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Medizinische und dermatologische Universititsklinik Ziirich

Die Beeinflussung des experimentellen Shwartzman-
Phinomens durch ACTH

Von R. Hoigné, F. Koller und H. Storck!

Bei unseren tierexperimentellen Untersuchungen zur Abklirung der
Pathogenese von himorrhagischen Diathesen hatten wir im vergangenen
Jahr gefunden, daB sowohl bei spezifischen Sensibilisierungen (ana-
phylaktischer Schock, Arthus-Phinomen) wie auch bei unspezifischen,
voritbergehenden himorrhagischen Umstimmungen (generalisiertes
Sanarelli-, lokalisiertes Shwartzman-Phinomen), die Blutungen mit
Thrombocytensturz und Heparinanstieg einhergingen, beim Sanarelli-
Phénomen iiberdies mit einem Faktor-V-Mangel (R. Hoigné, F. Koller,
H. Storck). Beim Shwartzman-Phinomen hatte sich insbesondere ge-
zeigt, daf3 die Thrombocyten nach der Reinjektion von Colifiltrat inner-
halb weniger Stunden um das Zehn- bis Zwanzigfache fallen, bei spiegel-
bildlichem Anstieg der Antithrombinzeit bis um 9”. Mit dem Saug-
glockenversuch nach Frischknecht konnte bei Vorbereitung und Aus-
lésung des Shwartzman-Phinomens eine deutliche Herabsetzung der
Kapillarresistenz nachgewiesen werden. Wie Tabelle 1 zeigt, kann nach
der vorbereitenden Coliﬁltrat-Injektio_n., besonders aber nach der aus-
losenden Injektion an der vorbehandelten Stelle, die Kapillarresistenz
wegen spontaner Blutung kaum gemessen werden, wo hingegen an nicht
vorbehandelter Hautstelle zuerst die Kapillarresistenz aus noch nicht
iibersehbaren Griinden steigt, um dann nach der Auslésung auch hier
zu fallen. Fiir das Zustandekommen der Blutungen beim Shwartzman-
Phéinomen sind also nach unseren Untersuchungen Blutgerinnungs-
hemmung durch Heparinzunahme und Thrombocytenabfall sowie Schi-
digung der Kapillaren in Form von herabgesetzter Resistenz patho-
genetisch von Bedeutung.

Nachdem nun Koller und Zollikofer beim Menschen zeigen konnten,
dall schon kleine Gaben des Adrenocorticotropen-Hypophysenvorder-
lappenhormons (z. B. 6 mg ACTH) einen Thrombocytenanstieg erzeugen,

1 Erscheint mit Abbildungen und Kurven in der Dermatologica, Novemberheft 1951.
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Tabelle 1

Kapillarresistenz, Shwartzman-Phénomen ohne ACTH-Behandlung
- Kapillarresistenz der nicht vorbereiteten Hautstellen

Kaninchen 423 425 224 225

Ausgangswert . . . . . . . . . . .. 20 25 25 35

2—6 Stunden nach Vorbereltung Ce e 25 28 35+ 35

Vor Auslésung. . . . . . . . .. - 25 35

2 Stunden nach Auslésung . . . . . . 10 10 20
24 Stunden nach Auslésung . . . . . . 20 20

Kapillarresistenz der vorbereiteten Hautstellen

Kaninchen 423 425
Ausgangswert . . . . . . . . . . 20 25
6 Stunden nach Vorbereitung . . . . . 3 5
Vor Auslésung . . . . . . . . . . .. - e
2 Stunden nach Auslosung 1 0
4 Stunden nach Auslésung . . . . . . 0 0

(Kapillarresistenz angegeben in cm Hg.)

und nachdem Untersuchungen von Rebson und Duthy mit ACTH eine
verminderte Kapillarresistenz aufheben konnten (auch an der medizini-
schen Klinik Ziirich durch Frau Dr. Hu bestitigt), lag es nahe, die
Unterdriickung des Shwartzman-Phinomens tierexperimentell mit
diesem Hormon zu versuchen, unter Verfolgung der 3 mefBbaren Fak-
toren Antithrombinzeit, Thrombocytenabfall und Kapillarresistenz. In
Anlehnung an die Versuche von Soffer und Shwartzman gaben wir kurz
vor oder wihrend der zweiten Coliinjektion 10 mg/kg Kérpergewicht
ACTH. Die Versuche wurden an 7 mit ACTH und 9 nicht mit ACTH
behandelten Shwartzman-Kaninchen sowie an 4 ACTH-Kontrollen
durchgefiihrt.

In einem Vorversuch konnten wir bestitigen, daBl durch eine ein-
malige Injektion von 10 mg ACTH beim nicht vorbehandelten Kaninchen
neben den eosinophilen und polynucleiren Leukocyten besonders die
uns in diesem Zusammenhang interessierenden Thrombocyten und die
Antithrombinzeit im Sinne eines Anstieges, bzw. Abfalles beeinflufit
werden. Gleichzeitig 1i8t sich auch hier im Laufe von 2-5 Stunden eine
deutliche Zunahme der Kapillarresistenz nachweisen, die nach 24 Stun-
den wieder auf die Norm zuriickgeht (Tab. 2). Die Antithrombinzeit
wird auch beim nicht vorbehandelten Kaninchen durch ACTH um 2-5"
gesenkt, und die Thrombocyten steigen um V5 bis auf das Doppelte.

Entsprechend der genannten Beeinflussung der Blutungsfaktoren
durch ACTH kann nun auch beim experimentellen Shwartzman- Phiino-
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Tabelle 2
Kapillarresistenz, ACTH beim normalen Kaninchen

Kaninchen : 226 | 227

Ausgangswert . . . . . . . . . . . . 304 27
2-3 Stunden nach 10 mg ACTH . . . . 35 30
6 Stunden nach 10 mg ACTH . . . . 47+ 35
24 Stunden nach 10 mg ACTH . . . . 27 25

(Kapillarresistenz, angegeben in cm Hg.)

men die gleiche Wirkung nachgewiesen und verfolgt werden. Nach
ACTH-Gaben von 10 mg/kg Kérpergewicht kurz vor oder mit der aus-
losenden Colifiltrat-Reinjektion sinken die Thrombocyten hbchstens auf
100 000 mm3, in der Regel auf 200 000, im Gegensatz zu den nicht
mit ACTH behandelten Kontrollen, wo Abfille bis auf 10 000 bis
50 000 beobachtet werden konnten. Durch ACTH-Gaben wird der
Anstieg der Antithrombinzeit deutlich vermindert, d.h. statt einer
durchschnittlichen Zunahme um 6" tritt nur eine solche um 3" in Er-
scheinung. Auch die Kapillarresistenz wird durch ACTH-Gaben deut-
lich weniger vermindert als bei den nicht behandelten Kontrolltieren.
So sinkt diese an nicht vorbereiteter Hautstelle nach der Auslésung
nicht oder nur ganz angedeutet, und nimmt an der vorbereiteten Haut-
stelle bereits nach 1-2 Stunden wieder im me3baren Bereiche zu (Tab.3).

Tabelle 3
Kapillarresistenz beim Shwartzman-Phéinomen mit ACTH-Behandlung

Kapillarresistenz der nicht vorbereiteten Hautstellen

Kaninchen 178 181 424 426

Ausgangswert . . . . . . . . . . .. 40 35 22 20

6 Stunden nach Vorbereitung . . . . . 35 35
Vor Auslésung . . . . . . . . . . .. 30 30

2 Stunden nach Auslésung . . . . . . 45+ 45 30 35
6 Stunden nach Auslésung . . . . . . 30 30

24 Stunden nach Auslésung . . . . . . 40 35 20+ 20

Kapillarresistenz der vorbereiteten Hautstellen

Kaninchen 424 426

Ausgangswert . . . . . . . . . . .. 20 20
6 Stunden nach Vorbereitung . . . . ¥ 5
1-2 Stunden nach Auslésung . . . . . 4 5

(Kapillarresistenz, angegeben incm Hg.)
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Entsprechend den genannten Einzelresultaten wird nun auch klinisch
die Blutung beim Shwartzman-Phinomen mehr oder weniger deutlich
durch ACTH unterdriickt. Dort, wo alle 3 Faktoren deutlich im Sinne
einer Blutungshemmung durch ACTH herabgemindert werden, tritt
nur eine leichte oder iiberhaupt keine Blutung auf. Bei geringgradiger
Herabminderung der einzelnen Faktoren treten die Blutungen teilweise,
verzogert oder in einzelnen Fillen vollkommen in Erscheinung. Der
Blutungsschutz scheint aber nur ein geringgradiger zu sein, indem bei-
spielsweise auch bei vollstindig gehemmten Tieren eine geringgradige
Hyperamie geniigt, um die Blutung klinisch doch noch manifest zu
gestalten. Die Strahlungswirme der Beleuchtungslampe anlafilich von
photographischen Aufnahmen geniigte beispielsweise bei einzelnen
Tieren, um die Blutung nachtriiglich in Erscheinung treten zu lassen.

Zusammenfassung .

Es lieB} sich tierexperimentell feststellen, dal ACTH auf Blutplitt-
chen, Antithrombinspiegel und Kapillarresistenz einen antihimorrhagi-
schen Einflu} entfaltet und somit das Shwartzman-Phinomen abzu-
schwiichen oder vollstindig zu vermindern vermag.

Summary

It was possible to prove by animal experiments that ACTH has an
anti-hzemorrhagic action on blood platelets, anti-thrombin level and
capillary resistance, and is thus capable of weakening or even of com-
pletely abolishing the Shwartzman phenomenon.
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