kénne.
Diese geringen Werte werden aber beim Basedow oft erheblich iiberschritten.
Der Lahmungsfaktor kann also keine groBe Rolle spielen. Uber das Wesen der
Augenmuskellihmungen beim Basedow ist noch einiges zu bemerken. Zweifellos
handelt es sich dabei, vor allem {nach KUBIK) bei den spit auftretenden Léh-
mungen, um Nervenlihmungen, die ihren Sitz wohl meist im Kerngebiet haben
(s. 8. 74). Wir wissen aber andererseits, dafl allgemeine Muskelschwiche geringen
Grades bis zur hochsten Myasthenie beim Basedow nicht selten ist. P. MARIE
bezeichnet Myasthenie geradezu als klassisches Basedowsymptom. PLUMMER
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und WILDER behaupten einen Parallelismus zwischen dem Kraftverlust des
Quadrizeps femoris und dem Ex. Nach ToBias kommen vor:

1. Fille von Myasthenie mit einigen sekunddren Basedowzeichen,

2. TFalle, bei denen es unklar ist, was primér ist,

3. Basedowfille mit spéter hinzutretender Myasthenie und Augenmuskel-
lahmung. ‘

Da nun obendrein, wie unten niher ausgefiihrt werden wird, schwere ma-
kroskopisch und mikroskopisch nachweisbare Verdnderungen an den Augen-
muskeln vorkommen (WILsoN hebt Degeneration und Erschlaffung ausdriicklich
fiir solche Fille hervor, die keine vendse Stauung oder Fetthypertrophie haben),
so konnten diese, wie z. B. KUBIK meint, die Erklirung fiir manche Lihmung
geben und vielleicht die erste Schidigung darstellen. Hohere Grade von Ex.
diirften damit wohl nicht zu deuten sein. Man muB sich auch hiiten, etwa Basedow
und Myasthenie zu identifizieren. Myasthenie ist urséichlich nicht einheitlich.
Man findet das Schrifttum bei Noworny und Reprica. In Ubereinstimmung
mit CURSCHMANN u. a. erkliren sie das Leiden fiir eine vegetativ-endokrine
Stérung. Von den Erkrankungen der endokrinen Driisen scheint Basedow noch
die engsten Beziehungen zur Myasthenie zu haben. MEYER u. a. weisen auf die
Bedeutung des Ovariums hin. Neuere Beobachtungen sprechen auch fiir eine
Rolle der Gewebshormone (s. S. 172).

Was die Augen betrifft, so unterscheidet Brain (6) systematisch den ophthal-
moplegischen Ex., die thyreotischen Myopathien und die Myasthenia gravis zu-
sammen mit Kropf und Ex.

Die Einzelbeobachtungen sind aber sehr widersprechend. Fiir eine thyreotoxische My-
asthenie der Augenmuskeln sprechen folgende Fille:

1. STARLING: 43jahriger Mann erkrankte mit Doppeltsehen. Spiter Schwiche in den
Armen, Ex. und Glykosurie. Hand- und Fingermuskeln waren so schwach, daBl der Zustand
einer progressiven Muskelatrophie dhnelte. Augen fast unbeweglich. Das rechte stark vor
und etwas nach unten stehend, leichte Ptosis. Nunmehr VergroBerung der Schilddriise, des-
wegen ausgiebige Resektion derselben. Darauf rasche Allgemeinbesserung. An den Augen
blieben- kaum Erscheinungen zuriick.

2. DarkE und HuNt: 60jihriger Mann, allgemeine Muskelatrophie, zu der spiater Kropf,
schwerer Ex. und erhohter Grundumsatz traten. Auf Schilddriisenoperation Besserung aller
Erscheinungen einschlieBlich des Ex.

3. Garvey: Heilung einer doppelseitigen Ophthalmoplegie bei Thyreotoxikose. Der Autor
bezeichnet die Grundumsatzsteigerung als das Unterscheidungsmerkmal zwischen der thyreo-
toxischen Schwiche und der schweren Myasthenie.

4. Als myasthenische Erscheinungen sind vielleicht zu deuten die Verlangsamung der
Akkomodation (Ross1) und die Asthenopie (FRANCESCHETTI und HERRMANN) bei Basedow.

Genau umgekehrt lag nun aber ein Fall von Istpa-KENGO: Bei einem 15jahrigen Méadchen
wurde vor 3 Jahren eine chronische duBere progressive Augenmuskellihmung diagnostiziert.
Es trat nun aber ein Basedow hinzu, in dessen Entwicklung die Augenmuskelstérungen all-
mahlich verschwanden, wihrend die Beweglichkeit zuriickkehrte. Der Autor vermutet, dal
die Diagnose ,,progressive Muskellihmung* falsch gewesen sei, und daf es sich vielmehr um
eine schwere Myasthenie gehandelt habe, die durch die vermehrte Schilddriisensekretion im
Basedow geheilt sei.

Beweglichkeitsstérungen der Augen sind aber nicht nur bei Hyperthyreose
gefunden, sondern auch erst nach Herabsetzung des Grundumsatzes durch
Schilddriisenresektion entstanden (s. S. 64). Der Ausdruck ,,Ophthalmoplegie*
ist deshalb oft unrichtig, weil es sich nicht um eine Nervenldhmung, sondern
muskulidre Verdnderungen gehandelt hat (DuTHIE, BRAIN) (s. aber auch S. 76).
THORNER bezeichnet sogar Myasthenie und Hyperthyreose als antagonistische
Zusténde.

Fiir den Augenarzt folgt, daBB Augenmuskelstérungen sowohl bei Hypo- als
auch bei Hyperthyreose vorkommen und oftmals durch Normalisierung der Schild-
driisenfunktion geheilt werden kinnen.
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AuBler an eine Schwiiche oder Lihmung der geraden Augenmuskeln hat man
aber auch an einen Spasmus der schragen Muskeln als Ursache des Ex. gedacht.
Man muB dazu die sehr gezwungene Annahme machen, daf allein ein einziger
der vom QOculomotorius versorgten Muskeln und der vom Trochlearis innervierte
in Spasmus gerieten.

3. Die Rolle humoraler Faktoren. Selbstverstindlich hat man auch gepriift,
ob das Thyroxin oder andere Schilddriisenpréparate fahig sind, Ex. hervor-
‘zurufen. Sowohl bei Menschen, die mit Schilddriise oder auch nur mit Jod: be-
handelt wurden, als auch im Tierversuch lieBen sich durch die verschiedensten
Schilddriisenpriparate die Basedow-Augensymptome einschl. Ex. hervorrufen.
Nach May sind die Fille nicht selten, bei welchen ziemlich unmittelbar nach
Zufuhr groBer Joddosen angeblich ,jiiber Nacht* ausgeprigtester Ex. in Er-
scheinung trat. Mir ist ein derartiger Fall, trotzdem ich, wie viele Augenirzte,
verhéltnismaBig viel Jod verordne, weder in der eigenen noch in der Konsiliar-

a) b)

Abb. 29 (nach SAINTON u. HESSE). a) Myxddem vor der Behandlung, b) nach der Behandlung mit Thyroxin
und Adrenalin.

praxis begegnet. Die Abb. 29a und b zeigen einen Fall, in dem bei einer myxéde-
matosen Frau unter Behandlung mit Schilddriise und Adrenalin sich die Lider
verdiinnten, das Dalrymplesche Symptom auftrat und nach Absetzen des Adrena-
lins der Normalzustand hergestellt wurde. Bra1n (3) schildert eine Frau, die nach
2000 Schilddriisentabletten Ex. bekam, der nach Unterbrechung der Behand-
lung verschwand. Bemerkenswerterweise kann ein medikamentéser Ex. auch
einseitig sein. MOLLER erlebte dies Vorkommnis zusammen mit einseitigem
Graefeschen Phénomen nach 7jéhrigem Thyreoidingebrauch, MOORHEAD nach
reichlicher Schilddriisenbehandlung. Nach Absetzen erfolgte Besserung.

CHVOSTEK meint aber, da man nur in seltenen Ausnahmen mit Schilddriise
Ex. erzeugen koénne.

Beim Kaninchen erzielte Smrta durch Verfiitterung von Schilddriise einen
Ex., der nach 2—3 Tagen, und zwar mitunter nicht gleichzeitig auf beiden Seiten
entstand und seinen Héhepunkt von 5—6 mm nach 10—12 Tagen erreichte.
Mit verschiedenen Priparaten gelang derselbe Versuch u. a. Epmunps, HoEN-
NIcKE, KUNDE und Rosst und beim Affen EpMUNDS. Die Ergebnisse bei Hunden
waren aber unterschiedlich. Lampt und Mitarbeiter erzeugten Ex. durch Ver-
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futterung von menschlicher Schilddriise. Dijodthyrosin verhindert einen Ex.,
den man durch Zufuhr von Hypophysenvorderlappen erzeugen kann (s. S. 65).

Da bei Hyperthyreosen der Blutdruck oft erhéht ist (BrAUCH), so ist es ver-
standlich, daB SmiTH bei seinen Kaninchen den Netzhautarteriendruck ver-
mehrt fand.

Viele allgemeine Erwéigungen, die bei der Frage der Bedeutung des Sympa-
thicus fiir die Lidsymptome angestellt wurden, gelten auch fiir den Ex. Nochmals
ist hervorzuheben, dafl auch in Fdllen mit erheblichem Ex. die Pupille sehr ofi
nicht erweitert und eigentlich nie maximal weit ist. Man gab dafiir verschiedene
Erklarungen (s. auch S.61). Gewisse Umstédnde deuten darauf hin, daff beim
Basedow bestimmte differente Stoffe im Blute kreisen. Poos konnte einen Kran-
ken beobachten, bei dem neben Basedow auch ein Hornerscher Symptomen-
komplex bestand. Dabei ist bekanntlich infolge Léhmung des Halssympathicus
die Pupille eng. Im Falle von Poos aber wurde bei herabgesetzter Beleuchtung,
besonders bei Erregung der Kranken, die Pupille der sympathicusgelahmten
Seite ebenso weit wie die der gesunden. Im Blute kreiste demnach ein Stoff
adrenalindhnlicher Wirkung. Poos iiberzeugte sich davon, dafl Thyroxin allein
diese Eigenschaft nicht hat. Allerdings haben KraUS und FRIEDENTHAL frither
eine lidspaltenerweiternde Wirkung des Thyroxins behauptet, dies wurde spéter
aber nicht bestitigt. Die verschiedenen Adrenalin-Pupillen-Reaktionen (s. S. 240)
beruhen vielleicht auch auf einer sympathicusreizenden Substanz im Blut.

JUSTIN-BESANGON bezeichnet den Basedow-Ex. als eine Sympathicusreizung,
aber nicht eine solche des Halssympathicus. Die sympathischen Endigungen
wiirden durch ein Hormon gereizt, das sympathicuserregend wirke und ein
Synergist des Thyroxins sei. MARQUEZ nimmt einen Faktor an, der manchmal
dem gesamten orbitalen Sympathicus und manchmal nur den &uBeren reizt.
STALLARD meint, da manche Menschen auf Schilddriisenstoffe durch die Bil-
dung eines Stoffes reagierten, der glatte Muskeln erregt. MAHAUX nimmt an,
daB die Hypophyse, auf deren grofe Bedeutung wir noch eingehen miissen,
mittels eines ,,thyroxinaffinen* Stoffes das Thyroxin in besonders starkem
'Mafe bindet. Die Bindung ergibe einen Komplex, der eine Reizwirkung auf das
Zwischenhirn und den extrapyramidalen Apparat ausiibe. Damit seien auch die
zahlreichen nervisen Symptome (s. S.73) zu erkldren.

Wesentlich genauer umschriebene Vorstellungen wurden gewonnen, als man
die hormonale Wirkung der Hypophyse auf die Schilddriise und den Ex. ent-
deckte. Man darf in der Regel erwarten, daBl eine Funktionsherabsetzung der
Hypophyse nicht nur den Grundumsatz und die allgemeinen Basedowsymptome,
sondern auch den Ex. giinstig beeinfluf3t.

Es hat sich herausgestellt, daB es einen Ex. gibt, der sich durch besondere
Bosartigkeit auszeichnet, und der trotz jeder die Thyroxinproduktion durch
Einwirkung auf die Schilddriise hemmenden Behandlung immer weiter fort-
schreitet, ja sogar durch die Schwéichung der Schilddriise {iberhaupt erst aus-
gelost werden kann. Dieser Ex. geht mitunter auf Zufubr von Schilddriisen-
priiparaten wieder zuriick. In wenig beachteten Untersuchungen hat GLEY
schon 1910 gezeigt, daB Kaninchen und Hunde nach Thyreoidektomie Ex. be-
kommen kénnen. Schon damals wies PONCET in der Aussprache daraufhin,
daB vielleicht die Hypophyse diesen Ex. verursachen konnte, da sie nach Aus-
schaltung der Schilddriise hypertrophiere. SMELSER (3) rief am Meerschweinchen
nach Entfernung der Schilddriise durch Thyroxin Enophthalmus und Verengung
der Lidspalte hervor.

Beim Menschen handelt es sich nicht um unzureichend operierte Félle. Der
auf die Norm oder sogar unter diese gesenkte Grundumsatz zeigt vielmehr,
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daB von einer Uberproduktion von Thyroxin nicht mehr die Rede sein kann
und daB der Ex. somit nicht durch eine solche hervorgerufen ist. Der post-
operative Ex. ist oft ganz besonders hochgradig (Abb. 30) und fiihrt unverhélt-
nismiBig haufig zur Einschmelzung der Cornea. NAFFzIGER (2) gibt z. B. einen
Exophthalmometerwert von 35 mm an. 1939 stellte GINSBURG vor allem aus
uns wenig zuginglichen amerikanischen Zeitschriften 82 derartige Fille zu-
sammen. Ich nenne folgende Autoren: STEVENS, DANIELS, NAFFZIGER (4) (8 Fille),
SeMMER, CLUTE und VEAL, King (5 Fille), KroNFeELD, FATRCHILD, HAINES,
WAHLBERG, BENEDICT, THOMPSON, JENSEN, MERRIL und OAks, REICHLING und
Magrx, ZIMMERMANN, BRAIN und TurNBULL (31 Fille). In einem Fall von BurcH
wurden beide Augen entfernt, auf der einen Seite sogar die Orbita ausgeweidet,
weil man an einen wirklichen Tumor dachte. GINSBURG mulite schon 14 Tage
nach der Schilddriisenoperation ein Auge exenterieren. Einseitiger héchstgra-
diger, zur spontanen Luxation des Augapfels fithrender Ex. entstand in einem
Fall von MaLLING. Meistens handelt es sich um postoperative, im Durchschnitt

Abb. 30 (nach JENSEN). Bosartiger Exophthalmus nach Strumektomie.

nach 9 Monaten (JENSEN) entstandene Vortreibungen bei herabgesetztem Grund-
umsatz, mitunter aber auch um spontane hypothyreotische Prozesse. Das Durch-
schnittsalter der Kranken betrug 40 Jahre (JENSEN). Bosartiger Ex. ist aber
auch bei erhohtem Grundumsatz seit je bekannt.

Auffallend ist die groBe Zahl der Beobachtungen aus USA. Vielleicht scheinen
klimatische Faktoren wie beim ganzen Schilddriisenproblem mitzuspielen, viel-
leicht auch rassische; denn die Krankheit ist bei Juden und anscheinend auch
von Juden besonders haufig beschrieben.

Eine Deutung des offenbar nicht oder mindestens nicht allein von der Schild-
driise her zu erklirenden Ex. wurde eingeleitet durch Versuche von SCHOCKAERT
und von LoEB und FriepmMANN, die nachwiesen, dafl sich in der Schilddriise
des Meerschweinchens durch Einspritzung von Hypophysenvorderlappenaus-
ziigen dieselben histologischen Veranderungen hervorrufen lassen, die man in
der menschlichen Basedow-Schilddriise findet, und dafl die Meerschweinchen
unter Steigerung des Grundumsatzes Ex. bekamen. SCHOCKAERT machte den
gleichen Versuch mit Enten. Der Ex. bildete sich wieder zuriick, wihrend die
Tiere an Gewicht verloren. Der Grundumsatz sinkt wieder ab, und die Schild-
driisenverinderungen bleiben bestehen (FRIEDG0OD), Ausschaltung der Schilddriise
erleichtert den Versuch sehr (FriepGooD SMELSER). Der hypophysire Ex. wurde
eingehend studiert von MARINE (I—7) und SMELSER (I—6) und ihren Mitarbeitern.

Velhagen, Sehorgan und Innere Sekretion. 5
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Sehr bald kam man zu der Uberzeugung, da8 die Ex.-erregende Eigenschaft
des Hypophysenvorderlappens nicht eine solche des gesamten Lappens sei,
sondern eines bestimmien Hormones, das von den bisher bekannten als thyreo-
tropes unterschieden wurde. 1932 stellten JUNKRMANN und SCHOLLER und un-
abhiingig von ihnen LoESER das thyreotrope Hormon dar, allerdings noch nicht
chemisch rein. PAAL beschrieb ,,Hormothyrin, das schilddriisenanregende Hor-
mon des Hypophysenvorderlappens®. Die Firma Schering, in deren Labora-
torium die erstgenannten Autoren gearbeitet hatten, brachten das Priparat
unter dem Namen Pretiron auf den Markt. Es steht den Albumosen und Pep-
tonen nahe. Die Konstitution ist noch unbekannt. Infolgedessen wird es biolo-
gisch standardisiert, und zwar nach seiner Wirkung auf das histologische Bild
der Schilddriise.

Durch STALLARD sind wir auch iiber die Wirkung des thyreotropen Hor-
mones beim Menschen unterrichtet. Bei vier Kranken mit Ex. bei herabgesetz-
tem Grundumsatz wurde es diagnostisch gegeben. Darauf trat eine erhebliche
Steigerung des Grundumsatzes und Zunahme des Ex. ein.

Dariiber, wie das Hormon nun eigentlich auf das Gewebe in der Orbita wirks,
besitzen wir keine sicheren Kenntnisse. Wir diirfen uns aber des groBen trophi-
schen Einflusses erinnern, den die Hypophyse auf das allgemeine Wachstum
und nicht zuletzt auch das Fettgewebe sowohl allgemein als auch an umschriebe-
nen Punkten ausiiben kann. Man konnte sich auch denken, daB die Hypophyse
die Schilddriise zur vermehrten Sekretion anregte und daB das Thyroxin nun
sekundér die Orbita schidigte. Gegen diese Vorstellung sprechen die zahlreichen
klinischen Beobachtungen iiber Auftreten oder Zunahme eines Ex. nach Heraus-
nahme, Verkleinerung oder Bestrahlung der Schilddriise, ebenso Versuche von
MARINE (9), der bei Kaninchen durch Schilddriisenentfernung Ex. erzeugen,
durch Schilddriisenzufuhr wieder beseitigen und durch Absetzen der Behandlung
wieder hervorrufen konnte. SMELSER (3) beobachtete dasselbe beim Meerschwein-
chen. MARINE und RoOSEN erzeugten durch Cyanidvergiftung Ex. Er entstand,
nachdem sich ein Kropf gebildet hatte oder die Schilddriise exstirpiert war.
Allerdings schreiben die letzteren Forscher die Entstehung des Ex. mehr der
sympathisch innervierten Orbitalmuskulatur zu. SMELSER (6) hat aber gezeigt,
dafl diese nicht der Urheber des thyreotropen Ex. sein kann. Denn nach Ent-
fernung des Miillerschen Muskels und des Halssympathicus 148t er sich noch in
gleicher Form hervorrufen, wenn er auch infolge des Herabsinkens der Ober-
lider wenig auffallig ist. Auch der histologische Befund ist genau der gleiche
wie bei erhaltenem Sympathicus. THOMAS und Woobs sagen daher richtig,
daB, wenn das thyreotrope Hormon Ex.-erzeugend wirkt, es dies nicht iiber die
glatte Muskulatur tut, sondern durch Verdnderungen an den quergestreiften Mus-
keln und den anderen Orbitalgeweben. Hypophysenhormone sind auch durchaus
keine Sympathicusreizmittel, wenn man nicht etwa dhnlich wie JUSTIN-BESAN-
goN (I) vermuten will, daf sie nur bestimmte sympathische Fasern reizen; eine
Vorstellung, fiir die alle Grundlagen fehlen. Nach Furuva hemmen Ergotamin
und Yohimbim die Wirkung des thyreotropen Hormons. Ohne Kenntnis dieser
Arbeit lie8 ich die Frage durch HamPEL priifen. Er fand eine solche Hemmung
nicht und damit auch keinen Anhalt fiir eine sympathische Entstehung
des Ex.

Daf3 beim Menschen der einfache Ausfall der Schilddriise allein durch die
genannten Eingriffe nicht der Grund des Ex. sein kann, ergibt sich aus dem
Fehlen desselben in der Regel beim Myxodem und Kretinismus [MARINE (3, 4, 6)].

Friepcoop (2) und Amp fanden allerdings, daB bei monatelanger Fort-
setzung der Versuche unter Riickfillen von Thyreotoxikose doch schlieBlich



Schilddriiseniiberfunktion. 67

dauernde Verinderungen in der Orbita, namentlich an den Muskeln entstanden
und der Ex. bestehen blieb.

MARINE (I) denkt an einen gestérten Muskelstoffwechsel, da nach DEN1s
bei Basedowkranken der -Gehalt der Muskeln an Kreatin vermindert ist. Er er-
innert auch an den polyglanduldren Charakter der Erscheinungen und daran,
daB wir noch keine absolut reinen thyreotropen Préparate haben. AIRD hingegen
zeigte, daB zahlreiche andere Hypophysenhormone, z.B. das adrenotrope,

Abb. 31 (nach DROUET c. s.). Gesichtsfeldeinengungen bei Basedow.

gonadotrope, Lactations- und Wachstumshormon nicht, sondern nur das thyreo-
trope zu Ex. und Myopathie am Meerschweinchen fithren.

Es sprechen aber noch weitere klinische Erfahrungen fiir enge Beziehungen
zwischen Ex., Basedow und Hypophyse:

1. Bei den, wie wir gesehen haben, allerdings oft nicht eindeutigen Féllen
von Ezx. bei Akromegalie und M. Cushing (s. S. 17 u. 21) steht eine Hyperfunktion
des Hypophysenvorderlappens, der ja auller dem Wachstums- und Fettstoff-
wechselhormon auch das thyreotrope liefert, fest. Auch die besonders bésartigen
Ex.-Fille mit nicht erhthtem Grundumsatz koénnen Ziige tragen, die auf das
Hypophysenzwischenhirnsystem hinweisen. REIcHLING und MARX fanden renale
Glykosurie, Fehlen der hypoglykdmischen Nachschwankungen, paradoxe In-
sulinwirkungen, Stérungen des Wasserhaushaltes in Form von mehreren Diurese-

5*
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wellen nach einmaligem Trinken, Dissoziation von Wasser- und Molenaus-
scheidung.

2. Es wurden beim Basedow histologische Verdinderungen der Hypophyse
gefunden. .

3. DrouEr (I) und Mitarbeiter (2) beschrieben bitemporale Gesichisfeld-
einengungen bei Hyperthyreosen (Abb. 31). BRowN und ScHWARTZ teilen einen
Basedowfall mit, bei dem sie eine doppelseitige Neuritis nervi optici mit Seh-
verschlechterung, VergroBerung des blinden Fleckes und zentralen und bitempo-
ralen Gesichtsfelddefekten fanden. Jod- und Kropfoperation fithrten ohne jede

Hypophysenbehandlung zur Besserung. Eigene #hnliche Beobach-
[T tungen habe ich trotz eingehenden Suchens bisher nicht machen kon-
- nen bei allerdings nur kleinerem Beobachtungsgut.
Ol 4. Die franzosischen Autoren und CaAvara u. BoLETTIERI fanden die
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5. Aus der Kasuistik sind einige Fille erwih-
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liche Beobachtungen gesammelt werden koénnten.
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ZIMMERMANN beobachtete die Entstehung einer
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Retinitis pigmentosa bei Verschlimmerung des Ex.

nach Schilddriisenexstirpation. STEVENS erzielte die

~
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Besserung eines progressiven Ex. nach Schilddriisen-

operation durch Hypophysineinspritzungen. Er

meint, dal der Hypophysenvorderlappen hypopla-

stisch gewesen oder geworden sei. Dies ist sehr un-

wahrscheinlich, da der Kranke akromegale Ziige

zeigte. Da Hypophysin ferner ein Hinterlappen-

NN L RGNS e

priparat ist, hat STEVENS also keine Vorderlappen-

ersatzbehandlung |betrieben. Es wire sogar denk-
bar, daB er durch iibermiBige Anregung des
zbb gz ( ”hﬁ Fm)g ‘zdi f ;mftxte x Hinterlappens den Vorderlappen gehemmt hitte.
. nac. OUET). Periodisches Auitreten : - . .
derMelanophorenreaktion im Urinbei Basedow Vamw berichtet iiber 2 Juden mit malignem Ex. nach
(Ordinate = Tage). Schilddriisenoperation, die von ,,pituitdrem Typ

waren, der leider nicht niaher beschrieben wird.

6. In einer Reihe von Basedow-Fillen wurde allein durch Hypophysen-
bestrahlung (s. S. 89) eine wesentliche Besserung erzielt. Eine mir von STORRING
freundlichst zur Verfiigung gestellte Beobachtung sei hier eingeschaltet:

Bei einem 51 jahrigen Mann entwickelten sich gleichzeitig schwere psychische Stérungen
offenbar durch Hirnatrophie, groSe schmerzhafte Lipome am Nacken, Ex. so hohen
Grades, daB die Augdpfel luxiert werden konnten, und zeitweise Glykosurie. Der Grund-
umsatz war maBig gesteigert. Eine Besserung aller Erscheinungen trat bei Anstalts-
behandlung ein. Als Erklirung dréngt sich die Vermutung auf, dafl vom Vorderlappen
aus die Fettablagerungen am Nacken und in der Orbita, die Grundumsatzsteigerung und
die zeitweise Glykosurie durch glandotrope Hormone verursacht wurden.

So eindrucksvoll die Hinweise auf die Hypophyse nun auch sind, so zeigt
die Klinik doch, daB in der Mehrzahl der Fille von bdsartigem Ex. die Schilddriise

doch immer irgendwie beteiligi ist.
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Ist nun aber die Mitwirkung der Hypophyse nur eine Komplikation oder
eine Vorbedingung zur Entstehung des Ex. bei den Schilddriisenerkrankungen?
PruMmMmER suchte in seiner Zweistoffe-Theorie die Erklarung allein bei der Schild-
driise. Er nahm an, daB beim Basedow zwei krankhafte Produkte den Ex. er-
zeugen. 1. Thyroxin und 2. ein krankhaftes Schilddriisenprodukt. Nach der Schild-
driisenoperation werde das normale Thyroxin nicht mehr gebildet, wohl aber
das krankhafte Ex.-erzeugende. Die Theorie bringt eigentlich nicht weiter. Bis-
her ist es noch bei keiner Driise gelungen, eine qualitativ abwegige Sekretion
zu beweisen, sondern nur quantitative Storungen. Die in der Klinik so nahe-
liegende Diagnose ,,Dysfunktion® einer Driise entbehrt noch jeder exakten Grund-
lage, wenn mehr gesagt werden soll als Uber- oder Unterfunktion. Es liegt auch
néher, den Ursprungsort des zweiten Stoffes, der nach Ausschaltung der Schild-
driise weiterwirkt, auBlerhalb derselben an einem Ort zu suchen, der von dem
Eingriff nicht erreicht wurde.

Andererseits sto3t aber auch eine einfache hypophysire Theorie des Ex.
auf groBe Schwierigkeiten. In erster Linie steht dabei der Umstand, daB das
thyreotrope Hormon im Versuch nur eine gewisse Zeitlang Ex. hervorruft und dann
der Ex. wieder zuriickgeht. Die Tiere verhalten sich dann auch fiir gesteigerte
Dosen vollkommen refraktér und bekommen keinen Ex. mehr. Ein Unwirksam-
werden eines Hormons bei mehrfacher Zufuhr ist nun kein unbekanntes Vor-
kommnis. Die gleiche Beobachtung ist z. B. bei der Blutdruckwirkung des Vaso-
pressins bekannt. Corrre (*) erklirte solche Erscheinungen durch die Annahme
eines Auftretens von Antihormonen (,,Inhibitory hormones‘‘), die allméihlich die
Wirkung der Hormone aufheben sollen. Er beschrieb 4 solche Stoffe, davon ein
antithyreotropes. Seine Angaben sind nicht ohne Widerspruch geblieben, aber
noch nicht widerlegt worden. Auch mit eiweilfreien Ausziigen erhielt Corrip
die gleichen Ergebnisse. Das seinerzeit viel benutzte Antithyreoidin Mobius geht
letzten Endes auf verwandte Vorstellungen zuriick, ebenso neuere Arbeiten
von HocusTeDpT, PFLEGER, WINKLER und FELLINGER u. a., die sich allerdings
mit einem Schutzstoff nicht gegen das thyreotrope Hormon, sondern gegen
Schilddriise beschiftigten. Die Reindarstellung von Antihormonen ist bisher
nicht gegliickt. FRIEDGOOD zieht sie heran zur Erklirung des Verschwindens
des Ex.

Ich lieB die Frage durch G. MoENICKE untersuchen. Er wies nach, da ent-
gegen den Angaben anderer Forscher nicht nur die thyreotrope, sondern auch
die Ex.-erregende Wirkung des Hormons allmihlich verschwindet. Das Blut
des Meerschweinchens bekommt durch Zufuhr von thyreotropem Hormon eine anti-
exophthalmische Kraft, die sich mit dem Blut auf ein zweites Tier iibertragen
168t und bei diesem die Ex.-erregende Wirkung des Hormons aufhebt oder sogar
Enophthalmus hervorruft. Am unbehandelten Tier verursacht das Blut des mit
Hormon vorbehandelten Tieres Enophthalmus. Der ,,antiexophthalmische
Schutzstoff* wirkt also nicht nur gegen das Versuchspriparat, sondern auch
gegen das korpereigene thyreotrope Hormon. Beim Spendertier kann die Schild-
driise fehlen. Sie ist also nicht der Bildungsort des Antihormons. EITEL und
Loser nehmen allerdings eine Mitwirkung der Schilddriise bei der Bildung des
antithyreotropen Schutzstoffes an. In diesem Sinne sprechen vielleicht auch
die Versuche, wo die Entfernung der Schilddriise erst die Voraussetzung fiir die
Entstehung des hypophyséren Ex. schaffte.

Leider verboten es die Umsténde, weitere Versuchsreihen mit sehr erhéhten
Dosen iiber lingere Zeiten zu machen.

Beim Menschen bezeichnen STEVENS und GASTEIGER den postoperativen Ex.
als ein lokalisiertes Myxédem der Orbita. Wenn es sich auch bei den Fillen meist
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nicht um schwere, sondern nur leichte Hypothyreosen handelt, so ist diese An-
schauung nicht ganz von der Hand zu weisen, da wir durch O’ LEARY und RICHTER
erfahren haben, dal nach Schilddriisenoperation wegen Basedows auch an der
Haut umschriebene, solide, fleckfésrmige Odeme im cutanen und subcutanen
Gewebe von Kopf, Rumpf und Extremitédten vorkommen koénnen. Farra aller-
dings bestreitet das Vorkommen eines lokalisierten Myxédemes. Er hebt aber
auch hervor, dal er ein hypophysires Myxddem nicht fiir erwiesen hélt, da er
nie mehr als kurze voriibergehende Besserungen sah, wenn er Myxédemkranke
mit thyreotropem Hormon behandelte. Nun kommt aber bésartiger Ex. auch
schon im Zustand schwerer Thyreotoxikose vor. Um auch diese Fille mit der
Theorie umfassen zu konnen, miifite man annehmen, daB sich thyreotoxische und
myxodematose Erscheinungen zur gleichen Zeit vorfinden konnten. Die Inter-
nisten neigen nicht zu einer solchen Annahme (CHVOSTEK, FarTa). Sucht man
die Hauptursache des Ex. aber in der Hypophyse, so ist es nicht schwer, sein
Vorkommen sowohl bei Unter- als auch bei Uberfunktion der Schilddriise zu
verstehen. Sehr erwiinscht wéren Untersuchungen dariiber, ob bei der Ent-
stehung des Myxodems, namentlich der Haut, sich nicht nur der Schilddriisen-
mangel negativ, sondern auch das thyreotrope Hormon vielleicht positiv aus-
wirkt. FAruTA ndmlich fand beim Myxédem eine betrichtliche Vermehrung des-
selben und hilt eine Verminderung beim Basedow fiir wahrscheinlich, ebenso
FELLINGER.

Jedenfalls diirfen wir den antiexophthalmischen Schutzstoff, der vermutlich
mit dem antithyreotropen identisch ist, bei den Ewxophthalmusproblemen nicht
vergessen. Werden vielleicht die Fille bosartig, die keinen oder zu wenig Schutz-
stoff bilden? Tierversuche Farras ergaben, dall das Hormon eine Thyroxin-
vermehrung im Blut verursacht und das Thyroxin wiederum die Erzeugung des
Hormons in der Hypophyse hemmt. Versucht man, diese Dinge auf die Ex.-Frage
anzuwenden, so zeigt sich die Notwendigkeit einer Nachpriifung, denn das Ab-
klingen der Ex.-erregenden Wirkung des thyreotropen Hormons nach Entfernung
der Schilddriise ist ohne Zuhilfenahme des Schutzstoffes kaum erklarbar.

Zur Vorsicht bei der Diagnose eines hypophysdren Basedows, der in der
Klinik kein unbekannter Begriff ist, mahnt nach Farra der Umstand, dall man
bei Akromegalie nicht immer einen Basedow, sondern nur gelegentlich leichte
thyreotoxische Symptome findet. Ich habe selbst einen schweren Basedow bei
Akromegalie gesehen, weitere sind beschrieben. Aber auch Myxédem, zum Teil
nach primérer Thyreotoxikose, kommt vor.

Mit dem thyreotropen Hormon kann man zwar basedowihnliche Erschei-
nungen hervorrufen aber keinen vollstindigen Basedow. Bedenkt man auch,
daB man damit ein Myxodem nicht heilen kann, so hat SCHITTENHELM gewichtige
Griinde fiir sich, wenn er das Vorkommen eines primér hypophysiren Basedow
noch fiir zweifelhaft halt.

Auch an ein Hineinspielen der Vitamine miissen wir denken. Nach E. ScHULZE
wirkt Vitamin A dem thyreotropen Hormon entgegen. Mangel steigert die Bildung
des Hormons, Zufuhr des Hormons hemmt sie. Es entgifte nicht nur in der
Peripherie das Thyroxin, sondern greife auch zentral an dem der Schilddriise
iibergeordneten Hypophysenvorderlappen an. Vitamin C wirkt dem thyreo-
tropen Hormon in der Blutbahn entgegen.

Die Franzosen stellten den Begriff des Pseudo- oder Para-Basedow auf
[LaBBf (1, 2)] oder Basedow fruste (LAGRANGE), wobei sie besonders an die
Hypophyse denken. DrouET (1) gibt die Begriffsbestimmung Basedow = Hyper-
thyreose 4 neurosympathisches Syndrom, Para-Basedow = neurosympathisches
Syndrom ohne Hyperthyreose. Eine solche Trennung erscheint unzweckmaBig.
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Es diirfte eben Fille geben, wo die Schilddriise und damit der Grundumsatz
labiler ist, und andere, seltenere, bei denen es die Orbita ist. In einem Falle
tritt zuerst der Ex. hervor, im andern die Grundumsatzsteigerung. WESKAMP u.
ALVAREZ haben wohl recht, wenn sie die Para-Basedow-Fille als die leichtesten
am Anfang einer einzigen langen Reihe betrachten, deren Ende von den schweren
Thyreotoxikosen gebildet wird.

Die Bezichungen des Thymus zum Ex. verdienen eingehende Nachpriifung.
Schon 1911 hat BircHER beim Hund durch Thymuseinpflanzung in die Bauch-
hohle einen Ex. hervorgerufen, der nach Schilddriisenentfernung schlimmer
wurde. Die Forschungen von BomMskov und seinen Mitarbeitern haben nun, aller-
dings nicht unwidersprochen, gezeigt, dal die Hypophyse ein thymothropos,
wohl mit dem diabetogenen und Wachstumshormon identisches Hormon liefert,
das dem thyreotropen antagonistisch ist. Wahrscheinlich beteiligt sich der
Thymus am Basedow kompensatorisch, indem er die Schilddriiseniiberfunktion
zu steuern sucht. Ausfall der Schilddriise oder Uberfunktion des Thymus fiihren
Katastrophen herbei, die auf dem Glykogenabbau im Herzmuskel beruhen. Eine
Uberfunktion des Thymus kann eine solche der Schilddriise nach sich ziehen.
Gleichzeitige Verfiitterung von Schilddriise und Thymus fithrt beim Hund zur
Ex. (ADLER, nach BoMskov und SpieceL). Kurz erwidhnt sei, dafl durch Gifte
auch Ex. erzeugt werden kann. GRUNERT beschrieb einen solchen mit Glaukom,
der durch das Haarfarbemittel Paraphenylen-diamin hervorgerufen wird. BIRcH-
HirscHFELD klirte ihn anatomisch auf als durch Lymphstauung verursacht.
TRrOLL zeigte, da er durch Sympathicusdurchschneidung nicht beeinfluflt wird.
MARrINE (I) und Mitarbeiter studierten den Cyanid-Ex., der beim Meerschwein-
chen unabhingig von der Schilddriise ist. Die Forscher vermuten eine sekundéare
Ubersekretion des thyreotropen Hormons.

4. Pathologische Anatomie des Exophthalmus und die Rolle mechanischer
Faktoren. Wir miissen uns fragen, ob die pathologische Anatomie etwas bei-
tragen kann zur Frage der Mechanik und der Ursache des thyreogenen Ex.,
und ob sie Unterschiede aufzeigt zwischen gutartigem und bosartigem,
hyperthyreotischem wund hypothyreotischem menschlichem und experimen-
tellem Ex.

Aus dem sehr umfangreichen Schrifttum nenne ich die Arbeiten von Basepow,
VON GRAEFE, TRAUBE u. RECKLINGHAUSEN, DESMARRES, Brstow, SATTLER (*),
Moore (1), WiLsoN u. DURANTE, KUBIK, THOMPSON, NAFFZIGER (3), ScHUTZ,
ZALRA, STALLARD, DUDGEON u. URQUART, THOMAS u. Woobns, FisHEr, REICH-
LING u. MARX, SHAW. Sie einzeln zu besprechen; wiirde zu weit fithren. Ins-
gesamt ergeben sie aber ein ziemlich klares Bild. Als mechanische anatomisch
fafbare Elemente finden sich folgende Dinge: Odem des orbitalen Fettgewebes
und der Muskulatur. Wucherung des Fettgewebes, Atrophie und fettige Dege-
neration der Muskulatur, entziindliche Reaktionen im Fett- und Muskelgewebe,
Schwellung der Muskeln. Mitunter fehlt jeder krankhafte Befund, doch diirfte
daran meistens der Zeitfaktor Schuld tragen. Die Veréinderungen finden sich
in verschiedenem Grade und wechselnden Zusammenstellungen. Am Beginn
scheint ein Odem der Orbita zu stehen [SATTLER(*), THOMPSON, JUSTIN-BESAN-
goN (2 u.a.)], das wohl dem Lidédem nahesteht. In einem Fall von KRAvITZ
u. MoeHLE scheint es sogar zu Glaukom gefiihrt zu haben. Es ist wohl noch
gut riickbildungsfihig und diirfte besonders in solchen Fillen vorhanden ge-
wesen sein, in denen der Ex. auf Druck und im Tode wieder verschwand. Im
Fall von SEAW fand sich allerdings autoptisch eine Ansammlung von klarer
Fliissigkeit in der Orbita. Aus dem Odem geht dann anscheinend eine Proliferation
des interstitiellen Anteiles des Fettgewebes hervor. Das Fett selber war in der
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Regel weniger vermehrt. Mitunter ist das Fettgewebe nicht besonders stark
(z. B. WiLso~N u. J. HEINEMANN, KrAVITZ u. MOEHLE). Hier diirfte es sich um
Fille gehandelt haben, bei denen die muskuldren Verdanderungen stérker waren.
THOMAS u. Woops sprechen von einer chronisch entziindlichen Reaktion des
Orbitalgewebes. Auch Erweiterung und Vermehrung der orbitalen Blutgefifle
wurde nachgewiesen (ScuUTz). Sie scheint aber auch fehlen zu kénnen, denn
" MerRiL u. Oaks fanden bei einer Enucleation bei bésartigem Ex. vdllige
Blutleere vor.

Die Verinderungen der Muskeln bestehen zundchst in Atrophie (ScHUTZ).
In die Liicken schiebt sich Fett, seltener Bindegewebe. Herde von Lymphocyten
und Plasmazellen treten auf. v. ZALEA beschreibt eine Proliferation des
Sarkoplasmas, wihrend FISHER hervorhebt, dal es sich nicht um eine ein-
fache Atrophie, sondern eine ausgesprochene parenchymatdse Degeneration der
Muskeln handelt. Die Unterschiede gegen normale Muskeln sind nach v. ZALka
nur quantitativer, nicht qualitativer Art. Sie sind auch nicht auf die Augen-
muskeln beschrinkt. DupgeoN und UrQUART fanden sie an verschiedensten
Kirpermuskeln von Basedowikern, am deutlichsten aber an den Augenmuskeln
und am Biceps.

Die bisher beschriebenen Verdnderungen der Muskeln erklaren in vielen
Fillen eine Schwiche der Augen- und Koérpermuskulatur und méBige, jedoch
nicht hohere Grade des Vortretens der Augépfel. In einem von LOESCHKE unter-
suchten Fall vom Hores waren die Muskeln intakt.

Als Grundlage der besonders schweren und bosartigen Félle findet man aber
weniger eine Fetthypertrophie als vor allem eine Schwellung der Augenmuskeln,
die ganz enorme Grade erreichen kann. Dabei finden sich besonders starke Be-
weglichkeitsstorungen (ROEDER und Kicrins). Es handelt sich um eine Pseudo-
hypertrophie (BURCH), bei der die eigentlichen muskuldren Elemente nicht ver-
mehrt sind, die Muskeln aber bis 3 em dick werden kénnen. NAFFzIiGER fand sie
auf das 3—8fache MaB der Norm geschwollen. Besonders bemerkenswert ist
eine Beobachtung von O’CoNNER, BRowN u. PiercE. Hier handelt es sich
nimlich um eine leere Augenhéhle, in der die nach der Enucleation zuriick-
gebliebenen Augenmuskeln so verdickt waren, daf operiert werden muBte. Die
Muskelmasse nahm drei Viertel der Augenhéhle ein, weil die Muskeln ihre GroGe
verfiinffacht hatten. Ein von MARINE u. OAks enukleierter Kranker konnte
auch nach der Enucleation bis zu seinem 2 Jahre spéter erfolgten Tode die Lider
nicht schlieBen, da der Orbitalinhalt zu dick war. Die Muskeln zeigten eine starke
Fibrose.

Ubereinstimmend fanden die Forscher in den Muskeln alle Stadien der Atro-
phie, leichter Entziindung und teils bindegewebiger, teils hyaliner Schwellung.
Die Muskeln werden beschrieben als blal, wie gekocht und hartgummiartig.
Es muB dahingestellt bleiben, ob es sich bei dem héufig als chronische Myositis
bezeichneten ProzeB wirklich um eine echte Entziindung handelt.

Die Befunde erkliren zwar die Mechanik vieler bésartiger Fille von Ex.,
geben aber nicht die einzig mégliche Erklirung, da ja manchmal auch kein Be-
fund oder nur ein Odem vorlag. Bei den bésartigen Féllen war aber die Muskel-
verdickung besonders haufig, und man kénnte sich denken, daB} bei ldngerer
Dauer der Erkrankung die groberen Verinderungen iiberall eingetreten wiren.
Hierfiir spriiche z. B. ein einseitiger Fall von ELLET und einer von SWIFT mit star-
ker Schwellung der Muskeln und Grundumsatzerhhung um 37 %, bei dem keiné
Schilddriisenbehandlung vorausgegangen war. Es wire schliefllich auch denkbar,
daB im hyperthyreotischen Organismus mit seinen vermehrten Verbrennungen
und Abbau von Fettdepots der gleiche ursichliche Prozel andere Folgen hervor-
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ruft als im hypothyreotischen mit seinem trigen Stoffwechsel. Hierfiir liefen
sich Beobachtungen von KRAvVITZ u. MoEHLE und von BaRrasciurTI anfiihren,
wo bei einem um 67% erhohten Grundumsatz die Muskeln diinn waren.

Beim experimentellen hypophysiren Ex. des thyrektomierten bzw. zugleich
auch kastrierten Meerschweinchens fand SMELSER (4) das retrobulbire Gewebe
um 40% vermehrt. Hierzu hatte beigetragen: das Fettgewebe durch eine Ver-
mehrung auf das Doppelte, die Driisen um nicht ganz die Halfte und die Muskeln
um ein Viertel. Die Verdickung des Fettgewebes beruhte nicht auf einer Ver-
mehrung des Fettes selbst, das sogar vermindert war, sondern auf Einlagerungen
von firbbaren kernhaltigen Massen und kollagenen Fasern. Ahnliche Infiltrate
fanden sich auch bei normalen und schilddriisenlosen Tieren in geringer Menge.
Die gleichen Befunde ergaben sich auch im Fett der Achselhohle, des Halses, der
Nieren, Eierstocke und Harnleiter, jedoch in geringerem Grade als in der Orbita.
Auch die Trénendriise zeigt Wucherung (PAULSON, REESE).

Die pathologische Anatomie kann den Ex. zwar mechanisch, aber nicht dem
Wesen nach erkldren. Die Bezeichnung ,,ophthalmoplegischer Exophthalmus®
durch BRAIN und TuRNBULL fiir die Beweglichkeitsstorungen infolge der Muskel-
verdnderungen ist sehr ungliicklich. Fir die Wahl der Behandlung sehr wichtig
ist die von REICHLING gefundene Fibrose des subkonjunktivalen Gewebes, die ein-
tritt, wenn die Strangulation der Bindehaut durch die vom 'vordringenden
Bulbus straffgespannten Lider zu lange anhilt (s. u.).

Die Morphologie beantwortet auch die Frage nicht, ob grundsétzliche scharfe
Unterschiede zwischen gut- und bosartigen, hyper- und hypothyreotischen For-
men von Ex. bestehen. Die anatomischen Unterschiede sind anscheinend nicht
grundsétzlich, sondern zuféllig.

d) Die Rolle des zentralen Nervensystems.

Will man nicht verschiedene lokale Dispositionen auf beiden Seiten annehmen,
s0 mul man in dem Vorkommen einseifiger Augensymptome beim Basedow einen
Hinweis auf die Mitwirkung nervéser, vasomotorischer und trophischer Fak-
toren erblicken. In einer neueren Statistik von CATELL fanden sich bei 800 Fillen
in 40% Ex., 9 Falle waren einseitig, 14 asymmetrisch. ACARD und THIERS fan-
den bei einer 22jahrigen Frau mit Basedow einen Ex., der rechts gréBer war als
links, verbunden mit einer Hypertrophie der rechten Gesichtshifte und rechten
Brustdriise. Es fehlte aber eine einseitige, auf den Sympathicus zu beziehende
Storung der Pupillen oder der SchweiBiabsonderung. SATTLER (*) berichtet iiber
2 Altere Fille, in denen ein erst doppelseitiger Ex. spiter einseitig wurde, und
tiber solche, wo der Ex. bei einseitiger Kropfoperation auf der Operationsseite
verschwand. Hier wird man allerdings fragen, ob vielleicht der Halssympathicus
verletzt und durch einen Hornerschen Symptomenkomplex ein Verschwinden
des Ex. vorgetduscht wurde.

Wie Abb. 33 und 34 zeigen, kommen sowohl die Lidsymptome als auch der
Ex. einseitig vor. Das dltere Beobachtungsgut findet man bei SarrLEr. Hinzu-
getreten sind u. a. Mitteilungen von SAINT-MARTIN und Mitarbeitern, PFEIFFER,
SvERDLICK, PocHIN, SaTANOWSKY, REINERS, Vos. Einseitiger Ex. trat auch
auf nach Zufuhr von Schilddriisenextrakt (MoORHEAD) und nach Schilddriisen-
operation (ZIMMERMANN, EARNEST und SERGER). Er kann sogar zur Luxation
des Bulbus fithren (MAGGIORE, MALLING).

Den 8itz der nervisen Faktoren haben wir vor allem im Mittel- und Zwischen-
hirn zu suchen. Nachdem wir die Einheit des Hypophysenzwischenhirnsystems
erkannt und gesehen haben, dafl Hypophyse und Schilddriise mindestens oft
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zusammenwirken, erfordern dies schon theoretische Griinde. Aber schon lange,
ehe diese Dinge bekannt waren, wurden zahlreiche klinische Beobachtungen
gesammelt, die die Bedeutung des zentralen Nervensystems bei gewissen Basedow-
fillen beweisen. Ex. kann mehr oder minder akut entstehen bei der Encephalitis
lethargica und Encephalopathia thyreotoxiea (Schrifttum bei VELHAGEN, VIALLE-
FONT u. LaFoN, BRAIN), bei Zwischenhirngeschwiilsten, im Insulinchock und bei
experimenteller Reizung des Corpus restiforme (FiLEuNE). Bei einer Zwischen-
hirngeschwulst kam es zu Ex. mit Ptosis (ein neuer Hinweis auf die Unabhéngig-
keit der Lidsymptome vom Ex.), ebenso bei pluriglandulirer Insuffizienz zu-
gleich mit blauen Skleren (RATNER).

Uber die Bedeutung der Encephalitis lethargica, die besonders im Zwischen-
hirn lokalisiert ist, wurde S. 57 gesprochen. SATTLER hat eine lange Reihe von
Beobachtungen gesammelt, bei
denen sich neben Basedow Chorea,
choreatischesZittern,Ophthalmo-
plegien, bulbdre Lihmungen,

Blicklahmungen, Lahmungen
einzelner Augenmuskeln, Schlaf-

Abb. 33 (nach KYRIELEIS). KEinseitiges Abb. 34 (nach REINERS).
Graefesches Zeichen bei Basedow. Einseitiger Exophthalmus bei Basedow.

storungen, Tremor und Blinzelzwang fanden. Neuere Fille von Lihmungen
bei Thyretoxikose teilten u.a. mit: Buss, WEDD u. PERMAIR, PARHON und
Mitarbeiter, MaAnAUX. VoM Hore entnehme ich die Abb. 35.

Es sind auch anatomische Veranderungen im Zwischenhirngebiet bei Basedow
beschrieben, die KLTEN zusammengestellt hat. StmcaowITZ konnte durch Schild-
driise in verschiedenen Teilen des zentralen Nervensystems Schidigungen her-
vorrufen. Kapp1s wies bei Basedow mit Augenmuskellihmungen Schiadigungen
des Kerngebietes nach. Der Pathologe WEGELIN meint, da die Symptome am
zentralen Nervensystem wohl in ihrer bunten Mannigfaltigkeit kein hervor-
stechendes Symptom boéten, daBl man sich aber doch fragen miisse, ob nicht
feinere Lésionen in Form sekundirer Schiadigungen der Ganglienzellen und
Nervenfasern erst im Verlauf der Krankheit auftreten konnten. Ahnlich wie
Herz, Leber und Nieren degenerative Verdnderungen auf toxischer Basis erleiden
kénnen. Hier bestehe entschieden eine Liicke in unseren Kenntnissen, und es
miisse offen zugegeben werden, dafl die Durchforschung des Nervensystems bei
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Basedow vernachlissigt worden sei, seitdem die Schilddriisen- und Thymus-
theorien herrschen. Inzwischen sind nun solche Untersuchungen ohne Erfolg
durchgefiihrt worden (WEDD u. PERMAIR, WULLENWEBER). KUBIK hat wohl
recht, wenn er in erster Linie leichtere toxische Schidigungen vermutet, die
histologisch nicht nachweisbar sind.

WULLENWEBERS Fall zeigte Abmagerung, Grundumsatzsteigerung, Ex.,
Graefesches, Mébiussches und Stellwagsches Symptom, Tremor, Unméglichkeit
zu Schwitzen, Tachycardie, Tachypnoe, bulbére Sprache, reichliche Speichel-
bildung, mimische Starre, also eine vollige Mischung von Basedow- und Zwischen-
hirnsymptomen. Schilddriise und Hirn waren aber anatomisch intakt. WULLEN-
WEBER bezeichnet es als gleichgiiltig, ob man derartige Krankheitsbilder Ence-
phalopathia thyreotoxica oder pallidére (strifire) bzw. bulbire Form des Basedow

Abb. 35 (nach vom HOFE). Exophthalmus mit Heberliihmung links bei Thyreotoxikose.

nennt, eine Bezeichnung, die auf KLIEN zuriickgeht. KroTosk1 empfahl die
treffendere Bezeichnung Encephalopathia Basedowica, die iiber die Rolle des
Thyroxins nichts vorwegnimmt. ,

Bei einer Kranken von RIESE entwickelte sich im Verlauf eines postencephali-
tischen Starrezustandes mit vielen vegetativen Zeichen ein stindiger Basedow
mit Kropf, Ex. und Lidsymptomen.

Der gesteigerte Grundumsatz kann in Fillen mit starkem Tremor durch
diesen verursacht sein und allein die Diagnose nicht erlauben [LABBE (3)].

GroBles Aufsehen erregten Untersuchungen von ScHITTENHELM und EISLER (2),
die nachwiesen, daBl zugefiihrtes Thyroxinjod zunichst im Zwischenhirn und
Tuber cinereun, d. h. also vermutlich in den vegetativen Zentren gespeichert
wird, einem Gebiet, in dem von TRENDELENBURG (*) und SaTo auch Hypo-
physenstoffe gefunden wurden. L6HR u. WILMANNS bestreiten aber die Jod-
speicherung, wihrend STURM u. SCHNEEBERG sowohl einen Jodreichtum als
auch Jodspeicherung im Zwischenhirn bestdtigen. Sie halten sie aber fiir eine
sekundére Folge der Jodspeicherung in der Hypophyse. In allen endokrinen Or-
ganen finde sich sehr viel Jod (STurM u. BucHHOLZ). SCHITTENHELM und
E1sLER (3) wiesen im Zwischenhirn und Liquor auch das thyreotrope Hormon
nach.

Risax (nach PorzERr) beschrieb 8 und ALAJouaNINE und Mitarbeiter 2 Fille
von Encephalitis epidemica, bei denen sich der Basedow sicher sekundir auf
dem Boden der Hirnerkrankung entwickelte. RaaB beobachtete eine CO-Ver-
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giftung, die als himorrhagische Encephalitis zum Basedow fiihrte. PoLzER sah
einen dhnlichen und einen weniger klaren Fall.

Wenn der Gedanke an eine Thyroxinschiadigung des Zentralnervensystems
auch naheliegt, so soll man doch nicht vorschnell verallgemeinern. Denn WEDD
und PERMAIR und MooRrE (2) beschrieben Augenmuskellihmungen, die erst nach
Schilddriisenexstirpation auftraten. Nun ist ja allerdings bekannt, daB manche
Basedowsymptome sich unmittelbar nach einer Schilddriisenoperation ver-
schlechtern koénnen.

Farra (1, 2) gibt einen zusammenfassenden Bericht iiber die Frage Basedow
und Zwischenhirn. Wichtig ist, daB Narkose des Zwischenhirns durch Prominal
fast alle Basedow-Symptome auler Ex. beseitigt. FArLTA kommt zu dem vorsich-
tigen Schlufisatz, daB die Abgrenzung einer zentralen Form des Basedow auf der
Grundlage #tiologischer Faktoren (Encephalitis, CO,, Lues) nicht sicher begrii-
det ist, da diese Faktoren ohne vorher bestehende Basedow-Anlage nie einen Base-
dow hervorrufen wiirden.

VIALLEFONT u. LAFON (I) unterscheiden folgende Moglichkeiten: 1. Basedow
erscheint im Verlauf oder infolge einer neurologischen Affektion, 2. neurologische
Affektionen erscheinen im Verlaufe eines Basedow. 3. Der Basedow vereinigt
sich mit neurologischen Zeichen und umgekehrt. CaBaNA u. CAHANA unter-
scheiden drei Formen: 1. den eigentlichen Basedow, der von der Schilddriise
ausgeht, 2. die hypophysire Form, bei der das thyreotrope Hormon im Uberfluf3
vorhanden ist und zu einer sekundiren Uberfunktion der Schilddriise fiihrt. 3. Die
diencephale Form.

Es entspricht dem Stande der Dinge wohl am ehesten, wenn man iiber den
Unterschieden die gemeinsamen Punkte nicht vergiit und die einzelnen Félle
nur kennzeichnet als in einer der drei Richtungen besonders betont. Horr gab
ein Referat iiber die Beziehungen zwischen Schilddriise und vegetativen Re-
gulationen.

e) Das gesamte Nervensystem.

Wabhrscheinlich ist es unrichtig, nur nach dem autonomen oder dem zentralen
Nervensystem zu fragen. Beide haben ihre Wirkungen, die nicht zu trennen
sind, seit wir die autonomen Zentren im Hypophysenzwischenhirnsystem ken-
nen. Wenn man die Bedeutung des Halssympathicus fiir die muskuldren Vor-
génge in der Orbita beim Ex. iiberschitzt hat, so ist die Bedeutung der autonomen
Innervation fir die Sekretionstitigkeit der Hypophyse und Schilddriise wohl um
so grofler. Auf dem Umweg iiber das thyreotrope Hormon und vielleicht auch
andere erfolgt dann die Einwirkung auf die Gewebe der Orbita. Die nervosen
Einfliisse konnen indirekt iiber eine andere Driise erst die Hypophyse stéren.
In einem solchen Falle wire die Wirkung auf die Orbita dann erst der dritte
Takt des Vorganges. Dal} seelische Insulte Basedow auslosen kdnnen, ist bekannt.

4. Korrelationen.

a) Innere Driisen.

Die fiir die Augenheilkunde wichtigen Beziehungen zwischen Schilddriise
wund Hypophyse wurden schon besprochen. Jedes Organ kann anscheinend das
andere zur vermehrten oder verminderten Tétigkeit veranlassen, und zwar
durch eigene Minder- oder Mehrtitigkeit. Man darf sich schematisch wohl vor-
stellen, daB die Uberfunktionen des einen Organs, das andere entweder lihmen
oder zur kompensatorischen Uberfunktion anregen kann. Diese wiederum kann
zurlickwirken, so dal die Driisen sich aneinander emporsteigern kénnen. Lah-
mung einer Driise kann die zweite lihmen oder aber zur Uberfunktion veran-
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lassen. Was im Einzelfalle geschieht, hingt ab vom Eingreifen und der Leistungs-
fahigkeit der zweiten und dritten Sicherung, ndmlich der nervésen und che-
mischen. :

Papillenschwellung soll nach Drou®T und THOMAS dadurch zustande kommen,
daf z. B. infolge einer Schilddriisenstérung die Hypophyse schwillt und auf das
System von Carotis oder Sinus cavernosus driickt. Die Beobachtungen der bei-
den Autoren sind wenig iiberzeugend, da sie u. a. die Differentialdiagnose gegen
Pseudoneuritis nicht behandeln.

Die Korrelationen zwischen Gonaden und Thyreoidea spielen auch in die Augen-
pathologie hinein. Bekannt sind die Zusammenhinge zwischen Ovarien und
Basedow, an dem Frauen viel héufiger als Ménner erkranken. Viele Storungen
der Hypophyse, die ihrerseits auf die Schilddriise zuriickwirken, gehen selbst
von den Gonaden aus.

HarrerN beschreibt ein 21jahriges Médchen, das an ovarieller Insuffizienz
litt (spérliche Menses, fehlende Libido, hypoplastisches Genitale. Im Verlaufe
einer Woche trat einseitiger Ex. mit Graefeschem Zeichen ohne orbitale Ursache
ein. Diagnose Basedow. Den Grund der Einseitigkeit sah HALPERN in einer kon-
stitutionell stirkeren Empfindlichkeit des Sympathicus der einen Seite fiir die
toxische Schilddriisensubstanz. Behandlung mit Ovarium hatte den Erfolg, dafl
der Ex. in 5 Wochen verschwand und die Menstruation reichlicher wurde. Bei
Aussetzen der Behandlung trat der Ex. wieder ein.

Auch experimentelle Beobachtungen wurden von MARINE u. RoseN (3, 4, 7)
beigetragen. Bei ihren Arbeiten iiber den hypophysiren Ex. fanden sie, daf3
beim erwachsenen Kaninchenbock vorherige Kastration den Ex. nach Thyrek-
tomie verhindert, sowie daB nachtrégliche Kastration den schon ausgebrochenen
Ex. beseitigt. Werden die Testikel abgetrennt und unter die Bauchwand genéht,
so bleibt der Ex. erhalten. Wenn Exstirpation der Schilddriise zu Ex. fiihrte,
so wurde er verstirkt durch Testosteronpropionat, Androsteron und Dehydro-
androsteron. Durch Thyraden 148t sich dieser Ex. wieder beseitigen. Nach Ab-
setzen kommt er wieder. Beim Meerschweinchen liegen die Verhéltnisse anders.
Ohne Kastration bildet sich der Ex. in 8 Tagen zuriick. Nach einer solchen je-
doch bleibt er bestehen. Hier scheint die Regulationswirkung von Nebennieren
und Testis eine andere zu sein als beim Kaninchen. Der Ex. geht nach Durch-
schneidung des Halssympathicus zuriick, ist also wohl durch den Miillerschen
Muskel mitbedingt, was, wie S. 60 ausgefiihrt ist, nicht allgemein gelten kann.
Besonders bei sexuell aktiven Kaninchenbécken kommt es zu ausgesprochenem
Ex. nach Thyrektomie. Nach diesem Eingriff tritt iiberhaupt héufig eine starke
sexuelle Aktivitdt ein, wahrscheinlich infolge Hypertrophie des Hypophysen-
vorderlappens. Zugleich wird dessen adrenotroper Effekt geringer.

Der den Ex. bewirkende Effekt berubt also entweder auf Steigerung der
Aktivitit der Keimdriisen oder Verminderung einer antiexophthalmischen
Wirkung der Nebenniere, iiber die allerdings sonst nichts bekannt ist. Zur Er-
zeugung des Ex. sind aber auch Didtabnormititen besonders im Calciumhaus-
halt notig.

Schon die Verschiedenheit der Vorginge bei den Versuchstieren zeigt, wie
vorsichtig man mit der Ubertragung auf die Menschen sein muB. Was aber das
weibliche Geschlecht angeht, so ist es ja seit langem bekannt, daB im Klimak-
terium sehr oft Thyreotoxikosen entstehen, die man sich wohl durch ein plétz-
liches Ubergewicht der Hypophyse und des thyreotropen Hormones nach Aus-
fall des antagonistischen Sexualhormones erkliren konnte. Aus der Klinik wissen
wir, daB die Schilddriise auch als Antagonist des Pankreas zuckermobilisierend
und auch auf die Nebennieren einwirkt.
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b) Leber und Vitamin A.

Eine theoretisch, diagnostisch und therapeutisch wichtige Beziehung besteht
zur Leber. Sie fithrt zugleich in das Gebiet der Vitaminlehre. Bei Thyreotoxi-
kosen kann eine Dunkeladaptationsstorung, die wir hier mit Hemeralopie gleich-
setzen konnen, entstehen. Sie fiihrt den Kranken zwar in der Regel nicht zum
Arzt, da sie nur geringgradig ist und neben den andern Symptomen, vor allen
der allgemeinen Schwiche und Nervositdt, nicht aufféllt.

Bei genauer Priifung des Lichtsinnes fand ZAFFKE in allen von 22 Fillen von
Thyreotoxikose (Abb. 36), WoHL und FELDMANN in 18 von 20 eine Stérung der
Dunkelanpassung. SCHUPFER stellte eine méfBige Hemeralopie in einem etwas
geringeren Hundertsatz fest, ebenso Gopr-
FREDSEN. Auch ich sah einige ein-
schldgige Fille.
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reizwerte in Milliluxs,telilf{mi; logarithmischer Dar- Die Zentrale des Vitamin-A-Haushaltes
liegt nun in der Leber. Es ist schon
lange bekannt, dalB TIkterische oft nachtblind sind. In neuerer Zeit teilte
ZArrFeE wieder 12 Fille von verschiedenen Lebererkrankungen mit, wo die
Dunkeladaptation beeintrachtigt war, vor allem bei Lebercirrhose. Wir fin-
den bei Leberleiden auch ein anderes noch schwereres Zeichen der A-Avitaminose,
nédmlich die Xerophthalmie. Die schwersten derartigen Félle sah ich bei Saug-
lingen mit Lues congenita, die ja besonders die Leber ergreift und bei einem Er-
wachsenen mit einem winzigen stenosierenden Choledochuscarcinom.

Das Vitamin A gelangt schon als solches oder als Provitamin aus dem Darm
in die Leber, wo es durch das Ferment Carotinase in das Vitamin verwandelt
wird. Wenn nun die Zufuhr fehlt (Mangelkost) oder die Aktivierung und Ver-
arbeitung gestort ist (Leberleiden), so treten die verschiedenen Krankheits-
erscheinungen der A-Avitaminose auf, und zwar am Auge zuerst die Hemeralopie,
dann die Xerosis conjunctivae, die zuweilen aus Bitotschen Flecken hervorgeht,
und schlieflich die Eintrocknung der Hornhaut, die in die Keratomalacie miindet.

Bei der Thyreotoxikose scheint nun eine Leberschidigung fast die Regel zu
sein (ASSMANN). ScHONHOLZER fiitterte Ratten mit Thyroxin und konnte damit
die sonst nach Caseinzufuhr eintretende Eiweilspeicherung verhindern. Ferner
sank der Glykogengehalt der Leber, die Zellen erschienen kleiner, das Proto-
plasma und die Kerne verdichtet. Das Zusammentreffen von Basedow und Leber-
cirrhose wurde schon von SATTLER erwdhnt. Neuere Mitteilungen stammen von
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MARINE u. LENHART und SCHILDEKNECHT. GODTFREDSEN fand die Takatasche
Reaktion in 9 von 10 Basedowféllen positiv.

Den wichtigsten Beitrag lieferte ROSSLE, der an einem grofen Beobachtungs-
gut von Lebern Basedowkranker Veranderungen sah, die er als Folge der
Thyreotoxikose wertet. Sie bestehen in akuten Fallen in Nekrosen, die sich bis
zum Bilde der akuten und subakuten gelben Leberatrophie steigern kénnen.
Altere Verinderungen haben die Form einer sklerosierenden Verianderung des
Gewebes.

WarTHIN u. WELLER fanden bei 38 von 44 Basedowkranken eine inter-
lobulére chronische parenchymatise Hepatitis. HoBAN erklért die Erscheinungen
als direkte Toxinwirkung, fiir die er den Namen Hepar Basedowianum vor-
schligt. Die aus akuten und chronischen Verdnderungen hervorgehende Sklerose
ist das Ergebnis eines faserbildenden Prozesses, der weitgehend von der Tétig-
keit faserbildender Zellen unabhéingig ist. Es lieB sich der Nachweis erbringen,
daB in den Exsudaten der Gewebsspalten wie in einem unter bestimmten chemi-
schen und mechanischen Bedingungen stehenden zellfreien Kulturmedium Fi-
brillen entstehen und sich ordnen.

Bei dieser Beschreibung fillt eine gewisse Ahnlichkeit mit den Orbital-
Verinderungen beim bosartigen Ex. auf. Insbesondere, wenn man noch hért,
dafl RossLE im Herzmuskel eine eigenartige Auflosung der Fasern im Bereiche
lokaler Odeme beschreibt. Der Gedanke an das thyreotrope Hormon liegt nahe.
SCHNEIDER u. WIDMANN zeigten nun auch, daB man im Versuch mit Hilfe
des thyreotropen Hormones die Leber schwichen kann (thyreotrope Leber-
schiidigung). Sie ist an die Schilddriise gebunden. Diese bewirkt einen Glykogen-
schwund der Leber ihrerseits.

Eine Leberschiadigung bei Thyreotoxikose ist somit erwiesen. Da WENDT
nun obendrein bei schwerem Basedow ein Fehlen des Vitamin A im Serum fest-
stellte, was allerdings nicht immer bestétigt wurde, z. B. von GODTFREDSEN, der
eine Einstellung auf einen niedrigeren Haushalt annimmt, so liegt der SchluB nahe,
da} die Dunkeladaptationsstérung bei Thyreotoxikosen eine Folge der durch
Leberschédigung verursachten schlechteren Vitamin-A-Versorgung der Netz-
haut ist. Die Stérung ist in schweren Fillen mit hoher Grundumsatzsteigerung
besonders erheblich. ZAFFKE zeigte aber, daBl es die Grundumsatzsteigerung nicht
als solche ist, die die Stérung verursacht, wihrend THIELE im Gegenteil annimmt,
daB das Vitamin-A-Defizit die Folge der Oxydationssteigerung ist. Man muf
zugeben, daBl die Adaptation kein unbedingtes MaB fiir die Vitamin-A-Ver-
sorgung durch die Erndhrung ist (STEININGER u. RoBERTS, HIRST u. SHOE-
MAKER u. a.). Die Adaptationsstérung geht auch dem Karotin- und Vitamin-
A-Mangel nicht genau parallel (ScHUPFER). Dieser vermutet daher, daB noch
weitere Faktoren, z. B. vom Hypophysenzwischenhirnsystem oder der Leber,
mitwirken. Bemerkenswert ist, dal WoHL u. FELDMANN auch bei Hypothyreose
erhebliche Dunkeladaptationsstérungen nachwiesen, die sogar die Diagnose er-
laubten. Sie erkliren das mit der Annahme, daB auch bei Hypothyreosen das
Karotin nicht geniigend in Vitamin-A umgewandelt werden konne, da ja Thyroxin-
mangel herrsche und Thyroxin fiir die Umwandlung nétig sei. Es miiBte also
nach ihrer Meinung ein optimaler Thyroxinspiegel gesichert sein, ein Mehr oder
Minder wire schadlich. Zu dieser Theorie stimmt die hiufige Beobachtung, daB
gerade die hypothyreotischen Fille von Ex. besonders durch Hornhautein-
schmelzung gefahrdet sind (s. S.65). ScHUPFER meint, daB die Adaptations-
storung vielleicht den zentralen Charakter des betreffenden Basedowfalles an-
zeige. Das Melanophorenhormon im Urin zeige die Mitwirkung des Hypophysen-
zwischenhirnsystems, da es ja die Adaptation beeinflusse.
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Fiir die Klinik ergibt sich die Folgerung, bei Klagen diber Nachtblindheit auch
an die Schilddriise zu denken, nicht nur an Ernahrungsfehler, Leberleiden usw.

Die giinstige Beeinflussung des Morbus Basedow durch Vitamin A wurde
von WENDT, SCHNEIDER u. WITTMANN behauptet, allerdings nicht allgemein
bestitigt. Man wird als Augenarzt mindestens in den Féllen mit Adaptations-
storung auf eine solche Behandlung dréngen (s. S. 89).

Wie schon erwihnt, diirfte der Vitamin-A-Mangel bei der Einschmelzung
der Hornhdute beim bésartigen Ex. eine besondere Rolle spielen. Diese gefiirchtete
Komplikation sah schon Basedow in seinen ersten Féllen. Wenn durch hoch-
gradigen Ex. der LidschluBl unmoéglich ist, so scheint zur Erklirung das mecha-
nische Moment zu geniigen. Es wiirde sich also um eine Keratitis infolge von
Lagophthalmus und Strangulation handeln. SATTLER (*) erértert eingehend die
Frage, inwieweit ein neuroparalytischer oder xerotischer ProzeB in Frage kommt.
Es ist schwierig, alle Fille einheitlich zu deuten. Sehr oft fiel die Mattigkeit und
Trockenheit der Hornhaut auf, wihrend in andern Féllen die Augen abnorm
feucht waren. In besonderen Ausnahmefillen fehlte sogar der Ex. SATTLER (*) selbst
aber erinnert an die groBe Ahnlichkeit mit der Keratomalazie. Da damals die
Bedeutung des Vitamin A noch nicht bekannt war, so nahm er eine toxische Wir-
kung an. Jetzt darf man wohl vermuten, dal die Hornhautvereiterung vor allem
dann erfolgt, wenn mechanische Momente sich mit einem hohen Vitaminmangel
treffen, d. h. also u. U. mit einer besonders starken Leberschidigung. Die Gonaden
scheinen auch hineinzuspielen, da die Komplikation vor allem alte Méanner be-
fallt. Der Vitamin-A-Mangel scheint die Gefdhrdung der Hornhaut bei Thyreo-
toxikosen so weit zu erkliren, daB die Annahme von im Blut kreisenden, die
Hornhaut schidigenden Toxinen (Kravirz u. MornLE) wohl iiberfliissig ist.

5. Schilddriisenstorungen im Rahmen bekannter Augenleiden.

a) Schilddriise und Augenbinnendruck.

HerrEL (I—3) machte darauf aufmerksam, daf beim Basedow der Augen-
druck oft besonders niedrig ist, wihrend er bei Unterfunktion der Schilddriise
Werte zeigen kann, die an oder oberhalb der oberen Grenze der Norm liegen.
Seine erste Beobachtung machte er an einem Kaninchen, das alle Augensymptome
des Basedow aufwies. Der Druck betrug 16 mm. Wurden Kaninchen mit Thyraden
gefiittert, so sank der Druck, wihrend er nach Schilddriisenexstirpation stieg.
Von Kranken mit klinischen Zeichen einer Schilddriisenunterfunktion hatte ein
junger Mann trotz der értlichen Behandlung einen Druck von 25—28, der nach
allgemeiner Thyradenbehandlung auf 15—16 fiel. Bei einer Frau betrugen die
Druckwerte sogar 35—46 und sanken auf 18. 1920 berichtete HERTEL iiber einen
Basedowkranken, dessen Augendruck nur 12 mm betrug, wéhrend er nach
Strumektomie auf 27 anstieg. MEESMANN sah nach der gleichen Operation sogar
Glaukom entstehen. FvcHs erreichte Drucksenkung in zwei Fillen von Glau-
kom bei Myxédem durch Thyroxinbehandlung. BruNs fand bei Basedow durch-
schnittliche Druckwerte von 16, LARSEN bezeichnet die Werte bei Myxddem
als meist etwas hoher als gewdhnlich, aber immer unter 26. Fucus fand bei
Basedow durchschnittlich 16 und bei Myxédem 28—30 mm. BENoIT beobachtete,
daB bei einem schweren Basedow der Druck immer dann weich wurde, wenn der
Ex. sich verschlimmerte.

Es scheint also, da3 beim Myxédem der Druck eine Tendenz nach oben, bei
Thyreotoxikose aber nach unten hat. Zur Erklirung wies HERTEL vor allem auf
die Beeinflussung des Wasserhaushaltes durch die Schilddriise hin, auf die ja
auch die moderne innere Klinik groBen Wert legt. Im Kaninchenversuch hat
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HERTEL auch zeigen kénnen, dafi subcutan eingespritzte hypertonische Salz-
l6sungen bei Tieren, die mit Schilddriise gefiittert wurden, rascher resorbiert
wurden als bei unbeeinfluBten. Bei Tieren mit Schilddriise sank der Druck
auf Salzeinspritzungen rasch ab, bei schilddriisenlosen trat gar keine oder nur
eine verspatete Senkung auf. Bekannt sind die Anschauungen EPPINGERs und
seiner Mitarbeiter iiber die Bedeutung der Schilddrise fiir die Entstehung man-
cher Odeme durch erhohte Wasserbindung im Gewebe. Eine einfache Uber-
tragung auf das Auge ist aber keinesfalls méglich. Die Verhéltnisse liegen in
mancher Beziehung gerade umgekehrt.

Unabhingig von HErRTEL hatte IMRE (I, 2) die Frage der endokrinen Bedingt-
heit des Glaukoms allgemeiner aufgegriffen. Er konnte die niedrigen Druck-
werte bei Basedow nicht bestitigen. MELLER liel durch Krasso die Frage nach-
priifen, indem Grundumsatz und spezifisch-dynamische Wirkung beim einfachen
Glaukom untersucht wurden. Es zeigte sich, dafl Unterfunktion der Schilddriise
kein regelmafBiges Symptom des priméren Glaukoms ist. Auch LARSEN fand den
Grundumsatz bei Glaukomkranken in der Regel normal. Einige Fille mit nor-
malem oder subnormalem Grundumsatz und herabgesetzter spezifisch-dynami-
scher Wirkung wurden mit Grenzstrahlen behandelt, die die autonomen Haut-
nerven erregen und den Grundumsatz erhéhen. In 5 von 8 Féllen sank der Augen-
druck sogleich ab. GouLDEN fand den Grundumsatz bei Glaucoma simplex in
41,5% unternormal, in 48,4% normal, in 9,7% gesteigert und die spezifisch-
dynamische Wirkung in 74,1% herabgesetzt. Auch nach GourLpeN ist Hypo-
thyreose kein Regelsymptom des Glaukoms.

Den obigen im wesentlichen iibereinstimmenden Beobachtungen stehen aber
auch negative und véllig gegenteilige gegeniiber. SarLvaTr fand bei Kaninchen
und Hunden keine Druckbeeinflussung durch Schilddriisenpréparate. Bei 10 Affen
blieb der Druck durch Entfernung der Schilddriise ein Jahr lang unbeeinfluflt.
Kranke mit Basedow und Myx6dem hatten normale Werte.

Auch Hyperthyreodismus wurde bei Glaukomkranken gefunden. Schon 1883
beschrieb GAILL einen solchen Fall und LANGENHAN einen mit leichtem Druck-
anstieg bei Basedow. BRAYLEY und EYRE sollen dhnliche Fille beschrieben haben.
Der Referent der mir nicht erreichbaren Arbeit bemerkt aber, da$ ihn die Proto-
kolle nicht vom Vorliegen eines Glaukoms {iberzeugt hitten. C. SATTLER berichtet
tiber eine 70jéhrige Frau mit einseitigem Glaukom und Ex. und Struma, das auf
Bestrahlung von Schilddriise und Thymus zuriickging. Da der Grundumsatz
aber erhoht blieb, vermutet SATTLER keine Wirkung iiber die Schilddriise, son-
dern iiber den Sympathicus. LoksHINA senkte bei einem Basedowglaukom durch
Schilddriise den Druck. MELLER und Krasso erreichten das gleiche in zwei
Fillen durch Bestrahlung der Schilddriise bei Glaukom mit gesteigertem Grund-
umsatz und vasomotorischer Reizbarkeit. Frratow konnte bei Glaukom und
Basedow, nachdem alle 6rtlichen medikamentésen und operativen MafSnahmen
erfolglos geblieben waren, den Druckausgleich erst durch Schilddriisenoperation
erreichen. Krasso fand den Grundumsatz in 41% der Glaukomkranken er-
hoht.

Passow stellte sehr miihevolle und kritische Untersuchungen an Glaukom-
kranken an. In der Mehrzahl der Fille fand er einen erhéhten Grundumsatz,
erhohten Blutjodspiegel, Erythrocytose, Lymphocytose, positive Reid-Huntsche
Probe (erhohte Acetonitrilresistenz der Maus), oft auch erhéhtes Wasserbindungs-
vermégen und erhéhten Blutzucker. Alle diese Dinge sprechen im Sinne einer
Uberfunktion der Schilddriise bei Glaukom, wenn auch, wie Passow selbst
bemerkt, die schweren Thyreotoxikosen unter seinen Fillen fehlen.

GOULDEN bestrahlte bei 5 Kranken mit Glaukom, gesteigertem Grund-

Velhagen, Sehorgan und Innere Sekretion. 6
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umsatz und vasomotorischer Labilitit die Schilddriise. Das Allgemeinbefinden
besserte sich in allem, der Augendruck aber nur in zwei Fillen.

Mazze1 nahm in drei Fillen von Buphthalmus, wo die Léwysche Probe (S. 240)
und die Thyreodinprobe eine erhohte Empfindlichkeit zeigten, eine endokrine
Stérung an. Nach ihm beobachtete ANGELUcCCI ein hiufiges Zusammentreffen
von Buphthalmus mit vasomotorischen Stérungen, Tachycardie und Struma.
Auch WEVE sah dreimal Thyreotoxikose bei jugendlichem Glaukom.

Die einen Autoren fanden also ber Glaukom hypothyreotische, die andern hyper-
thyreotische Erscheinungen. v. CsapopY suchte die Widerspriiche zu kliren durch
Individualisierung der Fille. Er bestitigte die druckvermindernde Wirkung der
Schilddriiseniiberfunktion (verschlimmernd wirkt das Aussetzen der Keimdriisen,
was auch GouLDEN hervorhebt). Die Resektion eines einfachen alten Kropfes
bleibt meist ohne EinfluB}, die eines jiingeren oder Rezidivkropfes kann sich in
beiden Richtungen auf den Augendruck auswirken. Bei Individuen mit im
Gleichgewicht befindlichem vegetativem Nervensystem erfolge bei Strumektomie
eine Erhohung, bei Sympathicotonikern eine Senkung des Augendruckes.
Diese trete auch bei Basedowikern ein, wobei es sich wohl um die nicht seltene
primére postoperative Verschlimmerung der Thyreotoxikose handelt. Spitere
Nachuntersuchungen konnte v. Csapopy nicht machen.

PrLicQUE bezeichnet das Glaukom bei Basedow als selten. Im allgemeinen
sei der Druck etwas tief, bei Hypothyreose etwas hoch. Bei beiden Formen be-
stinden auch oft Druckunterschiede zwischen rechts und links. PLicQUue machte
auch wieder Kaninchenversuche. Wurde téglich 0,01 Schilddriise per os gegeben,
so trat ein leichter Druckanstieg ein, bei groeren Dosen eine sehr grofe Un-
stabilitdt des Druckes, die das einzig sichere Ergebnis der Versuche war. Das
thyreogene Glaukom scheine gekennzeichnet durch unstabile Insuffizienz. Hierzu
pafit die Mitteilung von WEssELY, daB man beim Basedow zwar oft sehr tiefe
Werte finde, vor allem aber eine groBe Labilitit, d. h. beim gleichen Kranken
auch zuzeiten sehr hohe Werte. Es ist kein Wunder, daB die groBe seelische
Erregbarkeit bei Hyperthyreotikern Glaukom auslésen kann wie z. B. bei drei
jugendlichen Patientinnen von WEevE.

Mossa erhielt Drucksenkung durch intravendse Gabe von Schilddriisen-
trockenauszug. Ich lieB durch D. MoBNICKE in einer Dissertation die Frage an
Kaninchen nochmals nachpriifen. Sie fand, dafl 1 mg Thyroxin den Druck fiir
eine Woche senken kann. Haufige Gaben fiihren zu starken Schwankungen nach
unten, jedoch besteht keine unmittelbare Beziehung zu den einzelnen Einsprit-
zungen.

Wir finden also widerspruchsvolle Beobachtungen. Ein bestimmter Augen-
druck oder eine bestimmte Abweichungsrichtung desselben ist nicht mit einer
bestimmten Funktionsstérung der Schilddriise urséchlich verbunden. Auf dem
Boden einer ortlichen Disposition aber kann eine Schilddriisenstérung der ver-
schiedensten Art zur Druckschwankung fithren. Es ist dabei durchaus denkbar,
daf die Druckschwankung ohne das Auftreten der Schilddriisenstorung nie
manifest geworden wére. Besteht bei einem Glaukom zugleich auch eine Schild-
driisenstorung, so ist es aussichtsreich und zweckmiBig, das Glaukom auch
durch Ausgleich derselben zu behandeln. Es geht aber iiber die tatsédchlichen
Grundlagen weit hinaus, wenn LaMB das Glaucoma simplex als chronisches Ab-
niitzungssymptom mit Degeneration der Schilddriisenfunktion bezeichnet.
Beim Versuchstier scheint Thyreotoxikose regelmaBiger mit Drucksenkungen
verbunden zu sein als beim kranken Menschen, wo eben die Glaukomkrankheit
das Produkt einer ortlichen Disposition mit allgemeinen Stérungen ist. Ich ver-
weise auch auf S. 208.
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Man darf die Krankheit ,,Glaukom®, deren eines Symptom eine Erhchung des
intraokularen Druckes ist, die der Korper selbst nicht oder wenigstens nicht ge-
niigend regulieren kann, nicht gleichsetzen mit medikamentosen Druckschwankun-
gen innerhalb normaler Grenzen am gesunden Auge von Mensch oder Tier.

b) Schilddriise und Star.

Gibt es einen thyreogenen Star? Soweit diese Frage den Altersstar und den

bei Kretinismus und Mongolismus betrifft, wird auf die betr. Kapitel verwiesen
S. 208).

( Uber Star bei Myxidem besitzen wir einige Mitteilungen. Meistens fehlt aber
ein Spaltlampenbefund, oder es ist die Differentialdjagnose gegen seltene Haut-
krankheiten (z. B. Sklerodermie) nicht oder ungeniigend gestellt. Spaltlampen-
untersuchung, Grundumsatzbestimmung und Blutanalyse diirften jetzt meist
zu einer andern Diagnose fithren. Dal Star gelegentlich bei Myxédem vorkommt,
scheint erwiesen. Wahrscheinlich ist dieser aber, besonders bei starken myxéde-
matosen Hautverinderungen, dem Wesen nach der gleiche wie der Star bei
Hautleiden (Cataracta syndermatotica), also direkt die Folge einer Hauterkran-
kung und nur indirekt die einer Schilddriiseninsuffizienz. Der Myxoédemstar
wird deshalb S: 187 besprochen.

Star bei Kropf wurde in élteren Arbeiten, namentlich von Vossius beschrie-
ben. Er hatte ihn namentlich bei jiingeren Frauen gefunden. Auf Tetanie wurde
geachtet, doch soll sie ausgeschlossen worden sein. Heute darf man sagen, daB
die Beobachtungen von Vossrus nicht bestétigt wurden. In den Kropflindern
ist der Star nicht haufiger als anderswo (WERNICKE, GEROCK, PossEK). Wenn
Vosstus der Nachweis der Tetanie nicht gliickte, so hatte dies wohl untersuchungs-
technische Griinde, da man damals klinisch den Calciumspiegel noch nicht so
einfach wie jetzt bestimmen konnte, und damit das wichtigste Tetaniesymptom
wohl oft iibersehen muBite. Gerade jiingere Frauen sind nun aber bekanntlich
oft von Tetanie betroffen. Die nahere Beschreibung, die Vossius mit den Unter-
suchungsmitteln der Vorspaltlampenzeit gab, spricht auch dafiir, daB er Tetanie-
stare vor sich hatte. Er beschreibt Triibungen hauptsichlich in der Kernzone
und den perinuclearen Schichten. Es sei ein ausgesprochener Kernstar. Die
duBeren Schichten seien ganz klar gewesen oder hitten nur punkt- oder strich-
férmige Triibungen aufgewiesen, ebenso die Aquatorzone. Haufig sei eine vordere
und besondere hintere Poltriibung gewesen. Gerade diese beiden Verinderungen
finden sich oft bei Tetaniestar (s. S. 101).

KLEIBER bestimmte die Polarisationskapazitit der Haut bei Starkranken,
die in einfacherer Weise als die Untersuchung des Grundumsatzes ein Urteil
iiber die Schilddriisenfunktion gestatten soll. Von 100 Altersstarkranken zwischen
50 und 75 Jahren hatten 41 eine normale, 35 eine herabgesetzte und 24 eine er-
hohte Schilddriisenfunktion. Die gefundenen Mittelwerte und Abweichungen
waren die gleichen wie bei Nichtstarkranken. STEGMANN fand bei beginnenden
Linsentriibungen 78 mal einen herabgesetzten und 17mal einen erhéhten Grund-
umsatz.

Hyperthyreodismus als Starursache kommt noch weniger in Frage. Alters-
starkranke sind, wie eine tausendfiltige Erfahrung lehrt, keine Hyperthyreotiker,
und Basedowkranke haben nicht 6fter Star als gleichaltrige Personen mit nor-
maler Schilddriise. ERGGELET sah allerdings bei einer 29jihrigen Frau eine dop-
pelseitige rasch quellende Katarakt, bei der Tetanie und Diabetes sorgfiltig
ausgeschlossen wurden, aber ein Basedow mit um 30% erhéhtem Grundumsatz
und Exophthalmus bestand. Der Fall wird aber verwirrt durch weitere Kompli-
kationen (Netzhautblutung, Sehnervenatrophie, Hypertonie).

6*
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Angeborener erblicher Star kommt oft mit erblichem Schwachsinn zusammen
vor. Dabei handelt es sich in der Regel nicht um Kretinismus. Eine Beziehung
der betreffenden Linsentriibung zur Schilddriise ist somit nicht gegeben. Uber
Star bei Mongolismus s. S. 208.

Zum diabetischen Star bestehen Verbindungen. Myxdédem und Akromegalie
wurden frither oft verwechselt. Wir diirfen annehmen, daf sich unter den #lteren
Mitteilungen iber ,,Myxédemstare’* auch Fille befinden, bei denen in Wirk-
lichkeit Akromegalie mit hypophysirem Diabetes vorlag. Da es nun auch einen
thyreogenen Diabetes gibt, so kénnten auch diabetische Stare vorgekommen
sein, die als thyreogen angesehen wurden. Erkrankung des Inselapparates bei
Basedow ist mehrfach beobachtet worden (WeGELIN, SCHILDENECHT, FORSTER
u. LowriE u. a.). Glykosurie ist sehr hiufig.

Die Frage nach einem direkt thyreogenen Star miissen wir dahin beantworten,
daB ein solcher, wenn siberhaupt, nur duferst selten vorkommt, und zwar bei Hypo-
thyreose, und daB3 ein spezifisches Bild dafiir nicht bekannt ist. Stare bei Schild-
driisenstorungen sind fast immer indireki entstanden.

¢) Schilddriise und Augentuberkulose.

F. W. MEYER bringt ein groBes Beobachtungsgut iiber das Zusammentreffen
vegetativ endokriner Erscheinungen mit Augentuberkulose verschiedenster Art.
Hierbei steht die Schilddriise im Vordergrund, da Struma und verschiedene
Grade der Thyreotoxikose besonders héufig sind. Der urséchliche Zusammen-
hang ist natiirlich ein sehr loser. Oft diirfte sich ein Circulus vitiosus zwischen
beiden Faktoren ausbilden. Nach MEVER hingt die groBe Zahl derartiger und
ahnlicher innersekretorischer Stérungen mit den héufigen Konstitutionsanoma-
lien der betreffenden Kranken zusammen.

Verwiesen sei auf die franzosischen Beobachtungen iiber die Bedeutung von
Schilddriise und Hypophyse fiir die rezidivierenden Glaskérperblutungen, die
ja oft tuberkuléser Natur sind (s. S. 216).

6. Die okulare experimentelle und klinische Pharmakologie und
Toxikologie der Schilddriise.

Die meisten wichtigen Tatsachen haben wir bereits in den obigen Kapiteln
abgehandelt, so daB nur noch kurze Erginzungen nétig sind.

Versuche zur Ausschaltung der Schilddriise sind héufig gemacht. Ihre Schwierig-
keit liegt darin, daB es nur schwer gelingt, die Schilddriise restlos abzutragen
und dabei die Nebenschilddriisen zu schonen. Man kann dann allerdings die letz-
teren durch Hormone und gewisse Medikamente ersetzen. Wurden die Neben-
schilddriisen erhalten oder funktionell ersetzt, so sind anscheinend keine Augen-
erscheinungen beobachtet worden. Die Verinderungen an den Lidern bei Myx-
6dem sind fiir die Sehfunktion unerheblich. Die Schilddriise ist anscheinend fiir
die Funktion und Existenz des Sehorgans selbst nicht unbedingt notwendig.
Die Wirkungen der Opotherapie sind zum Teil schon oben besprochen, zum
Teil werden sie S.87 besprochen. Uberdosierungen kénnen Basedowaugen-
symptome auslosen.

Bircr-HirsoEFELD und INOUYE untersuchten experimentell die Frage einer
Thyreoidinamblyopie. Nach monatelangen Gaben von 8—10 g Schilddriise pro
Tag trat bei Hunden eine einfache Sehnervenatrophie ein. Histologisch fehlten
alle Entziindungszeichen, vorwiegend waren die Ganglienzellen der Netzhaut
geschadigt. Eine Disposition scheint erforderlich. Bei Hithnern rief ALAGNA
durch Verfiitterung von Schilddriise degenerative Erscheinungen an Sehnerv
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und Netzhaut hervor, die er mit einer toxischen Wirkung auf die Zellelemente
erklirte. Eine gleichzeitig aufgetretene Depigmentierung von Uvea und Sklera
fithrte er auf eine Hemmung der Pigmentbildung durch das sympathische Nerven-
system zuriick.

Scaninct stellte aus dem Schrifttum eine Reihe von Fillen zusammen, wo
nach Schilddriisenbehandlung Iridochorioiditis und Neuroretinitis beobachtet
wurde, u. v. SziLy (*) erwdhnt Fille von RatmMoNDpI, HENNICKE und GLEY u. a.,
die aber groftenteils so weit zuriickliegen, daf sie der Nachpriifung mit modernen
Methoden bediirfen. CorpEZ beschrieb 5 Félle von Thyreoidinneuritis, die mit
Zentralskotom und Spiegelbefund ganz der Tabakalkoholneuritis glichen und
nach Absetzen des als Abmagerungsmittel genommenen Schilddriisenpraparates
abheilten. BASTERRA machte dhnliche Beobachtungen. Dem steht eine Mitteilung
von LAGRANGE entgegen, daBl er eine Lebersche Atrophie durch Thyreodin
wesentlich gebessert habe. Nach VENNEMANN gibt es eine akkomodative Astheno-
pie nach Thyreodingebrauch, gewissermaflen also das experimentelle Gegenstiick
zu der Basedowasthenopie von FRANCESCHETTI.

SaTTLER (*) sah Neuritis retrobulbaris bei Basedow als Friihsymptom.

Rowur priifte die Abhéngigkeit des Pupillenreflexes von der Schilddriise und
fand in einer 4% Stunden nach Thyroxineinspritzung eintretenden Verkiirzung
der Reaktionszeit einen neuen Beweis fiir die erregbarkeitssteigernde Wirkung
des Thyroxins auf das Zentralnervensystem.

GAEDERTZ u. WITTGENSTEIN untersuchten bei Hunden den EinfluB der
Schilddriise auf die Durchldssigkeit der Blutkammerwasserschranke fiir kolloi-
dale Farbstoffe. Weder kiinstliche Hyperthyreotisierung noch Entfernung der
Schilddriise beeinfluBten die Durchgingigkeit. Dies Ergebnis ist erstaunlich,
wenn man sich vergegenwértigt, wie sehr die Schranke vom vegetativen Nerven-
system abhingt und dessen Erregbarkeit wiederum von der Schilddriise.

Rosst (1) machte an Kaninchen, die kiinstlich hyperthyreotisch gemacht
worden waren, Augenoperationen. Die Wunden heilten schneller und glatter,
wihrend sie bei Tieren, denen die Schilddriise entfernt war, schlechter als bei
Kontrolltieren heilten.

JamEsoNs gute Erfahrungen mit der ortlichen Anwendung von Thyroxin
bei verschiedensten Augenleiden wurden von FRANCESCHETTI u. GORIN nicht
bestatigt.

CHAJUTIN untersuchte die Einwirkung der Schilddriisenausschneidung und der
chronischen Anreicherung des Organismus mit Thyreoidin auf den Verlauf der
experimentellen allergischen Keratitis. Beide MaBnahmen setzen die Intensitéit
der hyperergischen Entziindung herab, die Entfernung der Schilddriise aber im
hoheren Grade als die Thyreoidinanreicherung. CHAJUTIN erklirt den ersteren
Vorgang mit einer schwicheren Sensibilisierung des schilddriisenlosen Tieres,
den letzteren mit einem EinfluB des Préiparates auf den Verlauf der Entziindungs-
reaktionen.

DaB die Schilddriise fiir das Wachstum eine groBe Rolle spielt, ist bekannt.
Dies wirkt sich auch am Auge aus. Nach W. ScHULZE bleibt das Epithel der
Hornhaut von schilddriisenlosen Larven im Larvenstadium stehen. Die Driisen
der Orbita und die Anlagen der Lidfalten fehlen. Bei Hyperthyreodismus sind
die Augen abnorm groB}, die Hornhautentwicklung eilt voraus.

Bei Rattenménnchen ist die Exstirpation von Schilddriise und Nebenschild-
driise kein Hindernis fiir das Augenwachstum, wohl aber beim Rattenweibchen
(HAMMETT).

Bei Molchen ist die Linsenregeneration bei Schilddriisenmangel in einem
Teil der Falle verzogert (LENHARD).
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Tiere konnen an sich an typischem Basedow erkranken. SATTLER (*) und
ScaHLEICH stellen Falle zusammen, die Hunde, Pferde und Rinder betreffen.
Es bestand meist sehr erheblicher Exophthalmus, und die Lidspalte konnte nicht
geschlossen werden.

7. Riickblick zur Pathogenese der thyreogenen Augenleiden.

Im Normalzustand, wenn von der Schilddriise keine schidlichen Einfliisse
auf das Auge ausgehen, befinden sich offenbar eine Reihe von Faktoren in einem
Gleichgewicht, das ein harmonisches Zusammenspiel zur Folge hat. Der Tonus
der vegetativen und motorischen Zwischenhirnzentren ist so eingestellt, daB
1. der Sympathicus keinen tibermaBigen Reiz auf die Sekretion der Schilddriise
und die Spannung der glatten Orbitalmuskulatur ausiibt, 2. die Sekretion
des hypophyséren thyreotropen Hormons in normalen Grenzen gehalten wird,
und damit auch die des antithyreotropen Stoffes, 3. die enthemmende Wirkung
der extrapyramidalen Bahnen eine optimale Beweglichkeit der Lidmuskulatur
ermoglicht. Voraussetzung zu diesem Zustand ist eine gewisse Einwirkung von
seiten der Geschlechtsdriisen, Nebennieren und der Schilddriise selbst, die ihrer-
seits sowohl zentral von Hypophyse und Zwischenhirn gesteuert werden als auch
auf diese einwirken konnen. Die Hormonproduktion der Hypophyse und der
Schilddriise ist so eingestellt, dal die Haut der Lider und die Gebilde der
Orbita sich in einem Zustand befinden, den man vielleicht eukolloidal nennen
darf, und der die beste Funktion verbiirgt.

Von allen Seiten des Apparates kénnen nun Stérungen ausgehen, die zu ganz
ghnlichen Folgen fithren, weil wichtiger als der primére Ort derselben die Gleich-
gewichtsstorung an sich ist, die sich den andern Mitspielern mitteilt.

Die Schidigung kann ihren ersten Angriffspunkt haben in der Schilddriise
selbst oder in der Hypophyse (z. B. eosinophiles oder basophiles Adenom),
oder in ‘einer auf die Hypophyse wirkenden Driise (Gonaden, Nebennieren),
oder im Zwischenhirn (Encephalitis). Sie kann toxisch (Jod- oder Hormonbehand-
lung), psychisch oder infektios sein, oder auf der Einwirkung einer anderen Driise
beruhen.

Einerlei aber, woher die Stérung kommt, wird eine Anderung des Spannungs-
zustandes der Augenmuskeln, des Tonus der orbitalen Gefafle und des kolloidalen
Zustandes der Muskeln, des Fettes und anderen Bindegewebes in der Augen-
hohle herbeigefiihrt, wobei es mehr oder weniger vom Zufall abhéngt, ob die
Lidsymptome oder der Exophthalmus und bei diesem wieder die muskuléren,
vasculdren oder bindegewebigen Elemente mehr im Vordergrund stehen.

Die Grundlage, auf der sich alle Erscheinungen abspielen, ist eine gewisse
Stoffwechsellage, wobei dem Haushalt von Wasser, Calcium, Natrium, Kalium
und Phosphor mit ihren Einflissen auf die Erregbarkeit des Zentralnerven-
systems ein besonderer hemmender oder erregender Einfluf zukommt.

ScHITTENHELM bezeichnet die Basedowsche Krankheit als Dysfunktion der
neurohormonalen Regulationen der Schilddriise. Auch HoFr tritt dafiir ein,
nicht nach einer Ursache zu suchen, sondern die Frage zu stellen nach der Stérung
der Wechselwirkung vieler variabler Faktoren. Die Faktoren konnen sich gegen-
seitig schwichen, aber auch in die Hohe treiben.

Ein ganz unbedingter Gegensatz zwischen hyper- und hypothyreotischen
Symptomen besteht nicht. Exophthalmus, Alopecie, Poliosis, Pigmentierung,
Lidschwellung, Konvergenzstérung konnen bei beiden vorkommen. Auch die
Augensymptome der Schilddriisenleiden sind nicht véllig spezifisch. Sie gewinnen
ihren Wert erst durch genaue Differentialdiagnose. Wir erinnern uns daran, dafl
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beim thyreotischen Ex. in der Regel die Lederhaut oberhalb des Hornhautrandes
sichtbar wird, beim nichtthyreotischen aber unterhalb, und daB beim Basedow
der duBere Lidwinkel héher, bei der Facialislihmung aber tiefer steht.

Der Augendruck spielt nur eine untergeordnete Rolle in der Schilddriisen-
pathologie, ebenso die Frage der Linsenerkrankungen.

8. Behandlung der thyreogenen Augenkrankheiten.
a) Medikamentise und diéitetische Behandlung.

Die Augenerscheinungen bei Myxtdem sind neben den andern Symptomen
unwichtig. Die duflere Entstellung des Gesichtes kann aber doch an sich schon
Behandlung erfordern. Diese ist die bekannte allgemeine Substitutionstherapie
mit einem Schilddriisenpraparat (Abb. 37). Die Anzeige diirfte selten durch
den Augenarzt gestellt werden. GASTEIGER beschreibt einen Fall von postopera-

Abb. 37 (nach FALTA). Fall von Myxdédem vor und nach Thyreoidinbehandlung.

tivem Myxédem, wo Hautsécke aus den Unterlidern bis zum Munde reichten
und durch Thyroxin und Thyraden die Verunstaltung beseitigt wurde.

Die bendtigten Hormonmengen miissen im Einzelfall unter besonderer Kon-
trolle von Gewicht und Puls vorsichtig ausgetastet werden. Vor einem Uber-
effekt muBl man sich hiiten. Ein Beispiel gibt Abb. 29.

Die Behandlung des dysthyreotischen Lididems bedarf groBter Vorsicht.
Schon die Diagnose ist sehr schwierig, da auch andere Driisen, vor allem die
Gonaden, ferner die Nieren, nichtendokrine Hautleiden usw. hineinspielen. Hilt
man eine Schilddriiseninsuffizienz aber fiir sicher, so ist ein vorsichtiger Versuch
mit Schilddriise erlaubt.

Thyreotoxikose ist in erster Linie ein inneres lebensbedrohendes Leiden. Die
allgemeine Behandlung ist eine der schwierigsten und zugleich dankbarsten
Aufgaben fiir den Internisten.

Trotzdem hat der Augenarzt unter Umstinden entscheidend mitzuwirken
bei der Anzeigestellung, wenn entweder die dem Auge drohende Gefahr vor-
dringlich ist oder die &uflere Entstellung der Augen hochste Grade erreicht.
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Der Exophthalmus mittleren und hohen Grades ist als solcher eine Anzeige fiir
Behandlungsmafnahmen, da er mit Erblindungsgefahr verbunden sein kann. Die
Lidsymptome als solche sind weniger wichtig, doch wirken die gegen den Ex.
gerichteten Mittel auch auf sie.

Die Grundlage der konservativen Behandlung bildet selbstverstindlich die
gegen die nervose Erregbarkeit, Gewichtsabnahme und Stoffwechselstérung ge-
richtete allgemeine Behandlung mit Beruhigungsmitteln und Diét. Gegen die
Augensymptome hat man, von theoretischen Vorstellungen ausgehend, mit
wenig Erfolg Ergotamin gegeben. Um bei einem Uberwiegen des Sympathicus
den Parasympythicus als Antagonisten zu stiitzen, wurde Physostigmin empfoh-
len. Nach BraM soll dies 10 Wochen lang dreimal tdglich in Mengen von 1 mg
gegeben, besonders bei hochgradigem Glotzauge wirksam sein. Uber Nach-
prifungen ist anscheinend nichts bekannt geworden. Theoretisch wiirde die Be-
handlung der Meinung derjenigen Kliniker widersprechen, die in den Augen-
symptomen die Folge einer gleichzeitigen Reizung von Sympathicus und Para-
sympathicus sehen und somit vom Physostigmin eine Verschlimmerung erwarten.

In Frankreich, wo man sich besonders mit der Pharmakologie des Ex. be-
schaftigt hat, wurde auch die Frage einer entsprechenden Behandlung intensiv
bearbeitet. JUSTIN-BESANgON (I—3) zeigte mit seinen Mitarbeitern, dafl beim
Hunde der Ephedrin-Ex. durch Johimbin wieder beseitigt werden kann. SLOER
spritzte beim Kranken tagl. 0,02 Johimbin. In 6 Fallen soll der Ex. unmittelbar
um 1—3 mm zuriickgegangen sein. Die Wirkung verschwand aber in 4 Monaten.
Bei Zufuhr per os dasselbe Ergebnis. Der Autor meint, daB man vielleicht hitte
langer behandeln miissen, da JUsSTIN-BEsaNgoN durch 6—10monatige Behand-
lung Dauerheilungen erreicht hétte, ebenso MagiTor. Letzterer hat auch im Tier-
versuch das dem Johimbin verwandte Corynanthin, das weniger toxisch, aber
stirker sympathicuslihmend wirkt, erfolgreich benutzt. URECHIA und RETEZEANU
Ioben das Johimbin beim Basedow-Ex., LaBBE (I) und seine Mitarbeiter beim
Parabasedow. Ich habe keine Erfahrungen iiber die Behandlung. Die angegebenen
Erfolge wirken wenig iiberzeugend, da sie in den Fehlergrenzen der Exophthalmo-
meter liegen. Man darf sich aber vielleicht daran erinnern, daf die Johimbin-
gruppe ja die Sexualsphére erregt und ein Ausfall dort, meist wohl auf dem Um-
weg iiber die Hypophyse den Basedow auslésen kann, wihrend Sexualhormone
dem Basedow entgegenwirken. Man kénnte sich so eine Wirkung des Johimbins
iiber die Sexualsphire vorstellen.

In gewissen Fillen ist die Behandlung des Ex. mit Jod oder Schilddriise
aussichtsreich, namlich bei den bosartigen Formen, die trotz durch Operation
erniedrigtem Grundumsatz gefahrvoll fortschreiten (PLUMMER, REICHLING u.
Marx, WAHLBERG, HAINES, EARNEST u. SINGER, DE BRISAY, RYNEARSON).
Die Erfolge waren teils iiberzeugend, teils weniger befriedigend. MiBlerfolge und
sogar Verschlimmerungen erlebten ZIMMERMANN, RorDER u. Kmnnins, Tao-
MAS u. Woons, BurcH. Im Meerschweinchenversuch gelang SMELSER (3) haufig
die Verhinderung des experimentellen hypophyséren Ex. durch Thyroxin, nicht
aber durch Jod. Wenn man eine besondere Rolle des thyreotropen Hormones
bei der Entstehung des bosartigen Ex. annimmt, so ist es begreiflich, da Kro~-
FELD mit Hypophysenpriparaten keinen Erfolg erzielte. Von einer Verschlim-
merung meldet er allerdings nichts.

Die Behandlung mit Fluor bzw. Fluorthyrosin (Pardinon) ist bei hyper-
thyreotischem Ex. nach MaY recht erfolgreich. Ein Riickgang ist immer zu beob-
achten. 5—8 Wochen geniigen nur fiir leichtere Grade, aber auch enorme Glotz-
augen schwerster Basedows bildeten sich unter dauernder Pardinonbehandlung
einschl. der nétigen Pausen vollig wieder zuriick, wenn auch erst nach 2—3 Jahren.
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Bei diesen Beobachtungen Mays hat es sich wohl nicht um ganz bosartige
und um hypothyreotische Félle von Ex. gehandelt. Es wiirde sehr interessant
sein, fiir die Theorie der Fluorwirkung einerseits und diejenige der bosartigen
hypo- und hyperthyreotischen Exopthalmen andererseits, wenn hierzu noch
mehr augenérztlich genau mit dem Exophthalmometer verfolgte Beobachtungen
gesammelt wiirden.

ScHACHTER vermutet bei einer Basedowkranken, die er aber erst nach 3 Jah-
ren schon mit Leukomen zu Gesicht bekam, eine toxische Fluorschidigung.

Ist die Hornhaut gefihrdet, so miissen wir auf jeden Fall unabhdngig von sonsti-
gen Mapfnahmen die Vitamin-A-Behandlung sogleich beginnen. Sie mul} oft paren-
teral sein. Denn in schweren Fillen — und solche bekommen ja eben die Horn-
hautkomplikationen — ist mit der Moglichkeit zu rechnen, daf die Leber das per
os zugefithrte Vitamin nicht verarbeiten kann. Es empfiehlt sich daher, wie bei
Kindern mit Keratomalacie, tigl. 1 ccm der Voganlosung subcutan zu spritzen.
Daneben muf3 eine ortliche Behandlung mit Lebertransalbe oder Vogansalbe
erfolgen (Vogan 0,1, Aqua dest. 2,0, Euzerin ad 10,0).

Es darf hier eingeschaltet werden, daB auch die Adapfationsstérung bei der
Thyreotoxikose eine Anzeige zur Vitamin-A-Behandlung gibt. Zwar ist die Sto-
rung in der Regel nicht so groB, dafl sie den Kranken besonders beldstigt. Ich
hatte aber 2 Flieger in Behandlung, bei denen die Hemeralopie zu dienstlichen
Schwierigkeiten fiihrte, und wo unter Vitamin-A-Behandlung und Normalisie-
rung des Grundumsatzes eine erhebliche Besserung der Dunkelanpassung und
Wiederherstellung der Dienstfahigkeit eintrat. Eine méafige Adaptationsstérung
spricht bei Thyreotoxikose dafiir, daBl die Vitaminbehandlung auch allgemein
aussichtsreich ist. Ist sie aber groB, so besteht die Gefahr einer Hornhautein-
schmelzung, besonders wenn es sich um einen alteren Mann handelt. Hier ist die
Anzeige zur Vitamin-A-Behandlung also eine unbedingte. Ein UbermaB kann
vielleicht schédlich sein. Denn Corrazzo u. RopRIGUEZ riefen bei Ratten durch
A-Hyper-Vitaminose Ex. und spontane Knochenfrakturen wie bei der Schiiller-
Christianschen Krankheit hervor. Beim Menschen ist etwas Ahnliches anscheinend
noch nicht beschrieben.

b) Strahlenbehandlung.

Man wird es als Augenarzt dem Internisten oder Chirurgen iiberlassen, zu
entscheiden, ob beim Versagen der allgemeinen Behandlung die Schilddriisen-
funktion durch Bestrahlung oder Operation der Driise eingeschréinkt werden soll.

Die Bestrahlung der Schilddriise hat sich, besonders in leichteren und mittel-
schweren Fillen, bewahrt. Dabei gelingt es auch oft, die Augensymptome zu
bessern oder zu beseitigen. UbermaB kann schaden, denn Corpua beobachtete
auf Schilddriisenbestrahlung zwar Verschwinden des Ex., aber Ubergang in
Myxoédem.

Die Bestrahlung der Hypophyse hat in gewissen Fillen von Basedow-Ex.
Erfolg, und zwar nach Borag besonders bei Frauen mit klimakterischem Basedow.
Nach seinen Erfahrungen erreicht man dabei mit Ovarium nichts, mit Schild-
driisenbestrahlung sehr oft viel, aber dann, wenn diese versagt, mit Hypophysen-
bestrahlung Gutes. Fiir sie kommen auch die bosartigen, meist postoperativen
Ex.-Formen besonders in Frage (WAHLBERG, JEANDELIZE u. DROUET und ihre
Mitarbeiter). HaBs erzielte befriedigende Wirkungen auf die klinischen und
subjektiven thyreotoxischen Symptome, wihrend die an den Augen anscheinend
weniger beeinfluBt wurden. GINSBURG beschreibt nach Versagen aller Medika-
mente durch gleichzeitige Bestrahlung von Orbita und Hypophyse noch eine
Besserung.
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Man wird versuchen miissen, die Fille mit besonderen hypophyséaren Ziigen
fur die Hypophysenbestrahlung auszulesen. SCHAUSBOE und SARRONY gelang
eine nachhaltige Besserung in einem Fall von Basedow ohne Ex. mit bitemporaler
Gesichtsfeldeinschrankung und Leukomelanodermie.

Vor iibermafBigem Optimismus warnt das Versagen der Hypophysenbestrah-
lung durch REICHLING u. MARX in einem Fall mit nachgewiesenen hypophy-
sdren Stoffwechselstérungen. Auch Hypophysenvorderlappenpriparate bewahr-
ten sich ihnen bei Myxédem nicht.

Die einfache Bestrahlung der Orbita wurde vergeblich versucht von MERRILL
und Oaxs, Tromas und Woops und RuepEMANN. Die gleichzeitige Bestrahlung
von Hypophyse und Orbita wurde oben erwéihnt.

¢) Chirurgische Behandlung.
An der Spitze stehen natiirlich die

a) Operationen an der Schilddriise

selbst. Sie haben auch oft eine gute Wirkung auf die Augensymptome (Abb. 38).
Aus einer grofleren Zusammenstellung von CLUTE ergibt sich, daBl in ungefiahr
70% der Fille durch subtotale Thyrektomie der Ex. beseitigt wurde. In den

Abb, 38 (nach KYRIELEIS bzw. SUDEK). Basedowexophthalmus vor und nach Schilddriisenresektion.

itbrigen blieb er bestehen oder kehrte zuriick. Die Fille von besonderen Ver-
schlimmerungen sind 8. 65 zusammengestellt. Die gute Wirkung kann auch
schon bei Kindern, die an sich selten Basedow bekommen, eintreten (KLAPPER).

Auch in der leeren Augenhdhle nach Enucleation kann Ex. durch Basedow
entstehen und durch Schilddriisenresektion geheilt werden (BRUCKNER). Dem
gegeniiber stehen entgegengesetzte Fille (S. 72).

f) Operationen am Sympathicus.

Um die sekretorische Tétigkeit der Schilddriise zu lihmen, wird der Hals-
sympathicus mit und ohne Herausnahme des obersten Ganglions durchschnitten.
Man hofft, damit den Basedow an der Wurzel zu fassen und zugleich durch Lih-
mung der glatten Muskulatur, den Exophthalmus und die Lidsymptome zu be-
seitigen. Die Eingriffe gehen zuriick auf JABouLAY u. JorNEsco. Das Oberlid
sinkt durch Lahmung des glatten Hebers sogleich ein wenig herab. Dies ist kosme-
tisch eine sehr willkommene Wirkung, die auch eine Besserung des Exophthalmus
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vortiuschen kann. Ein Riickgang desselben in einem Fall, keine Wirkung in
einem andern gibt SHAw an. BRUNING u. STAHL schreiben in ihrer Chirurgie
des vegetativen Nervensystems, die Sympathicusoperation beim Basedow habe
keinen Anspruch als eine zweckentsprechende Operation dieser Erkrankung zu
gelten, nur in dem Sonderfall der Gefdhrdung der Hornhaut infolge von hoch-
gradigem Ex. sei es gerechtfertigt, auBer der Schilddriise auch den Sympathicus
operativ anzugehen. Wiinschenswert wire es in einem solchen Falle, beiderseits
den Halsgrenzstrang zu durchschneiden und auch noch die periarterielle Sym-
pathektomie an der Carotis und Arteria vertebralis auszufiihren. Wegen der
Schwere des Eingriffes miisse man sich in der Regel mit einer Durchschneidung
und Resektion des Grenzstranges begniigen. Durch den Eingriff am Sympathicus
gehe der Ex. sehr schnell zuriick, und so werde die Hornhaut gerettet, wihrend

Abb. 39 (nach REINHARD). Basedowglotzauge vor und nach Sympathicusganglionexstirpation.

es nach der einfachen Schilddriisenoperation in der Regel noch eine gewisse
Zeit, dauere, bis sich das Glotzauge zuriickbildet.

Leider ergibt sich nicht, wieviel Einzelerfahrungen diesem Urteil zugrunde
liegen. Es scheint auch weder ein genauer Unterschied zwischen Riickgang
des Ex. und Verengung der Lidspalte durch die Lidheberlihmung gemacht,
noch der Ex. vor und nach dem Eingriff exakt gemessen worden zu sein.

Viele Anhénger besitzt die Operation offenbar nicht. JusTiN-BEsaNgon (2)
meint, daB die Sympathicusdurchschneidung zwar nicht dtiologisch sei, aber doch
den Ex. merklich vermindere. Es sei aber friithzeitige Behandlung nétig. Je alter
der Ex. sei, desto schwerer wire er noch zu beeinflussen. Nach CHALIER geht
der Ex. nach dem Eingriff regelméBig zuriick. Der Erfolg erstaune den Kranken
und seine Umgebung. Alle Falle seien gebessert, 7 geheilt. Leider macht auch
dieser Autor keine niheren Angaben. Nach den beigegebenen Abbildungen kann
es sich nur um geringgradige Vortreibungen gehandelt haben. Gerade hier kann
die durch die Operation hervorgerufene Verengung der Lidspalte sehr tiduschen.

Auch VIANNEY und BENDERITTER (nach FRANCESCHETTI u. GORIN) berichten
iber gute Erfahrungen. Recht eindrucksvoll sind giinstige Mitteilungen von
REINHARD (Abb. 39) und PArTscH (Abb. 40). Letzterer beobachtete regelméBig
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eine auch dem Laien auffillige Verinderung am Auge durch Verschwinden des
Ex. und bestreitet ausdriicklich, daBl der Hornersche Symptomenkomplex diesen
Eindruck hervorrufe.

Nach Sympathektomie wurden auch Verschlimmerungen des Ex. beobachtet
(BorviNn nach FRANCESCHETTI u. GORIN).

Die Entnervung der Nebennieren wurde von CRILE systematisch ausgefiihrt.
Nach RUEDEMANN untersuchte J. LEHMANN die Kranken nach und fand, daf3
sich fiir die Operation besonders larvierte Thyreotoxikosen eignen mit weiten
Lidspalten und Pupillen, maBiger Konvergenzschwiche, aber fehlendem Ex.
Die genannten Augensymptome sollen nach der Operation sogleich verschwinden.
Als Ex.-Operation ist sie also nicht zu bezeichnen.

Abb, 40 (nach PARTSCH). Basedowkranke nach Durchschneidung des rechten Grenzstranges (a) und nach Duich-
schneidung auch des linken (b).

y) Operationen am Auge.

Bei deér nicht geringen Mortalitdt bei Operationen an der Schilddriise und
dem Sympathicus und wegen drohender Gefahr fiir die Augépfel sind mitunter
direkte Eingriffe am Auge erforderlich. Ein Grund dafiir kann die zuweilen
enorme Chemosis der Bindehaut sein, die sackartig iiber die Hornhaut und die
Lider herabhéangt.

Mit einfachen Skarefikationen durch Einschneiden der Bindehaut mit der
Schere kann man in leichten beginnenden Féllen symptomatisch manchmal
etwas erreichen (s. aber REICHLING).

Wenn der Lidschluf so schlecht wurde, daB Einschmelzung der Hornhaut
drohte, so ist oft ein Versuch mit Tarsorhaphie gemacht worden, jedoch war der
Erfolg sehr oft recht schlecht. SATTLER (*) und vAN DER HoEVE heben hervor,
dafl der vermehrte Druck der kiinstlich gespannten Lider offenbar leicht schéd-
lich auf den Augapfel wirken kann. Der Eingriff beseitigt ja weder den Ex. noch
die Avitaminose, die die Hornhaut bedrohen. Er hat nur in engen Grenzen eine
geringe Berechtigung und nur als unterstiitzende, nie als alleinige Behandlung.
In der Regel schadet die Tarsorhaphie durch Strangulation der Bindehaut und
des Randschlingennetzes der Hornhaut mehr als sie niitzt.
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FosTER-MOORE (I) beschreibt eine wohl nur selten ausgefithrte Operation.
Nach einem Einschnitt in der unteren Ubergangsfalte entfernte er Orbitalfett in
der Menge eines gehduften Teeloffels.

Bissor-HARMANN entspannte die Lider durch tiefe Hautschnitte an den Or-
bitalréindern. REICHLING betrachtet ebenfalls die Einschniirung der Bindehaut

b c

Abb. 41 (nach REICHLING und MARX). a Bosartiger postoperativer Exophthalmus im myxddematosen Stadium;
b derselbe durch Thyreoidin schon erheblich gebessert; ¢ Abheilung durch Operation nach REICHLING.

als den gefihrlichsten Punkt, weil das Randschlingennetz blutleer wird und
damit die Hornhaut in groBte Gefahr kommt. Er machte dabei in einem Fall
um so wertvollere Beobachtungen, als er auch den histologischen Befund erheben
konnte. Das Odem der Bindehaut organisiert sich bald, und infolge einer durch
die GefiaBabschniirung verursachten Arterio- und Arteriolonekrose wird das
subkonjunktivale Gewebe in ein festes Fasergewebe verwandelt, das natiirlich
eingespannt zwischen Augipfel und Lider einen heftigen Druck auf die Um-
gebung verursacht. Die Losung der Strangulation ist die wichtigste Aufgabe der
Behandlung. RercaLiNG fiihrte sie durch keilformige Ausschneidungen aus der
verdickten Bindehaut herbei. Er fiihrte die Schnitte, senkrecht zum Hornhaut-
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rand, mitunter nach vorheriger Kanthotomie, deren Folgen spéter, wenn notig,
leicht wieder beseitigt werden kénnen. Die Ausschneidungen liegen in den Zwi-
schenrdumen zwischen den geraden Augenmuskeln. Die breite Kante des Keiles
liegt auf dem Augapfel unmittelbar auf der Lederhaut, seine Basis an der Ober-
fliche der geschwollenen Bindehaut. Aus Griinden der Sicherstellung der Er-
ndhrung der Hornhaut vom Rande her ist es zweckmiflig, die Ausschneidung
nicht ganz bis zum Hornhautrand heranzufithren. Sie muf} ausgiebig sein und
rechtzeitig erfolgen. Die Basis des Keiles muf3 breit sein und vom Hornhautrand
aus eine Strecke weit hinter das strangulierende Lid in die Orbita hineinfiihren.
Trifft man auf die oft unméBigen Verdickungen der dufleren Augenmuskeln, so
soll man die Ausschneidungskeile in der angegebenen Weise durch sie hindurch-
legen. Der Erfolg ergibt sich aus Abb. 41.
Welcher Eingriff im Einzelfall der beste ist, mufl abgewogen werden. Wichtig
ist, ob eine Schwellung der Bindehaut schon fest zu werden beginnt.
Bei sehr bésartigen Fillen bleibt noch die
Entlastung der Orbita durch Knochenoperation.
Sie kann nach KRONLEIN erfolgen (THOMAS
und Woops, Swirt). Radikaler ist die zuerst
von DorLrLiNGER ausgefiihrte Operation(Abb.42).
Er entfernte die seitliche Knochenwand der
Augenhéhle. Durch den Spalt dringte sich
deren Inhalt stark vor. Nach Cantorhaphie
heilte das Hornhautgeschwiir, das den Anla$}
zum Eingriff gegeben hatte, bald ab. Uber die
Operation finden sich nur wenig Mitteilungen,
z. B. von INGgvAR. Sie wurde von Ask modi-
fiziert, der auch am vorderen Abschnitt noch
groBere Teile entfernte (s. ANDERSON).
Noch radikaler gehen NAFFZIGER u. JONES
) (1) vor. Sie entfernen das knicherne Dach der
Abb. 42. Operatiqp des Exophthalmus nach - 4, nenhohle auf dem Wege iiber die vordere
Schédelgrube, die Seitenwand vom vorderen
Rand bis zum Antrum, tragen den Knochen bis zur mittleren Schidelgrube ab
unter Entfernung der hinteren seitlichen und unteren Wand bis ungefihr zur
Fissura orbitalis. Ist die Papille geschwollen, so wird auch das Foramen
opticum seines Daches beraubt. i
In USA. berichten auch einige andere Untersucher iiber die Operation (SEM-
MER, GOLDENBERG, BOTHMANN). GINSBURG gibt zwar zu, dafl der Erfolg zweifel-
los sei, wendet aber ein, da der Ex. doch nur verhiltnisméig wenig zuriickgehe
und die Kranken durch Pulsation des Auges oft recht beldstigt wiirden. Auch
werde das Grundleiden nicht beeinfluft. In Deutschland hatte SUNDER-PrAsS-
MANN mit der Operation einen ausgezeichneten Erfolg (Abb. 43).
Die sehr eingreifende Operation von NaA¥rFzIGER u. JONES sollte wohl das
letzte Hilfsmittel sein. Uber eine von GEwALL vorgeschlagene frontoethmoidale
Operation fehlen noch Erfahrungen.

d) Allgemeine therapeutische Folgerungen.

Bei der Wahl zwischen den vielen Méglichkeiten kann man in Anlehnung
an WamLBERG etwa folgende Reihenfolge und Rangordnung der Mafnahmen
als Richtlinie nehmen:

1. Die iiblichen allgemeinen medikamentésen und didtetischen MafBnahmen,
Hormonbehandlung iiber sekundér beteiligte Driisen, z. B. das Ovarium.
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2. Rontgenbestrahlung der Schilddriise.

3. Operation der Schilddriise.

4. Bestrahlung der Hypophyse und der Orbita (bei besonderen Anzeigen
auch schon friiher), wenn Behandlung mit Jod und Schilddriise fruchtlos bleibt.

5. Operation der Augenhéhle.

Bei einfachem Odem der Bindehaut Scarifizierung, bei organisierter Binde-
hautverdickung Keilausschneidungen nach REICHLING, in verzweifelten Fillen

Abb. {43 (nach SUNDER-PLASSMANN). a Bos-

artiger Exophthalmus. b Seitenansicht des-

selben Falles. Man beachte die Chemosis durch

Strangulation. ¢ Heilung durch Operation
c (nach NAFFZIGER).

Knochenoperationen. Verengungen der Lidspalte nur nach Knochenoperationen,
nie aber sonst. '

6. Vitamin-A-Behandlung mindestens in allen Fillen mit Adaptationsstérung
und mit Hornhautgefdhrdung.
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ITI. Nebenschilddriisen.
(Glandulae parathyreoideae, Epithelkérperchen.)

1. Allgemeines.

Die Driisen, die beim Menschen in die Schilddriise eingebettet sind, enthalten
zwei Arten von Zellen, von denen man nicht weill, welche das Hormon liefern.
Dies ist chemisch noch nicht bekannt, aber durch CorLLiP in einem hohen Rein-
heitsgrade dargestellt. Eiweil} ist ein wesentlicher Bestandteil, wie beim Insulin.
Seine Hauptaufgabe ist die Steuerung des Kalk- und Phosphorhaushaltes im Blut
und den Geweben und hinsichtlich der Aufnahme aus der Nahrung. Das Hor-
mon steht in Beziehung zum Vitamin-D. Wahrend das erstere die Knochen ent-
kalkt, fiithrt das letztere zur Kalkanhdufung in denselben.

Der normale Blutkalkspiegel betrigt 9—11 mg-%. Etwas iiber die Hilfte
des Kalkes ist ultrafiltrierbar, der Rest kolloidal gebunden. Von den filtrier-
baren Teilen ist etwa % ionisiert. Der durchschnittliche Blutphosphorspiegel
betrigt 2—4 mg-%. Unter pathologischen Umsténden ist das Verhiltnis oft
umgekehrt. Sinkt der Kalkspiegel, so steigt derjenige des Phosphors und um-
gekehrt. Corrrp fithrte fiir sein Préparat den Namen Parathormon ein. Inzwi-
schen sind noch mehrere Nebenschilddriisenpréparate auf den Markt gekommen,
die die gleichen Wirkungen bei verschiedenen Namen haben. Wird das Hormon
zugefithrt, so steigt der Blutkalk allméhlich an und kehrt in etwa 24 Stunden
zum Ausgangswert zuriick.

Beim Versuchstier ist eine akute Vergiftung méglich. Im chronischen Versuch
tritt eine schwere Knochenerkrankung ein durch Entkalkung, Fibrose des Mar-
kes und Entstehung von Geschwiilsten. In Lunge und Niere lagert sich Kalk ab.
Die Erregbarkeit des Nervensystems sinkt.

Verlust der Nebenschilddriisen fiihrt infolge Abnehmens des Blutkalkes
zu einer elektrischen und mechanischen Ubererregbarkeit des Nervensystems.
Der Blutphosphorgehalt steigt stark an, eine Alkalose tritt ein. Tetanische
Krimpfe kommen spontan vor oder lassen sich leicht provozieren. Epilepsie-
dhnliche Bilder kénnen entstehen. An Haaren, Nigeln und Zdhnen treten tro-
phische Storungen verschiedenster Art auf. Das Ende erfolgt unter Erschei-
nungen des Marasmus.

Die Frage der Steuerung der Nebenschilddriisen ist umstritten. Sympathische
und parasympathische Innervierung ist nachgewiesen. Ein parathyreotropes
Hypophysenhormon (s. S. 6) wird nicht allgemein anerkannt.

2. Augenerscheinungen bei Ausfall oder Insuffizienz der
Nebenschilddriisen.

a) Nebensymptome.

Die dufleren Symptome sind die unwichtigsten. Es wurde beobachtet, daB
sich die dufleren Augenmuskeln an den Krimpfen beteiligen, wodurch voriiber-
gehende Bewegungsstérungen, Schielen und Doppelbilder eintraten. Auch
Blepharospasmus wurde gesehen. Die Mitbeteiligung der inneren Augenmuskeln
duflert sich in Miosis und Akkomodationskrampf. Auch beim Hunde 148t sich
dieser feststellen, sogar wahrend der anfallsfreien Zeit (PossEk). Pupillenstarre
kam vor. In der krampfanfallsfreien Zeit finden sich sonst duflere Augensym-
ptome nicht, wenn wir etwa absehen von gelegentlichem Ausfallen der Brauen
und Wimpern und von flichtigen Lidédemen (PARHON und COPELMANN).

In den schweren Fillen von Tetanie finden sich mehr oder minder lang-
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andauernde Verdunkelungen und Flimmern. Der Grund dafiir diirften arterielle
Spasmen sein. In einem Falle von MEESMANN war Lesen und Schreiben monate-
lang unméglich. Die erfolgreiche Behandlung besserte auch diese Beschwerden.

b) Hauptsymptome.
o) Tetaniestar (Cataracta tetanica).

Das wichtigste Augensymptom bei der Tetanie ist die Linsentriibung, der
Tetaniestar. Nach GREPPIN u. a. ist die Trias Star, Haar- und Nagelausfall be-
sonders hdufig. Haar und Néagel ersetzen sich aber bald. Bei 25 Kranken fand
er 15mal Star, 21 mal Haarausfall und 17mal Nagelausfall und andere trophische
Stérungen. Die Cataracta tetanica ist von gréBter, praktischer, therapeutischer
und differentialdiagnostischer Bedeutung und das deutlichste Beispiel eines
innersekretorischen Augenleidens.

Zur Starfrage im allgemeinen und zu der des Tetaniestares im besonderen
besitzen wir in den Arbeiten von SIEGRIST, KNUSEL, VoeT, MEESMANN u. a. so
ausgezeichnete Einzeldarstellungen, daBl es nicht unsere Aufgabe sein kann, sie in
allen, namentlich geschichtlichen und kasuistischen Einzelheiten zu wiederholen.

Allgemeine Klinik. Tetaniestar kommt sowohl bei der spontanen, priméren
und sekundéren als auch der parathyreopriven Tetanie vor, die letztere Form
auch im Experiment.

Das alte Schrifttum hat nur noch einen beschrinkten Wert, weil zunichst die
Nebenschilddriisen itiberhaupt nicht bekannt waren und weder blutchemische
noch Spaltlampenuntersuchungen gemacht werden konnten. Es wurden des-
halb z. B. bei Kropfleiden viele Stare auf die Schilddriise bezogen, von denen wir
jetzt sicher annehmen diirfen, daB sie zur Nebenschilddriise gehéren, s. S. 83.

Wenn auch bei postoperativen Tetanien der Beginn der Erkrankung mit
dem Operationstage gegeben ist, so schwanken die Angaben iiber den Zeitpunkt
des Auftretens der Linsentriibung doch. Dies liegt zum Teil wohl an den Kranken,
denen ja Linsentriibungen oft erstaunlich lange unbekannt bleiben, zum Teil
daran, daB bei den Schilddriisenoperationen mitunter mehr oder minder grofe
Reste von Driisengeweben zuriickbleiben und an weiteren in der individuellen
Reaktionsfihigkeit liegenden Faktoren. Ferner haben Einflufl die Diit, die all-
gemeine Hormon- und Stoffwechsellage, Umwelt und Beruf. Wir finden ja die
spontane Tetanie besonders in der Schwangerschaft und bei Angehdorigen be-
stimmter Berufe- (Schuster, Schneider).

PurTscHER beschrieb einen Fall, bei dem schon wenige Tage nach der Kropf-
operation die Sehstérung ‘eintrat und der Star nach 7 Monaten operationsreif
war. HEINE sah einen Fall erst nach 20 Jahren, einen andern schon nach einigeh
Monaten soweit kommen, LAWRENCE einen nach einem halben, einen andern nach
einem Jahr. Dieser Autor stellte tabellarisch 34 fremde und eigene Beobach-
tungen zusammen. In 18 traten die ersten Sehstérungen im 1. Jahr nach der
Kropfoperation auf, in 5 bis zum Ende des 3. Jahres und bei den restlichen
spiter, z. T. erheblich, bzw. es fehlten Angaben. In neueren Mitteilungen geben
an: ELLETT 2 und 6, CoLE 1%, GiL und KraMER % Jahr. Im allgemeinen darf
man wohl die ersten Stérungen schon im ersten Halbjahr nach der Operation
erwarten und véllige Reifung in 1—2 Jahren.

Die umfangreiche Kasuistik ist zusammengestellt von REEDER, O’BRIEN,
StEGRIST, LAWRENCE, Lo Cascio. Die Entwicklungsdauer von etwa ' Jahr
findet man auch in der Schwangerschaft, wo die Stare mitunter noch vor der
Entbindung operationsreif werden. Uber die Berufstetaniestare konnte ich keine
Zahlen gewinnen und keine eigenen Beobachtungen machen.
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Experimenteller Tetaniestar. Durch Ausschneiden von Schilddriise zusammen mit den
Nebenschilddriisen oder durch kaustische Zerstorung der letzteren 1aBt sich der Tetaniestar

bei verschiedenen Versuchstieren er-
zeugen. Die Operationstechnik ist in
neuerer Zeit eingehend beschrieben von
GorLDMANYN (I) und von Ravs (I). Es
verwendeten Ratten: PossEx, ERDHEIM,
Hiroisuai, HacaNo, Ravn, NORDMANN
(I), Kaninchen: SiEGrIST und GOLD-
MANN, HouLMANN, BorSELLINO, VITO,
pE VEcHI, Campos, Lo Caszro, CARTENT
und MaEsTrRO, und Hunde: POSSEK,
Epmunps, LUuckHARDT u. BLUMEN-
STOCK, SIEGRIST und GOLDMANN, VON
PELLATY, DRAGSTEDT u. Mitarbeiter,
Evaxs u. KErN, BENCINI.

Wenn es gelingt, durch geeignete
Kost und Kalkzufuhr die Tiere am Leben
zu halten, so entsteht binnen einigen
Wochen oder Monaten Star.

Esseihiererwihnt, daBnach ScH10TZ
starblinde Kalber Verdnderungen an den
Epithelkorperchen aufwiesen.

Morphologie des Tetaniestares.
Bei der Seltenheit der Erkrankung
verfiigen nur wenige Forscher iiber
zahlreichere eigene Beobachtungen.
In der alteren Zeit, als es bei Kropf-
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Abb. 44a (nach KNUSEL). (1. Fall.) Optischer Schnitt
durch die Linse des rechten Auges. Verschméilertes Bii-
schel. Obj. a2, Ok. 2. I Vorderer Kapselstreifen; 2 vor-
derer Abspaltungsstreifen; 3 vorderer Alterskernstreifen;
4 vorderer peripherer Embryonalkernstreifen; & vor-
derer zentraler Embryonalkernstreifen; 6 zentraler hin-
terer Embryonalkernstreifen; 7 peripherer hinterer
Embryonalkernstreifen; 8 hinterer Alterskernstreifen;
9 hinterer Abspaltungsstreifen; 10 Kapselstreifen.

operationen noch héiufig vorkam, daB die Epithelkérperchen mitverletzt wurden,
mdgen die Fille hiufiger gewesen sein. Da man aber noch keine Spaltlampe hatte,

geben die damals niedergeleg-
ten Beobachtungen gerade iiber
die Einzelheiten keine Auskunft,
dic man heute fiir wichtig halt.
Den Operateuren fiel mehrfach
auf, daB die Linsen stark sklerosiert
waren, d. h. sehr grofle und harte
Kerne hatten (LOGETSCHNIKOW,
TREU, SPERBER u. a.). Man darf
hier auch die Fille von Vossius
nennen, die derselbe allerdings
nicht fiir tetanisch hielt. Sie wur-
den schon besprochen. Auch
neuere Autoren (Kast, Voar)
bestitigten die Linsensklerose.
Ihr liegt eine Verkiirzung des
sagittalen ~Durchmessers zu-
grunde. MEESMANN gibt zwar
an, daB dieselbe mitunter das
einzige Zeichen der Tetanie an der
Linse sei, daB sie aber auch fehlen
konne. Er sah mehrfach eine
rasche Reifung durch sekundire
Quellung der Linse auftreten.
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Abb. 44b. (2. Fall.) Optisch r Schnitt durch die rechte Linse.
Schmales Biischel. Obj. a2, Ok. 2. I = vorderer Kapselstreifen;
2 = vorderer Abspaltungsstreifen; 3 = Zoune der Flockentrii-
bungen; ¢4 = vorderer Alterskernstreifen; 5,6 = vorderer peri-
pherer und zentraler Embryonalkernstreifen; 7 = zentrales In-
tervall; 8 = hinterer zentraler Embryonalkernstreifen; 9 =
hinterer peripherer Embryonalkernstreifen; 70 = hinterer Alters-
kernstreifen; 171 = hintere Zone der Flockentriibungen; 12 =
hinterer Abspaltungsstreifen; 13=hinterer Kapselstreifen; 14 =
Glaskoérpergeriist.

Bei einer intrakapsularen Operation, die mir bei einem 45jihrigen Tetaniker
leicht gelang, konnte ich mich ebenfalls von der Harte der Linse iiberzeugen.
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Die neueren klinischen und experimentellen Forschungen zeigten, daB der
Tetaniestar in verschiedenster Form auftreten kann (BArTELS), daB sich aber
im Beginn doch héufig bestimmte Formen finden, trotzdem die Angaben der
Beobachter iiber Einzelheiten nicht selten in geradem Widerspruch stehen.

Grundlage der Beschreibung koénnen die Dar-
stellungen von KxNtsEL und VoaT bleiben
(Abb. 44, 45).
Folgende Elemente setzen die beginnende
Cataracta tetanica zusammen: 1. allerfeinste
staubformige oder punktformige Triibungen, die
zuweilen als subkapsuldr, zuweilen als hinter
der vorderen und hinteren Abspaltungszone
liegend beschrieben werden (KNUSEL, KasT,
CosMETTATOS, MECCA, MEESMANN). Nach
KxitseL und CosMETTATOS k6nnen die Punkt-
tritbungen bis in den Embryonalkern reichen.
Abb. 4dc. Hintere subkapsulire Katarakt ~ Nach MEESMANN 16sen sich die subkapsulidren
des rochten Auges. Ubersichtsbild. $ = Triibungen im regredienten Licht in feine,
pitzbogenformige Faserzeichnung; die . . . % .. .
hauptsichlich axial gelegenen Gebilde  meist ldngliche Trépfchen auf, diein verschiede-
sind Vakole B eaie ¢ =tempo-  per GroBe zwischen den Linsenfasern liegen
und sie auseinanderdringen, wodurch die
Faserzeichnung oft sehr deutlich wird. Diese feinsten subkapsuldren Trii-
bungen scheinen zu den regelméfBigsten Symptomen zu gehdéren (BRANBERGEN,
O’BriEN). (Abb. 44 b, 45a).

2. Flocken- oder Tropfentriibungen. Sie sind weillich und meist von ldng-
licher Form (differentialdiagnostisch
wichtig!). Sie liegen in der Rinde, vor-
wiegend im Alterskern, und zwar in
der Peripherie gehduft (Abb. 46).
Die duBerste Aquatorzone ist jedoch
lange Zeit frei. Es wird aber auch
beschrieben, daB die Triitbungen die
Embryonalnihte fast unsichtbar
machen, da sie sich um sie dicht
hiufen. Dies findet man vor allem
in den Rattenlinsen (RAUH), auch
Hirorsur beschreibt sie und Bor-
SELLINO beim Kaninchen. Hinzu
kommen nach MEESMANN primére
Tritbungen von Linsenlamellen, die
der Form nach den Reiterchen bei
der Cataracta zonularis gleichzu-
setzen sind.

3. Kristalle. Farbenschillernde,
mehrfach als rétlich beschriebene,
glitzernde Gebilde liegen vorwiegend in den Gebieten auBerhalb des Alterskernes.

Die beschriebenen Elemente finden sich nun nicht in allen Féllen gleich-
zeitig, sondern oft nur ein oder zwei davon. KNUSEL beschreibt einen ersten
Fall der nur Kristalle, einen zweiten, der nur Flockentriibungen hatte und einen
dritten, der alle drei Elemente vereinigt. HEINE sah einen Fall als hintere Garde-
sterncataract beginnen, GAvrr und THOMAS als hintere Schalencataract. Vor
allem im &lteren Schrifttum ist nicht selten nur von perinukledren Triibungen

Abb. 45a (nach VoGrT). Tetaniestar.
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die Rede. Es ist dabei aber zweifelhaft, ob auch wirklich mit der Spaltlampe
nach den feinen subkapsuliren Triibungen und Kristallen gesucht wurde. Die
von MEESMANN sehr genau untersuchten Félle zeigten z. T. nur kleine primére
Triibungen der Linsenlamellen, die
der Form nach den Reiterchen
beim Schichtstar glichen. Es fan-
den sich neben vereinzelten sub-
kapsuldren punktférmigen auch
tropfige Tritbungen.

Das Fortschreiten der Triibun-
gen hidngt von der Schwere des
Grundleidens ab. Man wird unter
den spontanen Tetanien mehr
leichte Félle finden als unter den
postoperativen und experimentel-
len, bei denen ja oft nicht nur
eine Insuffizienz der Epithelkorper-
chen, die auch noch zeitweise
latent werden kann, vorliegt, son-
dern ein volliges Fehlen.

Tritt ein rasches Reifen ein, so
konnen die Linsen unter reichlicher
Wasseraufnahme ziemlich rasch Abb.45b (nach Vogr). Vordere Fasertriibung bei Tetaniestar.
quellen und dann véllig uncharak-
teristisch aussehen. Bei langsamerer Reifung scheint hiufiger die schon erwéhnte
mehr oder minder totale Sklerose und Verkiirzung des sagittalen Durchmessers
einzutreten. Man kann bei der all-
méhlichen Entwicklung der Cata-
ract nun auch die schon erwihnten
reiterchenartigen Lamellentriibun-
gen feststellen, ferner solche, die
in Form gotischer Bogen axial-
wiirts zu den Néahten streben. Sie
sind besonders gut auf den Abb.
44cund 45b, c zu sehen. Von Alters-
speichentriitbungen sind sie meist
leicht zu unterscheiden. Ich sah
einen Fall, wo das Sehvermdgen
auf '/ss herabgesetzt war durch eine
intensive Fasertriibung ohne Was