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532 , SAMUEL LiNDT

toms for months. The disease decreases the growth rate of the amount of 169, the
utilisation of fodder of about 209%,. Tetracyclins are of a certain value by stoppmg the
cough, but without radical healing of the sickness. Artificial immunization is not yet
possible. Control has to be performed by careful isolation and destruction of the
coughing litters. In great breeding places the best control measures are replacing the
sows by females from non infected herds, isolation of the boars and artificial insemi-
nation.

Aus dem Veterinar-Pathologischen Institut der Universitiat Bern
Direktor: Prof. Dr. H. Hauser

Uber absolute und relative Grife und Histologie
von Nebennierenrinde und -mark des Hundes

Yon Samuel Lindt

Es soll versucht werden, ein Urteil zu gewinnen iiber das Gewicht der
Nebenmeren des Hundes als Ganzes, und ihre Mark- und Rindenanteile bei
verschledenen_ Krankheiten. Nebennieren von Hunden mit chronischer
Nephritis werden auch histologisch untersucht. o

Literatur

Methoden der N ebenm’erengewichtabeurte?}lung Die einfachste und sicherste Ver-
anschaulichung der « Grof3e » eines relativ kleinen und unregelmaﬁlg geformten Organs
ergibt. slch mit Hilfe der Gew1chtsangaben '

In dén Arbeiten der zwanziger Jahre finden wir vier verschiedene Gesichtspunkte
der Gewichtsbeurteilung:

a) Das Nebennierengewicht in Beziehung zur Korperoberfliche (Houssay und
Molinelli). :

b) Das Nebennierengewicht abhéingig von der KorpergroBe (Lénge) (Schilf, Leu-
pold).

c) Beim Menschen wurde hiiufig das absolute Nebenmerengewmht angegeben. (Diet -

rich und Siegmund, Aschoff, Materna).

d) Das Nebennierengewicht abhingig vom Korpergewicht (Elliot und Tuckett,
Leupold, Loeser, Jores und Beck, Baker [4]). :

Freemann (zit. nach Jores und Beck) sagt sogar, daBl beim Menschen die
Nebenniere -die einzige innersekretorische Driise sei, die ithrem Gewicht nach eine
feste Korrelation zum Korpergewicht erkennen lasse. Diese Beurteilung hat sich mehr
und mehr durchgesetzt, so da auch wir mit dem anschaulichen Relativgewicht
arbeiten (Korpergewicht Nebennierengewicht).

Altersbedingte Gewichtsverdnderungen: Beim Menschen soll das Rindengewicht
nach der Geburt abnehmen, um dann nach einer relativ groflen Gewichtszunahme
ungefahr in der Halfte der Pubertét wieder parallel zum Korpergewicht zuzunehmen.
(Ro6ssle und. Roulet, Schilf, Hasner). Gleiche Beobachtungen wurden fiir die
weile Maug und die Ratte. gemacht (Otte, Donaldson, Jackson), hingegen
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zeigen die Nebennierengewichte und die Rindengewichte der wenigen jungen Hunde
aus unserem Material Mittelwerte. Im Alter wird dann wieder eine geringe Neben-
nierengewichtsabnahme beobachtet (Rossle und Roulet, Schilf, Laeschke)
(allerdings nur bei groem Untersuchungsmaterial festzustellen). Fur den Einzelfall
dirfte diese Erscheinung daher keine gro3e Rolle spielen, infolge der groflen Schwan-
kungsbreite.

Gewichtsunterschiede der Nebennieren bet verschiedenem Geschlecht: Frauen und
weibliche Tiere haben relativ schwerere Nebennieren als Ménner und ménnliche Tiere
(Swinyard, Baker [3]). Giinther (zit. nach Bachmann [2a] bemerkt zu diesem
Problem folgendes: « Uberblickt man die gesamte Liste der ménnlichen und weiblichen
Gewichtsvergleiche, so darf man wohl sagen, daf} je genauer die statistischen Methoden
angewendet wurden, desto weniger von der Behauptung iibrig geblieben ist, die Neben-
niere weiblicher Individuen sei schwerer als die ménnlicher. Gelegentliche Unter-
schiede sind durch zuféllige Graviditdtshyperplasien zu erkléren. »

Dieser Meinung kénnen wir uns in bezug auf unser Material anschlielen, so da3
wir in den Zusammenstellungen Geschlechtsunterschiede nicht beriicksichtigen. Fur
diese Auffassung spricht auch, daf3 die Durchschnittsgewichte der Kinder-Nebenniere
keine Geschlechtsunterschiede zeigen (Hasner).

Rinden-Mark-Verhdlinisse: Rinde und Mark lassen sich sowohl in ihrer morpho-
logischen Gestalt, wie auch in ihrer Funktion und phylogenetischen Abstammung
gut unterscheiden (Bachmann, Dietrich, Schiller). Daher interessieren bei
Gewichtsbetrachtungen der Nebennieren auch ihre Anteile. Bis zur Vervollkommnung
der technischen Methoden zur Trennung von Rinde und Mark durch Hammar finden
wir bei verschiedenen Autoren sehr verschiedene Angaben. Sie schwanken fur den
Hund von Rinde zu Mark = 3:1 (im Handbuch von Rauber und Kopsch zit. nach
Bachmann [2a] tiber 5:1 (Elliott und Tuckett) bis zu den neueren, genaueren
Messungen von 5,7:1 fur gesunde Ménnchen und 5,3:1 fiir gesunde Weibchen (Baker
[3]). Bei gesunden Ménnern ist das Rinden-Mark-Verhéltnis wie 11,7:1 und bei gesun-
den Frauen wie 19:1 (Swinyard). Bei chronisch erkrankten Menschen schwanken
die Zahlen von 8,9 bis 17,6:1 (Hammar). Uber die Verhiltnisse bei kranken Hunden
haben wir in der Literatur keine Angaben gefunden.

Ratte, Rind und Schwein sollen bei chronischen Erkrankungen und das Schwein
auch bei akuten Infektionskrankheiten engere Rinden-Mark-Verhiltnisse aufweisen
(Jackson, Studer, Griem), wie das auch fiir den Menschen gilt (Hammar).

Dasselbe konnten auch wir im Durchschnitt unserer Hunde feststellen (Gesunde:
5,64 :1, chronisch erkrankte 7,25:1). Jedoch sind wie bei Hammar die Schwankungs-
breiten so groB, daB fiir den Einzelfall nicht viel ausgesagt werden kann. Zwischen
Rinde und Mark besteht ein Synergismus (auf dieses Problem wird spéter noch einge-
gangen), so dafl Hyperplasien oder Atrophien nicht im einzelnen erkannt werden
konnen. Aus diesen Grinden beurteilen wir (wie Donaldson und Jackson bei der
weiBlen Ratte) sowohl Rinde als Mark je getrennt in ihren RelativgroBen.

Zur Physiologie der Nebenniere

Um spéter, bei der Beurteilung der beobachteten Félle darauf zuriickgreifen zu
koénnen, sei hier das Stre3geschehen nach Sayers und Selye (nach Bachmann [2]a
rekapituliert.

1. Nach Selye: Der unspezifische Stref3 16st hormonale Korrelationsmechanismen
aus, welche die Nebenniere zur Hintereinanderschaltung ziemlich fest umrissener
Phasen fiihrt: der Stref3 wirkt durch hormonale oder nervose Faktoren auf den Hypo-
physenvorderlappen, der dann ACTH (Adreno-Corticotropes Hormon) ausschiittet.
Dieses Hormon fiihrt zu einer Aktivierung (oder Stimulierung) der Nebennierenrinde

45
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(Alarmreaktion).. Als Gegenregulation tritt entweder eine Leistungserhohung des
Organs (Resistenzstadium), oder ein Versagen des Organs (Exhaustion = Er-
schopfungsstadium) auf. Daraus resultiert eine Verminderung der Widerstandskraft.

2. Sayers hat obige Funktionsauffassung noch etwas verfeinert: Im normalen,
aullerhalb des Stresses stehenden Organismus findet immer eine minime ACTH-Aus-
schittung statt, die auch eine minime Nebennierenrindenhormon-Sekretion bewirkt,
was geniigt, wenn an den Organismus keine zusétzlichen Anspriiche gestellt werden.
Es herrscht ein Hormongleichgewicht = sogenannter Encorticismus.

Wir kénnen verschiedene Stresses unterscheiden:

a) Plotzlicher, kurz dauernder Stref3: (Minuten bis wenige Stunden). Dieser bewirkt
eine erhéhte ACTH-Abgabe, was zu einer ebenfalls erhéhten Nebennierenrinden-
Sekretion fithrt. Das heiBt: der Encorticismus bleibt erhalten. Dabei nehmen in den
Zellen Sudanophilie, Cholesterin und Ascorbinsdure rapid ab und w1eder zu, ohne
daB eine GroBenverinderung auftritt.

b) Langsame Verdnderung des inneren und duferen Milieus: Der ACTH-Verbrauch
steigt nach Bedarf. Der Stofigehalt in den Zellen (Sudanophilie, Cholesterin, Ascorbin-
séiure) bleibt erhalten, aber die GréBe des Organs wichst langsam. Der Encorticismus
bleibt auch hier erhalten. (z. B. jahreszeitlicher Temperaturwechsel, Graviditit,
Hunger, milde chronische Infektionen.)

c) Intensiver, kontinuerlicher (letaler) Stref3: Es kommt zu einer maximalen ACTH.-
Abgabe, rascher Abnahme von Sudanophilie, Cholesterin und Ascorbinsdure in den
Nebennieren. Offenbar kénnen diese Verluste innert niitzlicher Frist nicht ersetzt
werden, was zum Tode fiihrt (z. B. Infektionskrankheiten mit tédlichem Ausgang,
Verbrennungen, tédliche Blutungen, Traumen usw.). '

Bachmann [2a] macht fiir die Zellstoffwechselvorgéinge noch folgende Angaben:

a) Die Produkte der Rindenzellen werden dem Organismus zur Verfiigung ge-
stellt bei Anreiz durch ACTH = sog. Diaprasie, d.h. die Rohstoffe werden kurz-
fristig zu den biologischen Rindensteroiden zusammengefiigt und in den Kreislauf
geworfen.

b) Das bei der Ausschiittung vorliegende Reizstadium, beschleunigt die Aufnahme
der Rohstoffe aus dem Blut, was von Bachmann [2a] als Enchosis bezeichnet wird..

Daraus ergeben sich fir die drei Streffdlle von Sayers folgende Moglichkeiten :

1. Diaprasie und Enchosis fithren noch nicht zur Morphokinese.

2. Diaprasie und Enchosis haltensich die Waage, abermit beschleunigtem Rhythmus.

3. Diaprasie bis zur Erschopfung der Reserven, keine geniigende Enchosis im ge-
schwichten Organismus.

Eine neue und anders geartete Anschauung iiber die Funktion dieses Organs hat
Tonutti (zit. auch nach da Costa und Bachmann [2a]) mit seiner Lehre von den
Transformationsfeldern gegeben. Da nach unserer Meinung die StreB-Theorienach
Sayers und Selye und die Lehre von den Transformationsfeldern von Tonutti sich
nicht widersprechen, sondern sich bei der morphologischen Nebennieren-Betrachtung
gut kombinieren lassen, sei diese Theorie hier kurz wiedergegeben :

Vorerst miissen wir uns etwas frei machen von der starren Zoneneinteilung der
Rinde. Nach der heute vorherrschenden Auffassung ist die Zona Fasciculata die
Hauptsekretionszone. -Uber die Funktion der Zona-Glomerulosa und -Reticularis
gehen die Meinungen noch stark auseinander (was hier nicht diskutiert werden soll).
Tonutti faBt Glomerulosa und Reticularis als Reserve-Schichten auf (ohne deren
Sekretionsfunktionen in Abrede zu stellen). Bei erhéhtemn Hormonbedarf wandeln
gsich Glomerulosazellen in Fasciculatazellen um = dupBeres Transformationsfeld und
Reticularis-Zellen ebenfalls in Fasciculata-Zellen = inneres Transformationsfeld, wobei
diese Vorgiinge immer parallel laufen. Diesen Umwandlungsvorgang nennt Tonutti
progressive Transformation und den rucklédufigen ProzeB bei wiederum normalem
Hormonbedarf regressive Transformation.



GROSSE UND HISTOLOGIE VON NEBENNIERENRINDE UND -MARK DES HUNDES 5% 153

" Eigene Untersuchungen

Material und Methode: Untersucht wurden die Nebennieren von 44
Hunden; die in der Kleintierklinik oder in der Tierabschuf3-Stelle des Tier-
spitals Bern euthanasiert wurden (Vetanarkol 0,5 ce/kg Korpergewicht).
Die Tiere wurden sofort nach der Totung seziert, die Nebennieren entnom-
men, sorgfiltig von umgebendem Bindegewebe und Fett gereinigt, auf der
Analysenwaage gewogen und fixiert. | |

Mit Miillerscher Fliissigkeit treten storende Sublimatniederschlige auf, und bei
der Fixation nach Wiesel (Romeis) und nach Pfeiffer und Jarisch verschwanden
die makroskopisch schén sichtbaren Bréunungen jeweils im histologischen Schnitt.

Da wir vor allem auch eine makroskopische Beurteilung anstrebten,
wurden die eben genannten Methoden folgendermaflen abgewandelt :

Die Methode von Ogata ergab brauchbare Resultate, sowohl fiir Makro-
wie fiir Mikro-Briunungen (6-12 Stunden 59, Kalibichromatlésung, dann
1/,0 Formol conc. dazu.) '

Zur Bestimmung der Rinden-Mark-Anteile hat Hammar die folgende Methode
angegeben: Von Scheibchen von je 2 mm Dicke wurde von jedem ein Gefrierschnitt
gemacht. Der geférbte Schnitt wurde 17 mal vergroBlert auf einem starken Papier
ausgezeichnet. So war die Moglichkeit gegeben, Bindegewebe, die drei Rindenschichten,
das Mark und die Gefidfle gesondert auszuzeichnen, zu wigen und aus dem Gesamt-
Nebennierengewicht die einzelnen Absolutgewichte von Rinde und Mark und der ein-
zelnen Zonen auszurechnen.

Bei Verwendung von 4 mm dicken Scheibchen erwies sich der erhaltene Fehler als

zu grofl, wihrend er bei den diinneren nur 4 59 fiir die Rinde und 4 109 fir das
Mark erhielt.

Andere Forscher haben mit derselben Methode gearbeitet und iibereinstimmend
gute Resultate erhalten (Swinyard, Liebegott). Fir Tiere wurde diese Methode
angewendet von Baker [3], der die ganze Hunde-Nebenniere in 20 u dicke Schnitte
zerlegte und mit dem Planimeter auszeichnete und von Griem, der von Schweine-
nebennieren je 3 histologische Schnitte 17 mal vergrdBert ausgezeichnet, und die
Verhaltniszahlen von Rinde und Mark (= 1 gesetzt) bestimmt hat.

Die fixierten Nebennieren wurden senkrecht zur Hauptachse in 1 mm
dicke Scheiben geschnitten. Ein mittleres Scheibchen legten wir jeweils
fiir die histologische Untersuchung beiseite. Dieses wurde in zwei Halb-
scheibchen geschnitten und von der einen Hilfte Gefrierschnitte von
10 u Dicke fiir die Sudanfirbung (Romeis) und von der andern 4 u dicke
Paraffinschnitte fiir die HE- (Haemalaun Eosin), van Gieson und Panopti-
sche Farbung gemacht. Alle andern Nebennierenscheibchen wurden in der
genauen Reihenfolge alle nach links abgelegt (mit Auslassen des Raumes
fir die erwihnte Mittelscheibe), in warmem, fliissigem und gereinigtem
Agar auf einen 50 x 160 mm groBen Objektriger gebettet. Diese Makro-
serien auf Glas, bei denen der Rinden-Mark-Kontrast deutlich bleibt, wurden
photographiert. :

Die Negative wurden dann durch Projektion 10 mal vergroBlert auf
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weillem Halbkarton ausgezeichnet, ausgeschnitten und die Rinden-Mark-
Anteile auf der Analysenwaage gewogen.

Es ist uns bewullt, dal diese Methode Fehlerquellen aufweist, z. B.
chromaffine Inselchen im Rindengewebe, Gefdchen und Bindegewebe wer-
den in der Zone mitgewogen, wo sie sich gerade befinden. Hingegen diirften
Scheibchen von 1 (bei groBen Tieren 2) mm Dicke einen guten Durchschmt.t
geben. (Mittel aus 8-25 Schnitten je nach Grofe.)

‘abo 48060000000

03Q 00GHI6000000

Abb. 1. Makro-Nebennierenpraparat. Chow-Chow, ménnl., 3jahrig.

Zur Messung der einzelnen Zonen wurden mit Hilfe des Messokulars
einzelne Schnitte in 6 verschiedenen Abschnitten gemessen und daraus der
Mittelwert errechnet (2 Polmessungen und je 2 Messungen auf den abge-
platteten Seiten). ‘

Nebennierengesamtgewicht, Rinden- und Markgewicht, thre Beziehungen
untereinander und zum Kérpergewicht: Die 44 fiir diese Arbeit benutzten
Hunde wurden in 3 Gruppen eingeteilt, nimlich in klinisch und pathologisch-
anatomisch gesunde, akut und chronisch erkrankte Tiere.

Da unser Material von sehr verschieden groen Hunden stammt und da
laut Literatur das Nebennierengewicht mit dem Korpergewicht zunimmt,
wurden die Relativgewichte wie folgt berechnet:

Das Korpergewicht kommt in den Zihler, das Nebennierengewicht
in den Nenner eines echten Bruches. Daraus ergibt sich eine absolute Zahl,
die angibt, den wievielten Teil des Korpergewichtes die Masse beider Neben-
nieren (oder deren Anteile) ausmacht. (z. B. die Zahl 7000 auf Tabelle 2,
Kolonne 7, Zeile 1 besagt also, dafl die Masse der Rinde links und rechts
zusammen 1/, des Korpergewichtes betridgt.) Diese absolute Zahl wird
also niedriger bei groen und hoher bei kleinen Nebennieren oder -An-
teilen. :

Unsere Resultate sind in den Tabellen 1-3 zusammengestellt.
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Tabelle 1

Gesunde Tere

537

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
w3 3 i —~ - - @
. R I B + I % s £
‘ Alterund | BE | Zs | B8 | gal go |Ee| g6 | .5
rat: N Geschlecht &g GE | =B | B | =B g8 | <& | £
© 5 L o o O L o O O < o o O - O
MG |43 | @S | <3 | 23 | <3| &3 | &5
594/55 | 3-4Wo.m. | 3550 | 0,38 | 9342 | 0,32 |11025 | 0,05 | 61 207| 5,55
595/55 | 3-4 Wo.m. | 2850 | 0,28 |10179 | 0.23 |12 231 | 0,04 | 60 638| 5.00
444)55 | 7-8 Wo.m. | 3800 | 0,41 | 9268 | 0,34 |11176 | 0,07 | 54 286 4,90
44555 | 7-8 Wo.w. | 2830 | 0,36 | 7861 | 031 | 9129 | 0,05 | 56 600| 6,20
504/55 9Wo.m. | 4750 | 0,79 | 6051 | 0,69 | 6864 | 0,09 | 51075 7.50
755/55 | 10 Mon.m. | 7640 | 1,05 | 7276 | 0,91 | 8377 | 0,13 | 55362| 6,50
492/55 1J. w. |28000 | 1,92 [14583 | 1,73 |16 175 | 0,19 |147 368| 9,10
501/55 27. w. 19000 | 248 | 7661 | 202 | 9383 | 0,45 | 42 222| 4,50
564/55 | 23, J. m. |10500 | 0,94 |11170 | 0.61 |17156 | 0.33 | 31 818| 2,00
578/55 7J. m. |33000 | 3.25 |10138 | 2,62 |12 595 | 0,63 | 52381 4,20
773/55 §J. m. |20000 | 1,91 |10471 | 1,64 |12 187 | 0,27 | 74 074 6,00
686/55 8J. w. |16000| 1.55 |10322 | 1.22 |13 061 | 0.32 | 49 230| 4,00
Durch- | o ¢ 5 12660 | 1,27 | 9527 | 1,05 |11614 | 0,22 | 61355] 5,45
schnitt : )
Tabelle 2 '
Akut erkrankte Triere
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

— — — — — — 0]
T B = A o B s A g
Prot. Nr. | Alterund | 55 | Zd | LA | mde | e | HA| g5 | L3
Geschlecht 5B z B - B 2 B = B '_8' B —~ B =k
()] L @ (2] D © » @
MG | <o | 2O | <0 | #S | 205 | £S5 | £
491/55 3Wo.m. | 2800 | 0,44 | 6364 | 0,40 | 7000 | 0,04 | 70000/ 10,0
510/55 8 Mon.w. [19000 | 1.91 | 9947 | 1.67 [11377 | 0,24 | 79 000| 7,0
581/55 1 J.m. [20000| 1,83 |10929 | 1,60 [12500 | 0.23 | s6957] 7.0
456/65 1 J.w. |15000 | 1,33 [11236 | 1,19 |12605 | 0.15 [100 000] 7.8
582/55 1 J.w. |10500 | 1,00 [10500 | 0,83 [12575 | 0,16 | 63 636 5,0
647/55 1 J.w. |10000| 1,11 | 9009 | 0,94 |10638 | 0,17 | 58823| 5.6
796/55 1%J.m. | 9640 | 1,25 | 7712 | 1.14 | 8411 | 0.10 | 92 692| 11,0
792/55 2 J.m. |13400| 1,51 | 8874 | 1.35 | 9867 | 0.15 | 88157| 8.9
815/65 21, J.w. | 8000 | 1,11 | 7175 | 0.96 | 8255 | 0.14 | 54 794| 6,7
782/55 3 J.w. | 3500| 1.35 | 8704 | 1.16 | 4295 | 0.18 | 26 881| 6,3
879/55 5 J.m. | 3200 | 064 | 4961 | 050 | 6400 | 0.14 | 28 962| 3.5
751/55 7 J.w. |17000| 255 | 6667 | 2.27 | 7462 | 0.27 | 62500| 8.4
Durgh- 2,14 J. 11500 | 1,3¢ | 8090 | 1,17 | 9282 | 0,17 | 69378| 7.2

schnitt
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Tabelle 3

Chronisch erkrankte Tiere

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
— p— — o — — wm

e | B+ 5+ | .t c o I3 S g
Prot. Nr, | Altrund | € | 25| Ha | @a| ma | H4| 24| L5
- Geschlecht | &k | g | 2B | 4B | w8 | dE | B | &%
C o Q o Q 0 Q o [ Q o O © . ©
MO | <0 | B0 | <0 | B0 | <0 | 8T | &5

450/55 134 J. m. 4200 0,92 | 4565 0,70 | 6000 | 0,22 | 19091| 3,3
812/55 3° J.m. |24000]| 0,96 |24870 | 0,79 | 30341 | 0,17 (137930 4.5
443/55 4 J.w. |14000| 1,49 | 9364 | 1,26 [11111 | 0,24 | 58 333| 5.3
458/55 5 J.m. [10600| 1,20 | 8833 | 1,06 | 9953 | 0,13 | 79 104| 7,9
648/55 6 J.m. [20000] 2,69 | 7421 | 2,07 | 9692 | 0,62 | 32258 3,3
723/55 7 J.m., |11000| 1,51 | 7284 | 1,01 {10880 | 0,50 | 22000 2,0
639/55 7 J.m. |15000] 2,20 | 7389 | 1,63 | 9191 | 0,39 | 37688 4,1
596/55 7 J.m. | 37500 4,13 | 9080 | 3,64 |10569 | 0,58 | 64 432| 6,1
7217/56 8 J.w. 6000| 1,45 | 4138 | 1,21 | 4958 | 0,24 | 25000| 5,0
500/55 8 J.m. [14000| 2,02 | 6914 | 1,58 | 8811 | 0,44 | 31818| 3,6
433/55 10 J.w. |35000| 3,64 | 9615 | 3,12 |11218 | 0,52 | 67308| 6,0
760/55 11 J.m. |30000| 6,00 | 4323 | 5,58 | 5375 | 1,35 | 22107| 4,1
45255 11 J.w. |30000| 3,84 | 7813 | 3,06 | 9836 | 0,79 | 37974| 3,9
725/55 11 J.m. |42000]| 4,32 | 9722 | 3,88 (10824 | 0,44 | 95454| 8,8
468/55 11 J.w. |10050| 2,07 | 4855 | 1,75 | 5720 | 0,31 | 32109 5,3
434/55 121 J. m. 7000 | 1,56 | 4487 | 1,20 | 5833 | 0,36 | 19444| 3,3
738/55 13 J.w. [14300| 1,70 | 8412 | 1,34 |10608 | 0,35 | 40625| 3,8
626/55 13 J.m. |28000| 1,07 [13526 | 1,75 |15954 | 0,31 | 88888| 5,5
489/55 13 J.m. [36500| 2,21 |16515 | 1,83 | 19880 | 0,37 | 98649 5,0
488/55 14 J.m. |35000| 4,67 | 7495 | 4,39 | 7956 | 0,27 |129 629 16,3
Durch-

schnitt 9,1 J. 21060 | 2,656 | 7987 | 2,21 | 9704 | 0,45 | 52732| 5,4

_ .Diskussion der Tabellen

Zusanimenstellung der mittleren Relativ-Gewichte und der Schwankungs-

breiten:
Gesamt-NN. Rinde Mark
Mittel Schwankungs- Mittel Schwankungs- Mittel Schwankungs-
breite breite breite
Gesunde ..... 9527 6000-14 000 |11 000 | 7000-17 000 { 61 000 | 31 000-147 000
Akut kranke . 8090 | 3000-11000°| 9282 | 4000-12 000 | 69 000 | 26 000-100 000
Chron. kranke 7987 | 4000-24 000 | 9 700 | 5000-30 000 | 52 000 | 19 000-137 000

Die Berechnungen bestétigen die Angaben der Literatur, wonach die
Gesaminebennierengewichte mit dem Korpergewicht zunehmen. Aus den
Mittelwerten der Gesamtnebennieren geht folgendes hervor: (alle Tabellen
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Kol. 5 unterste Zahl) Gesunde Tiere haben relativ kleine, akut kranke etwas
groflere und chronisch kranke die relativ groften Gewichte. Gleiche Unter-
schiede weisen die Schwankungsbreiten der Gesamtnebennieren auf.

Gesunde Tiere haben relativ die kleinsten Rindengewichte. Etwas grofere
weisen chronisch kranke Tiere auf und die grofiten akut kranke. Auffallend
dabei ist die groBe Schwankungsbreite bei den chronisch kranken Tieren.
Hier konnen also die Rindenwerte sowohl erhoht als auch erniedrigt sein. |
Das gleiche gilt in geringerem Mafe auch fiir akute Erkrankungen,

Die relativen Markgewichte nehmen von akut erkrankten Tieren iiber
gesunde zu chronisch erkrankten zu.

Folgerungen aus der T'abellendiskussion: Bei akuten Erkrankungen steigt
das Rindengewicht derart an, daB es die Markverkleinerungen iiberwiegt.
Daraus ergibt sich die relative Gewichtsvermehrung der Gesamtnebennieren
bei akuten Erkrankungen, verglichen mit gesunden Tieren.

Bei chronischen Erkrankungen nimmt das Markgewicht, verglichen mit
gesunden Tieren, stark, das Rindengewicht etwas weniger zu. Die beiden
Zunahmen ergeben die Erhohung des Gesamtnebennierengewichtes sowohl
verglichen mit akut erkrankten als auch besonders gesunden Tieren. '

R R\n?_ew‘_”’ cht
T | S— -

ge- akut chron.
sund krank krank

Abb. 2.

Aus diesen ungleichen Gewichtszunahmen von Rinde und Mark ergibt
sich die Unzuverldssigkeit der Verhéltniszahlen zwischen Rinde und Mark,
auf deren Besprechung deshalb verzichtet wurde.

In allen Kategorien zeigen die Relatlvgemchte grofe Schwankungs-
breiten, die zu Uberschneidungen fithren kénnen, in der Weise, daf§ z. B.
ein chronisch kranker Hund einmal ein gréBeres, ein andermal ein kleineres
Nebennierenrelativgewicht zeigt als ein gesunder.



540 SAMUEL LINDT

Eine variationsstatistische Priifung der ‘Mark-, Rinden- und Gesamt-
nebennieren-Relativgewichte wurde also notwendig. Diese Ergebnisse werden
im folgenden graphisch dargestellt und diskutiert?.

Stellt man die Abhéngigkeit des Nebennierengewichtes vom Korpergewicht bei
gesunden Tieren graphisch dar, so wird man vorerst erwarten, dal im Diagramm eine
Gerade durch den Nullpunkt entsteht, d. h. dal das Nebennierengewicht im gleichen
Verhiiltnis wie das Kérpergewicht zunimmt. Eingehendere Uberlegungen und Unter-
suchungen beim Menschen (Dietrich und Siegmund} zeigen aber, daB diese Er-
wartung nicht zutrifit, d. h. dafl im Diagramm im Normalfall eine Kurve entsteht,
mit andern Worten: daB3 bei der Beurteilung der Nebennieren von kranken und ge-
sunden Hunden nach der ermittelten Relativzahl doch wieder eine, zwar nicht unbe-
dingt proportionale, Abhingigkeit vom Korpergewicht vorhanden ist. Ermittelt man
im Diagramm eine (nicht notwendigerweise durch den Nullpunkt gehende) Gerade
die sich der Normalkurve méglichst anpaBt, so ergeben sich aus ihr nach der Methode
der «Analysis of covariance» Regressionskoeffizienten, welche nun eine Beurteilung
der Nebennieren gestatten, ohne Riicksicht auf die eventuell stérende Korpergrofle.
Diese Koeffizienten sind jeweils auf den graphischen Darstellungen (byx = ?) an-
gegeben. -

Zuerst wurden die einzelnen Gruppen verglichen: Fiir die relativen
Rindengewichte konnten statistisch keine signifikanten Unterschiede ge-
funden werden zwischen gesunden, chronisch und akut erkrankten Tieren.
Bei den Markgewichten zeigte sich ein gesicherter Gewichtsunterschied zwi-
schen akut erkrankten und chronisch erkrankten Tieren. Jedoch liegt der
Unterschied zwischen gesunden und chronisch erkrankten Tieren gerade
an der Grenze der Sicherheit oder ist wenigstens als beachtenswert zu be-
zeichnen. ,

Grob ausgedriickt, sollten nach der Lehre von Selye und Sayers bei
akuten Erkrankungen die Nebennierengewichte sinken, infolge Hormonaus-
schiittungen in der Rinde, bei chronischen Erkrankungen sollte sie aber
steigen infolge der Hypertrophie des Organs im Resistenzstadium.

Nach den vorausgegangenen Darstellungen ist dies nun aber nicht der
Fall, offenbar aus folgenden Griinden:

a) Das Ausschiittungsstadium dauert nur sehr kurze Zeit (Minuten bis
einige Stunden), darauf kommt es zu einem vermehrten Rohstofi-Antrans-
port mit Hyperdmie. (Bachmann [2a])

Wie wir der Tabelle 2 entnehmen konnen, sind unsere akut erkrankten
Tiere an klinisch rasch verlaufender Krankheit gestorben (Nervose Staupe
und H. c. ¢. 24 Tage krank), jedoch nicht so schnell, dafl wir noch ein Aus-
schiittungsstadium erhielten, sondern viel mehr finden wir schon (wie wir
in den folgenden Darstellungen sehen werden) ein Resistenzstadium mit
Hypertrophie, die sich allerdings mathematisch nicht gesichert erfassen la3t.

b) In der Literatur (Jackson, Zahler, Donaldson) sind chronische
Zustinde beschrieben, die keine Hypertrophie der Nebennieren erzeugen,
und solche, die sogar zu einer Gewichtsverminderung fiihren.

1 Die Arbeiten wurden in'zuvorkommende_r Weise von Frl. J. Courtois, Laboratoire de
Statistique mathématique, Université de Genéve (Dir. Prof. Dr. A. Linder), durchgefiihrt.
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Nach Tabelle 3 haben drei unserer Tiere abnorm kleine Nebenmeren-
gewichte.

1. Fall 812/55: Chow-Chow maénnlich, 2j.

Eine. genaue klinische Untersuchung (PD Dr. U. Freudiger, Tierspital Bern)
erlaubte die Diagnose: Nebennierenrinden-Insuffizienz. (Positiver Thorntest und Er-
folg der Cortisontherapie sicherten die Diagnose.) 6 Monate lang erhielt dieses Tier
zuerst 2, dann 1 und spéter 1% Tablette Cortison im Tag. Mit Aufhéren der Therapie
wurde das Tier so aggressiv-bosartig gegen die Besitzer, daB es zur Tétung gebracht
werden mullte.

Nach Donnell, Fajans und Weinbaum, Benett, Proctor und Rawson
geben léngere Cortisongaben eine deutliche Nebennierengewichtsverminderung.

2. Fall 626/55: Deutscher Schéafer ménnlich, 13j.

Das Tier litt seit langer Zeit an einer chronischen Nephritis, ohne dafl die Vitalitét
darunter gelitten h#tte. Nach plétzlicher Verschlechterung des Zustandes bringt der
Besitzer das Tier zum Abschul3.

Die Sektion ergibt eine schwere chronische Nephritis, emen‘starken Nebennieren-
markschwund und neben einer Myocardhypertrophie eine starke Kammerdilatation
links und rechts. Die histologische Untersuchung der sehr kleinen Nebennieren zeigt
eine fast totale Erschopfung des Markes, einen weitgehenden Lipoidschwund der
Rinde und sehr viele echte Kernpyknoen, Kariolysis, Zellatrophie und Zellschwund,
d. h. das Bild einer erschoépften Nebenniere.

3. Fall 489/55: Irish-Setter ménnlich, 13j.

Das Sektionsbild und die histologischen Untersuchungen der Nebennleren stimmen
genau mit den eben erwihnten Erscheinungen im Fall 626/55 iiberein, nur daB bei
diesem Fall noch deutliche Cyanotische Erscheinungen dazukamen.

Wir finden also bei beiden Fillen das Bild der renalen dekompensierten
Hypertonie.

Aus diesen Uberlegungen ergibt sich eine Gewichtsabnahme der Neben-
nierenrinden, wie das auch von Liebegott (1944 und 1953) und Syming-
ton bei dekompensierter renaler Hypertonie gezeigt wurde. Fiir unsere
Félle werden diese Ergebnisse durch die histologischen Befunde bestitigt.

" Diese drei extremen Fille verschlechtern natiirlich das Vergleichsbild
zwischen den verschiedenen Gruppen. Sie wurden deshalb in die Berech-
nungen fiir die folgenden Kurven nicht mehr einbezogen.

Diskussion der bereinigten Kurven

Legende: (fiir Abbildungen 3-8 giiltig)

x = QGewicht der Tiere in 100 g-Einheiten.

y = Gewicht der Nebennieren oder Nebennierenrinden oder Nebennierenmark in
1/, 00 g-Einheiten. '

kleine Zahlen am Rande der gestrichelten Linien = Durchschnittsgewichte der Tiere

und Durchschnittsgewichte der Nebennieren oder deren Anteile in allen betrachteten
Gruppen.

A = Durchschnittliche Abhéngigkeit der Nebennierengewichte oder deren Anteile
vom Gewicht der Tiere bei gesunden Tieren.

= id. bei akut erkrankten Tieren.

id. bei chronisch erkrankten Tieren.

id. im Durchschnitt aller Gruppen.

H

B
C
T

[I
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byx = Neigungswinkel = Regressionskoeffizient.

breite schwarze Linie = Regressionsgerade, die im gilinstigsten Verhéltnis durch den
Punkteschwarm der einzelnen Gruppen geht.

Strich-punktierte Linie = id. fiir den Punkteschwarm aller Tiere.

et e e e o e e e e e e e o = ———

Q
i

yin '/ 0

250+

an der Grenze

200+

150

by, + y.x = 0,996

100+

197,4

NnpF—-———————e—e—ee—ee—————e— — %3\, v —— -

100 150 00 x, in 100 g

Abb. 3. Abhiingigkeit des NN-Gewichtes vom Koérpergewicht bei gesunden, akut erkrankten
und chronisch erkrankten Hunden (chne 626, 489 und 812).

Der Unterschied zwischen dem durchschnittlichen Nebennierengewicht
von gesunden und chronisch erkrankten Tieren ist gesichert, d.h. chronisch
erkrankte Hunde haben eine signifikant relativ schwerere Nebenniere als
gesunde. (Groffer Abstand zwischen den dicken Geraden dureh Punkt
A und (') "

Die Unterschiede zwischen den durchschnittlichen Nebennierengewichten
von akut und chronisch erkrankten Hunden liegen an der Grenze, d.h. sie
sind beachtenswert, wenn auch nicht mathematisch signifikant, d.h. chro-
nisch kranke Tiere haben eine etwas schwerere Nebenniere als akut kranke.
(MaBiger Abstand zwischen den Geraden durch Punkt B und ().

Der Unterschied zwischen dem durchschnittlichen Nebennierengewicht
von akut erkrankten und gesunden Hunden ist nicht gesichert, d. h. akut er-
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krankte Tiere haben nicht unbedingt eine rel. schwerere Nebenniere als
gesunde und im Durchschnitt sicher nicht eine leichtere. (Kleiner Abstand
der Geraden durch Punkt A und B).

TR LI ITTS:

226.1

nicht
\.gesichert

a(f—__~

200

stark

N

619 _ _ _

1504

byx = 0,88

126,5
197,4

100 150 200 %, in 100 g

Abb. 4. Abhiingigkeit des Rindengewichtes vom Kérpergewicht bei gesunden, akut erkrankten
und chronisch erkrankten Hunden (ohne 812, 626 und 489).

Der Gewichtsunterschied der Rinden von gesunden und chronisch er-
krankten Tieren ist gut gesichert. (GroBer Abstand zwischen den Geraden
durch Punkt A und C').

|

o
=2 e — i 4 )
| S g 1 nicht gesichert
=l LA B | I i
] N
] | | byx = 0,104-
> I = - Y
=& Bt 3
" bt I "'l b | v <
100 150 200 x, in 100 g

Abb. 5. Abhingigkeit des Markgewichtes vom Kérpergewicht bei gesunden, akut erkrankten
; und chronisch erkrankten Hunden (ohne 812, 626 und 489).
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Jedoch ist die Regressionsgerade fiir die akut erkrankten Tiere mehr
in der Mitte zwischen denjenigen fiir gesunde und chronisch erkrankte Tiere,
d. h. bei akut kranken Tieren wird ebenfalls die Rinde schwerer als bei ge-
sunden, jedoch nicht um so viel schwerer, als dafl mathematisch signifikante
Unterschlede zustande kémen.

Es besteht ein gesicherter Unterschied zwischen den Durchschmtts-
gewichten von gesunden zu chronisch erkrankten Tieren und von akut er-

yin ' 9

gesichert

gesichert

L1 R th S

bzx = 0,839

114,2
1175

50 100 150 X, in 100 g

Abb. 6. Abhingigkeit des NN-Gewichtes vom Korpergewicht bei gesunden, akut erkrankten
und an chronischer Nephritis erkrankten Hunden.

krankten zu chronisch erkrankten. (Geniigender Abstand der Geraden durch
A und C’' und B und C'.) '

Nicht mathematisch gesichert ist der Gewmhtsabfall des Nebennieren-
markes bei akut erkrankten Tieren gegeniiber gesunden Tieren. (Geringer
Abstand zwischen den Geraden Punkt A und B.) Jedoch ist diese Gewichts-
verminderung verantwortlich zu machen fiir das Steigen der Regressions-
geraden bei der Rindenbetrachtung gegenuber der Betrachtung des Ge-
samtnebennierengewichtes.

Die Relativgewichte bei chronischer Nephritis (Abb. 6-8)

| Nach Tabelle 3 zeigen die Hunde mit chronischer Nephritis (mit Aus-
nahme der Fille 626/55 und 489/55 mit dekompensierter renaler Hypertonie)



GRrROSSE UND HISTOLOGIE VvON NEBENNIERENRINDE UND -MARK DES HUNDES 545

ein sehr hohes relatives Gesamtnebennieren- sowie auch Rinden- und Mark-
gewicht. (z. B. die Félle 639/55, 727/55, 468/55, 434/55).

Wie sich Tiere mit chronischer Nephritis in bezug auf Nebenmeren-
gewichte verhalten, zeigen die folgenden 3 Abbildungen. Wir diirfen sagen,
dal gegeniiber den vorhergehenden Betrachtungen sich die Unterschiede
gerade um «eine Stufe» besser abzeichnen.

Bei Abbildung 6 haben wir zwischen allgemein akut erkrankten und
solchen mit chronischer Nephritis jetzt einen signifikanten Nebennieren-
gewichtsunterschied, wihrend dieser Unterschied (vgl. Abb. 3) bei Beriick-
sichtigung aller chronisch erkrankten Tiere gerade an der Grenze war.

Ahnliches konnen wir bei der Betrachtung von Rinde und Mark sagen.
Der Unterschied von akut erkrankten und chronisch erkrankten Tieren war,

y, in v00 G

gesichert

a. d. Grenze

1504

1004
bxy, = 0,714

50 100 150 X, in 100 g

Abb. 7. Abhingigkeit des Rindengewichtes vom Kérpergewicht bei gesunden, akut erkrankten
und an- chronischer Nephritis erkrankten Hunden.

wie Abb. 2 zeigte, nicht gesichert. Zwischen akut kranken und chronischen
Nephritis-Tieren ist nun der Unterschied an der Grenze, d. h. wenn auch
nicht singifikant, so doch bemerkenswert. (Abb. 7.)

Stark gesichert ist nun auch der Markgewichtsunterschied zwischen
gesunden und an chronischer Nephritis erkrankten Tieren. (Abb. 8).

Auffallend ist, dal Rinde und Mark bei chronischen Krankheiten parallel
zunehmen, was auf einen Rinden-Mark-Synergismus deutet (Vgl. ds. S. 552
und 561.) :

Kritik der makroskopischen Beurteilung: Gewichtsséhwankungen der
Nebennieren werden bei den verschiedenartigsten Reizen festgestellt.
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stark gesichert

gesichert

LT - nicht gesichert
byx = 0,126

Y2 in 100 @
=
-

50 100 150 x, in 100 g

Abb. 8. Abhingigkeit des Markgevﬁchtes vom Korpergewicht bei gesunden, akut erkrankten
und an chronischer Nephritis erkrankten Hunden.

Nach Thorn wirkt die Nebennierenrinde auf den Mineralstoffwechsel, auf den
Wasserhaushalt, auf den Kohlenhydrat-, Fett- und Eiwei-Stoffwechsel, auf die
Blut-Eosinophilie und das lymphoide Gewebe, auf die Melaninpigmentation und auf
die Androgenizitét ein, wie vor allem klinische Erfahrungen zeigen.

Was aber die Nebenniere zur Sekretion veranlaflt, ist jeglicher unspezifische Stref3,
d. h. jede nicht genau im physiologischen Gleichgewicht bleibende Einwirkung, wie
Umweltsverdnderungen, mechanische Einwirkung, extreme Wirmeschwankungen,
Strahlen, chemische Einwirkungen wie exogene und enterogene Intoxikationen und
Veritzungen, Infektionen mit Viren und Mikroorganismen, Parasiten, ferner Energie-
stoffwechselstorungen wie unphysiologische Ernéhrung, Hunger, Mangelkrankheiten,
Storungen in der physiologischen Harmonie der inneren Sekretion, auch Alter, Tod
mit Todeskampf und psychische Emotionen (Bachmann [2a]).

Nach der bereits aufgefithrten Stre(-Theorie von Sayers und Selye
sollten wir im Ausschiittungsstadium eine Gewichtsverminderung, im Resi-
stenzstadium eine Gewichtsvermehrung und im Erschépfungsstadium wieder
eine Gewichtsverminderung erwarten koénnen.

Qewichtsverminderungen werden gefunden bei Addisonscher Krankheit (Thorn,
Schiller, Weber), Cortisontherapie (Donell, Fajans und Weinbaum, Bennet,
Proctor und Rawson), Hypophysensektomie (Schiller, Pfeffer und Staudin-
ger, Rein) Thyreoidektomie (Feldmann), Thymus persistens (Biihrer), Hista-
minbehandlung (Cazzola), Androsterongaben und kleine, aber lang dauernde Gaben
von Testosteronpropionat (Zahler), akute und chronische Inanition (Jackson) und
sogar bei psychischen Emotionen (Schunk im Hund-Katze-Versuch). In diesem
Zusammenhang ist interessant, dal Materna, beim plotzlichen verstorbenen (Unfall,
Selbstmord) gesunden Erwachsenen sehr niedrige Nebennierengewichte gefunden hat.

Materna glaubt nun, dal das extrem niedrige eigentlich das Normal-
gewicht sei. 1924 war aber noch nicht bekannt, dafl ein Ausschiittungs-
stadium in den Nebennieren eintreten kann, das nur Sekunden bis Minuten
dauert. Die Dauer des Unfalls und die psychische Emotion bei Selbst-
morden konnen aber die Ausschiittung einleiten, so dal daraus eine Ge-
wichtsverminderung zu erkldren wire. Im Gegensatz dazu zeigen die Neben-
nieren wirklich rasch getoteter Hunde (Schull, Euthanasie der wirklich
ahnungslosen Tiere) keine durch schnelle Ausschiittung bedingten Gewichts-
verminderungen.
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Nebennierengewichtszunahmen wurden bei den verschiedensten natirlichen und
experimentellen Einwirkungen gefunden: Bei vielen hormonalen Einfliissen, wie Zu-
fuhr wvon thyreotropem Hypophysenvorderlappenhormon (Loeser), bei direkter
Thyroxinzufuhr (Erdnkoé, Feldmann), (zwar hat Chan bei dieser Hormonein-
wirkung keinen Einfluf auf das Nebennierengewicht gefunden); Zufuhr von Geschlechts-
hormonen (Kimeldorf, Soderwall, Mosimann, Zahler), weiter bei Genital-
karzinomen (Giaquinto und Romagnolo), bei Graviditdt (Zahler, Biihrer,
Baker), bei Insulinbehandlung (Erdnkd, Mikeleitis), bei renaler, kompensierter
Hypertonie (Liebegott, Rather, Deane und Masson, Fisher und Hewer),
bei Splenektomie (Lissak und Endroczi), bei Salzzufuhr (Schettler), bei hoher
CO,-Spannung (Fortier und Selye) bei physischer Leistung (Creutzfeldt, Hu-
sten und Haager), bei chronischen Vergiftungen (Morelli und Preziosi) und
bei Hungerindividuen (Cameron und Carmichael, Klinge, Creutzfeldt,
Husten und Haager).

Gerade bei der Erforschung der Inanitionen stoBen wir auf widerspre-
chende Resultate und finden sowohl Gewichtsvermehrungen wie Gewichts-
verminderungen, wihrend Donaldson weder bei akuter noch bei chroni-
scher Inanition merkbare Verinderungen findet. Diese Unstimmigkeiten
diirften aber davon abhéngig sein, daf 1. nicht die gleichen Versuchstiere
benutzt wurden und 2. daB sie nicht zur gleichen Zeit getotet wurden, so da3
sie in verschiedenen Phasen des Selyeschen Adaptationssyndroms betrachtet
wurden.

Bei dieser Vielfalt von Einwirkungs- und Reaktionsmoglichkeiten auf
die Nebennieren vermogen wohl nur genau abgewogene Versuche, bei denen
es moglich ist, alle Einfliisse, auller des zu untersuchenden auszuschalten,
sichere Resultate zu ergeben.

Hingegen haben wir die NebennierengréBen untersucht bei den verschie-
densten ungleich erregbaren und unter ungleichen Umweltsbedingungen
stehenden Hunderassen und bei ganz verschiedenen Krankheiten. Deshalb ist
die groBe Variabialitéit der relativen Nebennierengewichte versténdlich. Auf
Grund bloBer Gewichtsermittlungen kann Endgiiltiges nur gesagt werden
(iiber einzelne Reaktionsphasen) 1. aus Mittelwerten eines grolen Unter-
suchungsgutes (wie das Baker zur Verfiigung hatte) oder 2. aus Versuchen
unter genau gleichen Umweltsbedingungen fiir jedes Individuum.

Da diese beiden Voraussetzungen bei unsern Untersuchungen nicht
vorhanden sind (Hunde verschiedenster Rasse, mit verschiedenen Krank-
heiten und unter verschiedenen Umweltsbedingungen), haben wir die
Wigungsergebnisse statistisch priifen lassen.

Auch nach diesen Untersuchungen gibt es noch Zweifelsfille, wo die
Relativgewichte gerade an der Grenze des gesicherten Unterschiedes liegen.
Fiir die Beurteilung dieser Grenzfille ist es von Bedeutung zu wissen, ob
Einzeltiere abweichend von den anderen derselben Gruppe in einem Aus-
schiittungs- oder Speicherungsstadium sind. Durch eventuelle Eliminierung
solcher Hunde, kiime der Durchschnitt aus der Ubergangszone heraus.

AuBerdem konnen die Relativgewichte beeinflult werden durch Hyper-
amie, Blutungen, (Odeme und Zellinfiltrationen usw. in der Nebenniere
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selber (was das Relativgewicht herabdriicken wiirde) oder durch besonders
guten Néhrzustand des Tieres (was das Relativgewicht heraufdriicken wiirde).

Auch die makroskopische Beurteilung (Vgl. Abb. 1) bleibt subjektiv,
mit Ausnahme bei der knotigen Rindenhyperplasie, die auf besondere
chronische Stref-Wirkungen deutet. Erst mit Hilfe der Histologie ist es
moglich, die Nebennierenzustinde zuverlidssiger abzukliren.

Histologie der Nebennieren ber chronischer Nephritis

Zur Beurteilung des Funktionszustandes der Nebennierenrinde werden eine ganze
Reihe verschiedenartiger Methoden angewendet. So z. B.:

1. Der Nachweis doppelbrechender Substanzen (Cholesterm)
2. Plasmareaktionen
3. Bestimmung der Ketosteroide
4. Bestimmung des Ascorbinsduregehaltes
5. Schiffsche Reaktion
6. Bestimmung der Nukleolengrofe
7. Bestimmung der Kernvolumina
8. Betrachtung der Mitochondrien
9. Auszéhlung der Mitosen und Amitosen
10. Auszéhlung der Pyknosen \
11. Die Bestimmung der zirkulierenden Eosinophilen
12. Die histologische Betrachtung nach Sayers und Selye mit Beriicksichtigung
- der verschiedenen Reaktionsphasen -
13. Die histologische Betrachtung nach Tonutti, mzt Beriicksichtigung der Trans-
formationsfelder .
14. Die Beurteilung der Menge und Verteilung der sudanophilen Substanzen
15. Die Beurteilung der (siderophilen) dunklen Zellen

In der anschlieBenden Betrachtung von Gruppen und Einzelfillen
werden wir hauptsidchlich Bezug nehmen auf die Punkte 12-15; denn
schon wegen Mangel an Material ist es nicht moglich, fiir dasselbe Tier
alle Untersuchungen zu machen. Es sollte aber gelingen, mit einfachen
Mitteln, d. h. mit der gew6hnlichen histologischen Technik, z. B. Himalaun-
Eosin- (HE-) und mit der Sudanfirbung etwas Brauchbares aussagen zu
konnen. Bachmann [2] hat gezeigt, dafl das moglich ist.

Beurteilung des Funktionszustandes nach den Kriterien von Sayers und Selye
(zit. nach Bachmann [2a]). Die im ersten Teil der Arbeit erwihnten Stadien des
Adaptionssyndroms sind auch morphologisch faBbar. Uber ihre histologischen Er-
scheinungsformen berichten verschiedene Bearbeiter m. o. w. umfassend. Némlich
Bachmann [2a), Liebegott, Fortier und Selye, bei hohen CO,-Spannungen,
Delarue, Monsaigneon und Laumonier bei Verbrennungen, Rumel und
Bohnhoff, Gunther, Schulte, Dietrich, bei Infektionskrankheiten, Miline
und Kosak bei Einflul von Lérm und Erschiitterung, Fisher und Hewer, Rather,
Deane und Masson, Liebegott bei renalen und kardialen Hypertonien, Kloss,
Schweizer und Long bei Hungerzusténden, Lissak und Endroczi nach Splanch-
notomie, Sigliani, Maggi und Marchi bei vermehrter Adrenalinzufuhr, Cazzola
nach Histaminbehandlung, Chan, Stebbins nach Verabreichung von verschiedenen
Pharmaka, Morelli und Preziosi bei zunehmender Bleitetrathylvergiftung, Hoel-
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scher bei Kilteeinwirkungen, Niehols bei Na- und K-frejer Fiitterung, Schunk
bei psychischen Emotionen, Creutzfeldt, Husten und Haa ger bei physischer
Anstrengung.

Daraus ergeben sich bei den verschiedenen Strefphasen folgende morphologlschen
Merkmale und Ver#nderungen:

Alarmreaktion Resistenzphase Erschépfung

Sudanophilie ....... - + — {evtl. Fett-
Degeneration

freies Cholesterin und

—Ester ............ — -+ —~

Ascorbinséure ...... - —+ - .

Zellplasmadichte ... + (engnetzig) — (grobnetzig) + (homogenisiert oder

vakuolig)

Mitochondrien ...... -+ o o

Fett in Kapillaren. .. + o o ;

Blutgehalt ......... + o + (evtl. Blutungen)

Zellvermehrung .... - + — (evtl. Nekrosen)

Odem ............. o + + (b. Kapillarschaden)

— = Abnahme

+ = Zunahme

o = ohne Veranderung gegeniiber «normalen » Nebennieren

Die angefiihrte Vielfalt von Einwirkungen auf den Korper, und zwar
von Trauma iiber Infektionen, Pharmaka, Umwelteinfliisse bis zur psy-
chischen Emotion ergeben in den Nebennieren immer dieselben morpholo-
gischen Verdnderungen, d.h. die «StreB»-Wirkung ist unspezifisch, gilt also
fiir jegliche Gleichgewichtsstorung im System Individuum-Umwelt.

Die Transformationsfeld-Lehre von Tonutti ist fiir die Beurteilung der Neben-
nieren schon fast Allgemeingut geworden. (Abgesehen von einigen kritischen Stim-
men, die eine funktionelle Trennung der drei Schichten befarworten.)

Bachmann [2] findet bei Versuchshunden mit kiinstlicher Aortenstenose und
Koronardrosselung mit nachfolgender Herzischémie und allgemeiner Hypoxie (was
einen zunehmend intensiven Strel3 bedeutet) folgendes:

1. Im #duBeren Transformationsfeld:

a) Undeutlichwerden der Kompressionszone (= innerste Sé¢hicht der Arcuata).
' b) Verbreiterung der Ubergangszone (sudanophobe Zone) und Ansammlung
rundzelliger Elemente.
¢) Kompressionszone nur noch auf wenige Stellen beschrinkt, Einwachsen rund-
zelliger, plasmaarmer Gebilde.
d) Arcuata verschwindet langsam. Im Grenzgebiet treten Syncytien auf. Lipoid-
verlust in dieser Phase.

Geniigt die Inanspruchnahme dieses beschriebenen #uBeren Transformationsfeldes
dem Bedarf nicht mehr (fortdauernder Stref bei erschopften Zellen), so wird ein zweites
dubleres Transformationsfeld in Anspruch genommen, nidmlich das ruhende subkap-
suldre Keimblastem. Aus diesen Zellen entwickeln sich jetzt kleine Klumpchen von
Fasciculata-ahnlichen Zellen, die Hormone zu bilden vermdgen. 2. Parallel gehen die

46
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Verénderungen im inneren Transformationsfeld: Ubergéinge von Fasciculata zu
Reticularis werden undeutlich und kénnen fast ganz verschwinden. Die Reticularis-
Zellen koénnen gegen das Mark zu dabei abflachen, brauchen aber nicht.

Griem und Kloos deuten ihre mikroskopischen Befunde nach der Tonuttischen
Theorie, desgleichen Creutzfeldt, Husten und Haager und Croxatto, welche
sie uberdies auch mit der Selyeschen Stre3-Theorie vereinbaren.

Mit der sog. « Zonen-Theorie», wonach die verschiedenen Rindenzonen bestimmte
Corticoide produzieren sollen, 148t sich dagegen die Tonuttische Transformationsfelder-
Theorie nicht ohne weiteres in Ubereinstimmung bringen (Schiller, Cain und
Harrison, Bachmann, Lobau, Leupold, Laeschke). “

Lipoidgehalt: Parallel zu den Verinderungen beim Selyeschen Adap-
tationssyndrom geht die Sudanophilie: Im Ausschiittungsstadium gibt es
eine Abnahme, im Resistenzstadium eine Zunahme und im Erschopfungs-
stadium wiederum eine Abnahme der Sudanophilie. Ebenfalls gehen parallel
die Gewichtsschwankungen. (Vgl. die Autoren bei der Besprechung der
Gewichtsschwankungen S. 546 und 547 und beim Selyeschen Adaptations-
syndrom S. 549).

Da heute allgemein anerkannt ist, daB die aktiven Rindenhormone an
sudanophilen Substanzen angelagert sind, kann aus dem Lipoidgehalt auf
auf Funktionszustidnde der Rinde geschlossen werden (Bachmann [2a]).

Unter Umgehung des Stresses ergibt aber auch ACTH-Zufuhr durch direkten
EinfluB auf die Nebenniere Zunahme der Sudanophilie (Feldmann, Stoner,
Whiteley und Emery).

Bei unseren nachfolgenden histologischen Untersuchungen wurden die
Mengen der sudanophilen Substanzen subjektiv geschéitzt. Die Nebenniere
des Hundes bietet diesbeziiglich Schwierigkeiten, da der Lipoidgehalt von
vornherein grofl ist. Lipoidverminderung wird gut sichtbar, Vermehrung
jedoch nur, wenn sie extrem ist.

Abb. 9. Dunkle Zellen. Nebenniere Hund, 450/55, HE-Farbung. a: Spongiozyten, d.h.

maximal lipoidgespeicherte Zellen, mit groBblasigen dunklen Kernen. b: Unechte Pyknosen

(siderophile Zellen) mit stérker eosinophilem Plasma, weil enger netzig, und sehr hellem,
geschrumpftem Kern. ¢: Ubergangsformen. 250mal vergréBert.
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Siderophilie: Beim Vergleich von Hé&malaun-Eosin- und van Gieson-
Préaparaten fillt auf, daBl sich Zellen und Kerne farberisch verschieden ver-
halten: Zellen die in der HE-Firbung grofl, mit grobnetzigem, sehr feinem
Plasma sog. Spongiozyten und dunklem grof-blasigem Kern erscheinen,
zeigen sich in der van Gieson-Féarbung dhnlich im Plasma, aber der Kern
ist blaf-rosa gefdarbt. (Abb. 9)

. Kleinere Zellen, die in der HE-Fiarbung ein dunkles, engmaschiges,
dichteres Plasma und stechapfelformigen hellen Kern aufweisen, zeigen bei
van Gieson-Féarbung ein Plasma mit noch dunklerem und griinlichem Farb-
ton und einen dunklen stechapfelformigen Kern (= sog. Siderozyten,
dunkle Zellen) (Abb. 10).

Natiirlich kommen zwischen diesen zwei beschriebenen Extremen alle
Nuancen von Zwischenstufen vor. Wichtig sind diese Feststellungen insofern,
als sie durch Vergleich der beiden Fiarbungen Schliisse auf den Funktions-
zustand der Zellen erlauben.

s

Abb. 10. Dunkle Zellen. Nebenniere Hund. 450/55. Van Gieson-Farbung (Eigenhdmatoxylin).

a: Spongiozyten, d.h. maximal gespeicherte Zellen, mit hellem, grobnetzigem Plasma und

hellen, groBblasigen Kernén. b: Siderophile Zellen mit engem, dunklem, leicht griinlichem

Plasma und geschrumpften dunklen Kernen (Pseudopyknosen). ¢: Ubergangsformen. 250mal
vergrofBert.

Die Erscheinung ist bekannt unter dem Namen Stiderophilie, da sie auf verschiedene
Eisenadsorptionsfihigkeit der Zellen und besonders der Kerne zuriickzufiihren ist. Das
Phiénomen 148t sich aber auch mit anderen Farbstoffen z.B. Tannin-Farbstoffen
(= Tannophile Zellen) (Tonutti und Wallraff zit. nach Bachmann [2a]), Silber,
Séaurefuschsin (Dittus zit. nach Bachmann [2a]) zeigen. Wir selber haben die Er-
scheinung auch bei der Panoptischen Fiarbung nach Pappenheim gesehen.

Kerne mit den beschriebenen Wandlungen mochten wir in der Folge als pseudo-
pyknotisch bezeichnen, da die Verdnderungen reversibel sind (Bachmann [2a],
Tonutti, Liebegott). )

Diese Pseudopyknosen haben nichts zu tun mit echten Pyknosen, welche im Rahmen
physiologischen Zelluntergangs (wie in jedem andern Organ) auch in den Nebennieren
auftreten.

Das Auftreten der Pseudopyknosen geht iiberall parallel der Lipoidabnahme und
wird als morphologischer Ausdruck der Hormonentspeicherung gedeutet. Dabei ist
der Kern an dem Vorgang beteiligt, was sich auch daraus ergibt, daB die Kern-
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volumina vom Speicherungsgrad abhéngig sind (Mosimann, Creutzfeldt, Husten
und Haager).

Rinden-Mark-Synergismus

Nachdem lange Zeit Rinde und Mark als unabhéngig voneinander funktionierende :
innersekretorische Driisen betrachtet worden waren, sprechen sich in neuerer Zeit
viele Forscher (Liebegott, Schafer, Klein und Zinck, Miline und Kosak
u. a, m.) fir ein paralleles Wirken der Anteile (= sog. Synergismus) aus. Bei schwerer
Adrenalinbelastung tritt ein plétzlicher Bedarf an zuckeraktiven Corticoiden ein
(Symlngton) Es ist anzunehmen, dal der Organismus diesen Bedarf zu decken
in der Lage ist, d. h. daB der Rinden-Mark-Synergismus spielen wird. Als Erklirung
dieses Vorganges wird angegeben, da8 der Funktionskreis der Nebenniere geschlossen
werde durch deren Wechselwirkung iiber das Zwischenhirn mit der Hypophyse. Fiir
die Einstellung des Gleichgewichtes ist der Corticoidverbrauch des Gewebes mal-
gebend. Sind aber akute Mehrleistungen notwendig, geschehen diese uiber das Mark.
Das ausgeschiittete Adrenalin erhéht unmittelbar die Leistung der Hypophyse, be-
wirkt so ACTH- und damit Nebennierenrinden-Hormonausschiittung (Hoff).

Es soll sogar einen Zusammenhang geben zwischen dem Verhéltnis Adrenalin-
Adrenergische Stoffe und dem Gewichtsverhiltnis Mark-Rinde geben (Kiihnau).
Andere bestreiten aber obige Erkldrungsmoéglichkeit des Rinden-Mark-Synergismus
(Lissak und Endroczi).

Zur Nebennierenmark-Histologie:

Daf3 Adrenalin und Noradrenalin blutdruckerhéhend, periphervasokonstriktorische,
bei’ Pulmonalarterien, Gehirngefialen und Coronar-Arterien dilatorische und Puls-
wellen- und Pulszahl erhéhende Wirkung hat, wird allgemein angenommen (Rein,
Dietrich und Siegmund, Bachmann). Eine Funktions-Beurteilung des Markes
ist méglich nach der Chromierbarkeit. Dabei sind es die Vorstufen des Adrenalins,
die chromaffin sind. « Man kann daher aus dem Grad der Chromierung einen gewissen
Schlu8 auf die Stdrke der Adrenalinbildung ziehen» (Dietrich und Siegmund,
Da Costa). Eine sichere Beurteilung ergibt aber erst die Beriicksichtigung der
Chromreaktion in den Zellen und in den GefaBien (Pfeiffer und Jarisch). Ohne
besondere StreBwirkung findet man Chrombridunung in den Zellen, im Zustand der
Aktivitat hingegen auch in den Gefdflen. Als Kriterium fiir gesteigerte Sekretion sind
auch eventuell auftretende Lakunen zu werten. Kleine Plasma-Vakuolen treten auf
bei vermehrter Hormonausschiittung, groBe Vakuolen hingegen erst bei Erschopfung
der sezernierenden Zellen (Schifer, Klein und Zinck). Vakuolisierte Markzellen,
zusammen mit Abnahme der Phéochromie bedeuten einen Zustand vor der Erschopfung
(Sadownikow). Héaufung von Amitosen und die Zunahme von hyalinen Sekret-
tropfen in den Kapillaren sind morphologischer Ausdruck der Steigerung der Mark-
leistung (Liebegott).

Eigene Untersuchungen

Chronische Nephritis ist bei dlteren Hunden eine hiufige Erscheinung.
Nachdem in der makroskopischen Beurteilung Hunde mit chronischer
Nephritis auch gesondert dargestellt worden waren, wurden von neun sol-
chen Fillen die Nebennieren histologisch untersucht.

Morphologie der Nebennieren bei einer subakuten bis chronischen Nephritis (Fall 458/55)

1. Krankengeschichte und Sektionsbefund

Ein Pudel, 5j., mannlich, der seit 2 Jahren gelegentlich epileptiforme Anfille
zeigte, die in den letzten paar Tagen gehéuft auftraten, kam zur Euthanasie.
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Abb. 11. Glomerulosa-Fasciculata-Grenze. Nebenniere Hund bei subakuter Nephritis.
HE 458/55 300mal vergroBert. a: Glomerulosa mit Kompressionszone; b: Sudanophobe
Zone; c¢: Fasciculata mit Spongiozyten (1) und dunklen Zellen (2).

Die Sektion und die histologische Untersuchung der Organe ergab eine subakute
Cerebral-Meningitis, eine leichte Milzfollikelhyperplasie und eine subakute bis chro-
nische interstitielle Nephritis,

2. Relativgewichte

Gesamtnebennieren: 8833; Rinde: 9953; Mark: 79 104 (Vgl. Tab. 3). Diese Werte
liegen sogar etwas iiber dem Mittel derjenigen gesunder Tiere. Weder aus diesen
Relativgewichtszahlen noch aus der makroskopischen Beurteilung der Nebennieren
kénnte etwas Besonderes gefolgert werden.

3. Histologie

Die Nebennieren zeigen ein kaum verdndertes Bild im Vergleich zu denjenigen
gesunder Tiere. Die Glomerulosa ist breit, mit-grobnetzigen Zellen, die einen kraftigen,
langlich-ovalen, blasigen Kern aufweisen (Abb. 12a). Diese Zellen, schon in Bogen an-
geordnet, (Abb. 12a), weisen eine deutliche sogenannte Kompressionszone an der
Fasciculata-Grenze auf, d. h. je niher wir der Z.-Fase kommen, um so schmaler und
etwas langer und um so dichter gelagert sind die Zellen (Abb. 12a). Die Sudanophobe
Zone ist uberall gut sichtbar (Abb. 12b). Diese Befunde zeigen, daf3 noch keine dullere
progressive Transformation stattgefunden hat.

Die Fasciculata ist schmal gegeniiber der Glomerulosa. Ihre Zellen sind hell, mit
grobnetzigem Plasma und groBblasigen chromatinreichen Kernen, in regelméi@igen,
durchschnittlich 2 Zell-breiten radidr gestellten Balken angeordnet. Diffus verteilt
finden sich dunkle Zellen. Die Kapillaren dazwischen sind sehr fein, ohne aktivierte
Endothelien (Abb. 12¢). Die Fasciculata steht also unter keinem besonderen StreBreiz.
Die Reticularis weist netzige Struktur auf. Auch hier ist das Plasma netzig und die .



Hb4 SAMUEL LiNDpT

Abb. 12. Nebenniere bei subakuter Nephritis, Hund 453/55 HE, 300mal vergroflert. Faseci-
culata-Recticularis. a: Fasciculata: Spongiozyten (1), maig dunkle Zellen (2); b: Reticularis:
dunkle Zellen zunehmend; c: stark chromaffines Mark.

Kerne blasig, chromatinreich. Verstreut finden sich vermehrt Zellen mit pseudopyk-
notischen Kernen. Die Kapillaren sind eng und leer. (Abb. 13b).

Auch eine innere progressive Transformation hat also noch nicht eingesetzt. Die
ganze Rinde ist in den einzelnen Schichten gleichmifig sudanophil, etwas akzentuiert
in der dullern Fasciculata. Es liegt also eine normal gespeicherte Rinde vor.

Die Mark-Zellen weisen gute Chromierbarkeit auf. Sie sind in Gruppen von 20-50
zusammen gelagert, haben ein dichtes, homogenes Plasma, gro3en, bliaschenférmigen,
hellen Kern. An einigen Stellen finden sich Zell-Grippchen mit klein-vakuoligem
Plasma. Die Gefde enthalten z. T. etwas chromaffine, z. T. ganz leicht gekérnte Sub-
stanz. (Abb. 13). '

e

Abb. 13. Nebenniere bei subakuter Nephritis, Hund 458/55 HE-Chromfixation, 300mal

vergréBert. Mark a: grofle gespeicherte Zellen mit gekorntem, chromaffinem Plasma;

b: kleinere Zellen in Ausschiittung, z.T. mit kleinen Plasma-Vakuolen; c¢: Kapillare mit
chromaffinem, leicht gekérntem Inhalt.
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Es ergibt sich also das Bild eines sezernierenden, aber nicht hypertrophischen oder
gar hyperplastischen Marks. Das Bild der unter keinem besonderen Stre3 stehenden
Nebennieren deutet darauf hin, daB3 die bei diesem Fall vorliegende chronische Ne-
phritis nicht von langer Dauer war und auch nicht schwerer Natur. '

Abb. 14. Nebenniere bei beginnender Urémie, Hund 433/55. HE, 300mal vergroBert. Pro-

gressive Transformation. a: Kapsel; b: schmale Glomerulosa mit aktiviertem subkapsuldrem

Blastem; c: flieBender Ubergang von Fasciculata in Glomerulosa-Zellen, die sudanophobe
und die Kompressionszone fehlt ganz; d: Fasciculata: vorwiegende Spongiozyten.

Morphologie der Nebenniere bei einer beginnenden Schrumpfniere (Fall 433/55)
1. Krankengeschichte und Sektionsbefund

Ein Berner Sennenhund, 10j., weiblich, zeigte nach den beiden letzten Wiirfen
stinkenden, grau-tritben Scheidenausflufl. Die Milchdriise bildete keine Milch. Der
Hund wurde zur Euthanasie gebracht. 7

Die Sektion und die histologische Untersuchung zeigte eine chronische Glomerulo-
und interstitielle Nephritis, mit beginnender Schrumpfniere und subakuter eitriger
Endometritis.

2. Relativgewichte

Ganze Nebenniere: 9615; Rinde: 11 218; Mark: 67 308. Diese Werte liegen ziemlich
genau beim Mittel der gesunden Tiere, trotzdem hier eine chronische Erkrankung
vorliegt, die sonst hohe Nebennieren-Relativgewichte nach sich zieht. Bei der makro-
skopischen Beurteilung fallen kleinknotige Rindenhyperplasien auf.

3. Mikroskopische Untersuchung
An einigen Stellen ist das subkapsuldre Blastem aktiviert (Abb. 14b).
Die Glomerulosa ist schmal, ihre Bogenanordnung gestort. Die Zellen sind quer-

oval mit grobnetzigem Plasma und groBblasigen, chromatinarmen Kernen. Gegen
das Zentrum zu ist z. T. noch Andeutung der sogenannten Kompressionszone vor-
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handen, in gréferen Abschnitten werden die Glomerulosazellen aber zentralwiirts
kubisch und bilden flieBende Ubergiinge zur Fasciculata. Die Sudanophobe Zone fehlt
ganz (Abb. 14b).
Diese Befunde sprechen fiir eine deutliche duflere progressive Transformation.
Die Fasciculata ist breit, zum groBen Teil aufgebaut aus Zonen mit stark ver-
groflerten Zellen, die den Radiarsdulenbau storen (Abb. 15).

Abb. 15. Nebenniere bei beginnender Uramie, Hund, 433/55. HE, 200mal vergriBert.
Fasciculata. Hypertrophisches Fasciculatagebiet mit sehr grolen lipoidreichen Zellen, mit
stark grobnetzigem Plasma.

In der &uBlern Fasciculata sind meist Spongiozyten und nur spéirlich dunkle
Zellen, die aber nach zentral stark zunehmen. Entsprechend ist auch die Sudanophilie
in der dullern Fasc.sehr ausgeprigt. Von der Intermediérzone aus keilférmig, in die
Tiefe gehend und herdférmig in der Fasciculata finden wir Gruppen neugebildeter
noch kleiner Zellen mit nur spérlichen Lipoideinlagerungen. Es liegt also eine be-
ginnende Hyperplasie vor., (Abb. 16)

Der Ubergang zur Reticularis ist flieBend. Die Reticularis, Mark und tibrige
Fasciculata verdridngend, finden wir mehr oder weniger sta,rk sudanophile knotige
Rindenhyperplasien.

Die Fasciculata steht also unter einer lang dauernden StreBeinwirkung; das
kommt zum "Ausdruck in einer unreifen herdférmigen und reifen knotigen Hyper-
plasie, wie auch in vermehrtem Lipoidgehalt.

Die Reticularis ist sehr schmal, mit flieBenden Ubergingen zur Fascuculata, z. T.
aus dunklen Zellen (sog. Siderozyten), z. T. aus hypertrophischen Spongmzyten be-
stehend.. In einigen Partien werden die Balken stark ans Mark gedringt, in andern
aber stolBen Fasciculatazellen bis an die Markgrenze

Diese Befunde sprechen fiir eine deutliche innere progressive Transformation.

Das Mark zeigt sehr wenig Chromaffinitét. Die Zellen sind klein, zeigen z. T.
kleinvakuolige, z.T. aber auch grof3vakuolige Plasmabeschaffenheit. Eingelagert
finden wir kleinzellige, nicht chromaffine Hyperplasiebezirke. Die Kapillaren sind
geweitet, z. T. filhren sie chromaffinen Inhalt. (Abb. 17)
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Abb. 16. Nebenniere bei beginnender Uramie, Hund 433/556 HE, 120mal vergrollert. Fasci-
culata: a: unreife, keilférmige Hyperplasie von Glomerulosa-Fasciculata-Grenze ausgehend;
b: unreife, herdférmige Hyperplasien im Innern der Fasciculata.

Es ergibt sich also das Bild eines tiberbeanspruchten Markes (Ausschiuttung und
und grobvakuolige Degeneration, gréer als funktionelle Hyperplasie).

Das Bild dieser unter starker, chronischer Strelleinwirkung stehenden Nebenniere
deutet darauf hin, daf3 die Erkrankung von langer Dauer und ziemlich schwerer
Natur war. Das bedeutet nach unseren statistischen Erhebungen, daB3 das Relativ-
gewicht grof3 sein sollte. Dies ist nun aber nicht der Fall, und zwar offenbar deshalb,
weil dieses Tier sehr fett war, was das Verhéltnis Kérpergewicht zu Nebennierenge-
wicht zuungunsten der Nebenniere verschiebt.

Dieser Umstand zeigt, dafl aus den Rel.-Gewichten allein unter Umsténden keine
bindenden Schliisse gezogen werden koénnen.

Die Rindenmorphologie bei chronischer N ephritis (als zunehmender und Dauer-Strel3)

Die Kapsel zeigt zunehmende 6dematdse Verquellung und Mesenchynalzellpro-
liferationen. Es treten vermehrt akzessorische Rindenkndétchen auf.

Im Subkapsuldren Keimblastem finden wir schon frith, d. h. mit beginnender pro-
gressiver Transformation Aktivierung. Die subkapsuléren, schlankspindeligen spér-
lichen Zellen werden breiter und kiirzer, der flache chromatinarme Kern rundet sich
und wird dunkler. Die Zellen vermehren sich sukzessive, um dann im sehr fortge-
schrittenen Stadium der progressiven Transformation knotig zu wuchern und zu
Fasciculatazellen auszureifen. Dies geschieht in dem Augenblick, wo die Glomerulosa
ganz in Fasciculata-Zellen tibergegangen ist und offenbar auch diese den Anforderungen
nicht mehr gentigen.

Die Kompressionszone, als Ausdruck nicht vermehrter Aktivitdt, schwindet als
solche. Die Zellen fiillen sich auf, ihr Plasma wird somit grobnetzig, ihre Kerne grob-
blasig, wandeln sich also in Fasciculatazellen normaler Grofle.

In der sudanophoben Zone werden die kleinen acidophilen Zellen grofer, ihr Plasma
weniger acidophil, zuerst fein, dann grobnetzig. Auch der chromatinreiche Kern
wird gréBer und deutlich blischenférmig. '

Die Zellen der sudanophoben Zone haben sich also in Fasciculata-Zellen trans-
formiert, wie dies anschlieend auch die
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Abb. 17. Nebenniere bei beginnender Urédmie, Hund 433/565, HE. Chromfix. 300mal ver-
groBert. Mark: a: chromaffine Zellgruppe, z.T. mit kleinen Vakuolen; b: unreif hyperpla-
stische Zellen mit dichtem, nicht chromaffinem Plasma; c¢: grovakuolig entartete Zellen,
nicht mehr chromaffin (erschépft); d: Kapillare mit chromaffinem, homogenem GefaBinhalt.

Glomerulosa-Zellen tun. (Die Glomerulosa wird zwar beim Tier wegen ihrer An-
ordnung Arcuata genannt). Diese Arcuatazellen gruppieren sich zu ungleich grofen
Paketen, so daf3 nun auch hier eine Glomerulosa-Anordnung entsteht. In der Folge
wandeln sich die Zellen von ldnglichen zu polygonalen Gebilden um, das Plasma
wird grébernetzig, der Kern rundlicher, groBer und zeigt eine lockerere Chromatin-
verteilung. Erst darauffolgend vollzieht sich die Umwandlung in Fasciculatazellen,
die soweit gehen kann, bis die Glomerulosa von der Fasciculata nicht mehr abgegrenzt
werden kann. ;

In der Fasciculata treten sehr frith Hyperplasien auf, die von der schwindenden
sudanophoben Zone aus, am Ursprung noch sehr dicht, als undifferenzierte Rund-
zellen, nach innen zu reifend, keilfé6rmig in die urspriingliche Fasciculata einwachsen,
also aus der sudanophoben Zone hervorgehend, zentral geschoben werden. Die tibrigen
Fasciculata-Zellen sind meist vergréfert, mit noch groéberer Netzstruktur und ver-
mehrter und grébertropfiger Lipoideinlagerung, und immer noch stark farbbarem,
aber doch chromatindrmerem Kern. Mit fortschreitender Erkrankung und besonders
bei beginnendem urdmischem Zustand werden zuerst auch in den oben beschriebenen
hyperplastischen Gebieten die Zellen zu ausgereiften lipoidreichen Fasciculatazellen
ausdifferenziert, die nun sogar auch hypertrophieren. Je nach Reaktionslage, etwa bei
nochmals gesteigertern Hormonbedarf (wie z. B. bei beginnender Urémie), treten
entweder diffus, oder in Herdchen oder in keilformigen Bezirken, Pseudopyknosen
auf.

Auch die Reticulariszellen werden zu Fasciculata-Zellen umgewandelt (innere
progressive Transformation). Ihre Zellen werden grofer, heller, das Plasma grob-
netzig, ihr Kern grofler, blischenférmig. '
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Anscheinend bei rasch erfolgender Fasciculata Hypertrophie werden die Reti-
culariszellen kleiner, ihr Plasma dichter, der Kern linger, und es kann dabei sogar zu
druckatrophie-dhnlichen Erscheinungen kommen.

Auch sonst treten bei hyperaktivierter Rinde in der Reticularis vermehrt echte
Pyknosen auf

Vertezlung der beschriebenen Verdnderungen

(das Glomeruléoswerden der Arcuta, das Schwinden der Kompressions- und der
sudanophoben Zone, das Auftreten von Hyperplasien in der Fasciculata, progressive
Transformation, Lipoidentspeicherung, Pseudopyknosen usw.) Diese Verteilung ist
nie gleichméBig, sondern vielmehr keil-, streifen- oder herdférmig.

Knotige Hyperplasien

Bei diesen Tieren mit chronischer Nephritis treten zunehmend knotige Hyper-
plasien von Fasciculata-Zellen auf, und zwar in drei verschiedenen Lokalisationen:
1. Irgendwo in der Fasciculata treten kleine Hyperplasieherdchen (oft diffus verstreut
mehrere) auf. Sie konnen bis zu erbsen- oder haselnufigroien adenomahnhchen Wu-
cherungen auswachsen. (Abb. 18)

Abb. 18. Nebenniere bei chronischer Nephritis, Hund, 468/55, Sudan, 10mal vergroBert.
Knotige Hyperplasie. a: Hyperplasieknoten; b: urspriingliches Nebennierengewebe.

IThre Zellen sind, wenn gereift, meist etwas gréfler und weniger acidophil als die
normalen Fasciculata-Zellen. Die Kerne sind chromatinarm, groBblasig. Jedoch
treten sehr hdufig auch unechte Pyknosen auf, was auf die Funktionstiichtigkeit dieser
Zellen schlielen 1aBt. Meist sind sie etwas weniger sudanophil und kénnen bei adeno-
matosen Wucherungen sogar gebietsweise lipoidfrei sein. Es diirfte sich hier um
(bei sehr grol3em, plétzlichem Hormonbedarf) so schnell gewachsene Zellen handeln,
dafl sie nicht Zeit hatten auszureifen. Diese groflknotigen Hyperplasien werden als
Ausdruck eines erhshten Hormonbedarfes aufgefat (Liebegott u. a.)

Der Umstand, da3 die neugebildeten Zellen klein und wenig ausdifferenziert sind,
kénnte als ungeniigendé Reifung infolge schnellen Wachstums erkldrt werden. Mit
dieser Deutung bekidmen also die knotigen Hyperplasien geradezu Adenomcharakter
(s. unten, Fall 488/55.)

2. Die knotigen Hyperplasien kénnen sich aus den erwihnten herd- und keil-
formigen kleinzelligen Hyperplasien entwickeln.
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3. Knotige Hyperplasien an der Rinden-Markgrenze werden sehr oft beobachtet
bei starkem VorstoBen der Fasciculata zentralwiarts. Das morphologische Aussehen
dieser verschiedenen entstandenen knotigen Hyperplasien ist bei allen drei Entste-
hungsarten gleich.

Driisenihnliche Lumina

Bei zwei unserer 8 Nephritis-Tiere traten in der Fasciculata tubulusdhnliche
Strukturen auf, und zwar beide Male in Fillen mit sehr starker Sekretionsleistung
(ausgeprigte knotige Hyperplasie, vermehrte Sudanophilie, starke progressive Trans-
formation, sudanophile Tropfen in Kapillaren). In beiden Fillen fanden sich diese
Gebilde in knotigen Hyperplasiebezirken dicht dem Mark anliegend, also im innern
Transformationsfeld. Die knotige Hyperplasie besteht hier aus Zellpaketchen von
bis etwa 50 Zellen auf einer Schnittebene. Im Zentrum der Pakete finden wir Gewebe--
spalten, etwa auch einige feine sudanophile Tropfchen. Im weiter fortgeschrittenen
Stadium sind nun die Driisenzellen ein- bis zweischichtig, kreisférmig um die Gewebe-
spalte gelagert. Interessant ist dabei, daB, wenn die Driisenzellen stark sudanophil
sind, die « Lumina» sehr wenig Sekrettropfen enthalten. Sind aber die Driisenzellen
lipoidarm, finden wir klein- bis grofitropfiges Sekret in den Lumina, (Abb.19) bis zur
fast vollstéindigen Auffiillung derselben.

Nach Liebegott soll bei hochster Aktivitiit sogar wirkliche holokrine Sekretion
auftreten kénnen.

Abb. 19. Nebenniere bei chronischer Nephritis, Hund, 434/55, Sudan, 100mal vergrb'Bert.
Driisendghnliche Lumina. a: leere Lumina; b: Lumina, Sekrettropfen enthaltend.

Verdnderungen im Gefdpapparat

Es treten zuerst nur geringgradige Kapillarendothelproliferationen auf, die je
linger die Nephritis dauert, um so ausgesprochener werden. Es kénnen sich auch
Zellen von der Kapillarwand ablosen und als groBe helle Zellen mit langgestrecktem
Kern frei in der Lichtung liegen.

Beim Vorliegen stark knotig-adenomatéser Hyperplasien treten segmentkernige
Zellen mit hypersegmentierten Kernen auf, und zwar sowohl intra- als auch extra-
kapilldr, wie dies Bachmann auch bei schweren Anoxémien gesehen hat.

Die Mark-Morphologie bei chronischer Nephritis (als zunehmender und Dauer-Strel3)

Das Mark ist bei allen Graden von subakuter bis chronischer Nephritis in einem
Zustand der Hyperaktivitat. Wahrend es im Fall der subakuten Nephritis nur wenig
aktiviert erscheint (wenig chromaffine Substanz in den Gefdfen und etwas kleinere
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Zellen bei recht guter Chromierbarkeit) zeigen sich histologisch bei linger dauernden
Erkrankungen gebietsweise Zellhyperplasien. Die Zellen sind klein, haben dunkle
runde Kerne und ein homogenes, schmales, wenig chromaffines Plasma. Es dirfte
sich hier um Zellen handeln, die vollstédndig gespeichert haben, (vgl. Abb. 17) und die
zur Hormonausschiittung bereit sind. Wiederum paketweise treten Zellen auf mit noch
chromaffinem, aber kleinvakuolig «entartetem » Plasma oder solche mit grofvakuolig
entartetem Plasma, ohne Chromaffinitdt. Thr Kern ist stark aufgehellt, z. T. ge-
schrumpft. Diese Zellen diirften erschépft sein oder zum mindesten ihren Hormon-
vorrat abgegeben haben.

In allen Fillen findet sich chromaffine, homogene Substanz in den Kapillaren.

In den beiden erwihnten Fillen (S.541) mit einer dekompensierten renalen Hyper-
tonie finden wir ein relativ sehr kleines Mark, dessen Zellen zum gréBten Teil erschopft
sind, jedoch findet sich auch hier noch chromaffiner Geféainhalt.

Das gleiche Markbild bieten zwei Fille mit groBknotiger-adenomatdser Rinden-
wucherung. (488/55 und 1394/56). Kleine Mark-Hyperplasieansitze mit sehr unreifen,
schwach chromaffinen Zellen finden sich in allen 4 Féllen.

Rinden- Mark-Synergismus

Zusammenfassend konnen wir sagen, dafl sich uns bei chronischen
Nephritiden das Bild der progressiven Transformation, mit knotiger bis
adenomatoser Hyperplasie bietet, oder mit Selye gesprochen, ein gut aus-
gebildetes Resistenzstadium. Trotz weit fortgeschrittener progressiver Trans-
formation konnten keine Anzeichen fiir Erschopfung gefunden werden.

Im Mark haben wir bei den kiirzer dauernden Féllen wohl eine Hyper-
aktivitidt der Zellen, aber noch keine Hypertrophie oder gar Hyperplasie. Mit
fortschreitender Dauer der Erkrankung zeigt sich eine Hyperplasie und Hyper-
trophie mit vermehrter Ausschiittung. Dieser Zustand wird beibehalten bis
zur Erschopfung bei den Fillen der dekompensierten renalen Hypertonie.

Sehr schon kommt dieser  Ablauf zur Geltung, wenn wir die Rinden-
Mark-Verhiltnisse betrachten (s. Tabelle 3). Im Fall 458 mit subakuter
Nephritis findet sich ein Verhiltnis von R/M = 7,9, das iiber Fall 443 =
R/M =5,3 639: R/M = 4,1 zu Fall 434: R/M = 3,3 abnimmt, d. h. die
Markhypertrophie und Hyperplasieiiberwiegt hier die Rindenverdnderungen.

Sobald aber die knotige Rindenhyperplasie stark bis sogar adenomatos
auftritt, dndern sich die Verhiltnisse wieder mehr zugunsten der Rinde,
(468: R/M = 5,3 433: R/M = 6,0 488: R/M = 16,3). Im allgemeinen ist
es aber doch so, dafl gleichzeitig mit einer Rindenaktivierung auch eine
Markaktivierung verlduft, was sich am deutlichsten zeigt am gemeinsamen
Auftreten von Hyperplasien, wenn auch nicht immer in Rinde und Mark
im gleichen AusmaB. Der Rinden-Mark-Synergismus kann-also bei chroni-
scher Nephrititis eine Phasenverschiebung zeigen.

Besprechung der histologischen Befunde

Aus dem bestehenden Rinden-Mark-Synergismus, welcher Phasenver-
schiebungen zeigen kann, ergibt sich ohne weiteres, daf eine blofe makro-
skopische Beurteilung von Rinde und Mark keine giiltigen Schliisse erlauben
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kann, was iibrigens bereits bekannt ist. Erhohte Sudanophilie, Zellhyper-
trophie, Hyperplasie, besonders in der Zona Fasciculata wird auch beim
Menschen bei Hypertonie, sowie bei experimenteller Hypertonie bei Ver-
suchstieren gefunden (Fisher und Hewer, Liebegott, Rather,
Dean und Masson, Pfeiffer und Jarisch).

Thieme untersuchte 29 Hunde mit chronischer Nephritis und fand dabei
ebenfalls eine progressive Transformation. .

Hingegen sagt er nichts iiber knotige Hyperplasien, und doch ist deren
Auftreten (sogar bis adenomatése Wucherungen) in bezug auf chronische
Nephritiden etwas vom Auffallendsten an unserem Material. Anhand von
weiteren, in dieser Arbeit sonst nicht beriicksichtigten Sektionsbefunden
stellten wir bei den Nebennieren von 40 Hunden mit chronischer Nephritis
(3 davon mit urdmischen Symptomen) schon makroskopisch sichtbare
knotige Rinden-Hyperplasien oder sogar adenomatdése Wucherungen fest.

Ein besonderer Fall (488/55) mit groBknotiger Rindenhyperplasie sei hier noch
gesondert erwihnt: '

Deutscher Schéfer, 14j., ménnlich, klinisch mit Apathie, aber guter Freflust und
groBem Durst, Abnahme des Gehors. Die Sektion ergab: chronische Nephritis, Ver-
fettungen in allen Organen und in der Subkutis, Knochenerweichungen, keine Urdmie-
symptome. In den Nebennieren groBknotige Hyperplasien, deren histologische Prii-
fung den Verdacht eines beginnenden Karzinoms ergab. Aus diesen Befunden ergab
sich der Verdacht eines Cushing-Syndroms, obwohl uns beim Tier bisher ein sicherer
Fall nicht bekannt ist. Nach Schaltenbrand ist das Cushing-Syndrom beim Men-
schen charakterisiert durch Hunger, Durst, Kopfschmerzen und Entkalkung des
Skelettes, was sich auch mit unsern Befunden deckt. Jedoch auch fiir diesen Fall
kann nur der Verdacht ausgesprochen werden, da die Diagnose uns nicht genigend
gesichert erscheint. Es fehlt uns z. B. auch die Bestimmung des Blut-Cholesterin-
spiegels.

Die knotigen Wucherungen konnen sich nicht nur bei chronischer Ne-
phritis entwickeln, sondern auch bei andern chronischen StreB-Zustinden,
wie kompensierte Kreislaufinsuffizienz bei unspezifischer Leistungserhohung
(Klos), ferner bei Atherosclerose, chronischen Eiterungen, Tumoren, In-
fektionen der Harnwege, Hypertensionen (Giampalmo), bei Kastrationen
(Houssay, Houssay, Cardezza und Pinto), und bei Adrenalinein-
wirkungen (Stigliani, Maggi und Marchi). Unsere Auffassung, dal}
sich knotige Hyperplasien aus der diffusen Fasciculata-Hyperplasie ent-
wickeln, wird von verschiedenen Autoren geteilt (Puech, Combier und
Pages, Liebegott). Daraus ergibt sich, da sowohl diffuse, wie knotige
Hyperplasien ganz allgemein kompensatorische Zustinde sind (Kloos).

Eine fiir uns sehr interessante Feststellung macht Giampalmo : Beim
Zusammentreffen zwei oder mehrerer der chronischen Erkrankungen, die
knotige Hyperplasie erzeugen konnen, zeigt sich diese viel ausgesprochener.
Bei unserem Material ist dieses Zusammentreffen nun deutlich der Fall.
Es treten zusammen mit der chronischen Nephritis auf: bei allen Tieren
chronischer Darmkatarrh, bei einzelnen eitrige Analbeutelentziindung, glan-
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duldr-cystische Endometrium-Hyperplasie, eitrige Endometritis, chronische
Prostatitis, chronische Bronchitis und Peribronchiolitis, ulzerose Keratitis
und Myositis der Glutdalmuskulatur. Diese Feststellungen erkldren bis zu
einem gewissen Grade, dafl bei allen von uns untersuchten Tieren mit chro-
nischer Nephritis die knotige Hyperplasie feststellbar war.

Die driisendhnlichen Lumina, die wir in 2 Fiallen (433/55 und 434/55)
feststellen konnten, fassen wir auf als Ausdruck stark vermehrter Sekretion.
Die Lumina enthalten grofle, sudanophile Sekrettropfen, welche auch in
den Kapillaren dazwischen reichlich auftreten. Diese Erscheinung sollen der
«morphologische Ausdruck eines Funktionszustandes sein, wenn bei hoch-
ster Hormonproduktionsanforderung voriibergehend eine holokrine Sekre-
tion eintritt» (Liebegott). Auch diese Ausdrucksform diirfte unspezifisch
sein, da man sie gefunden hat bei Hypertonikern (Liebegott), bei hohen
ACTH-Gaben und bei schweren akut verlaufenden Infektionen des Menschen
(Wilbur und Rich). Driiseniihnliche Lumina treten nur in einer hyper-
sekretorisch-hypoexkretorischen Phase in Erscheinung (Velican).

Zusammenfassung

Es wurden die Nebennieren von 44 Hunden als Ganzes und in ihren An-
teilen Rinde und Mark in bezug auf ihr relatives Gewicht gegeniiber dem
Korpergewicht untersucht.

Die Einteilung in drei Gruppen (gesunde, akut-, chronisch erkrankte
Tiere) ergab zunichst keine mathematisch signifikanten Unterschiede in
den Relativgewichtszahlen, und zwar weder bei der Rinde, noch beim Mark.

Es wurden hierauf drei sachlich begriindete Fille (2 dekompensierte
renale Hypertonien, 1 Addison) aus den Berechnungen ausgeschlossen. Nun
erst ergab sich eine gesicherte Relativgewichtsvermehrung bei Mark und
Rinde chronisch kranker Tiere, gegeniiber akut erkrankten und gesunden.
Dieser Unterschied kommt noch stirker zur Geltung, wenn wir (statt aller
chronisch erkrankten Tiere) nur diejenigen mit chronischer Nephritis mit
gesunden und akut erkrankten Tieren vergleichen. Es wurde versucht,
eine Erklirung fiir diese Erscheinungen zu geben an Hand des Selyeschen
Adaptationssyndroms und der Transformationsfelder-Theorie nach Tonutti.

An Hand der Literatur wurden die verschiedenen Abweichungen in den
Ausschiittungsstadien diskutiert und verglichen mit unsern Féllen. Es mul3
geschlossen werden, dafl Relativgewichtsbestimmungen wohl Hinweise auf
bestimmte Funktionsstadien geben konnen, hingegen ist fiir eine sichere
Beurteilung die mikroskopische Untersuchung unerliBlich.

Neun Fille mit chronischer Nephritis wurden eingehender untersucht
auf Relativgewichte sowie makroskopische und mikroskopische Neben-
nierenbefunde. _

Zur histologischen Beurteilung wurde chromfixiertes Material HE-, nach
van Gieson und Sudan gefirbt. Auf diese Weise gewinnt man eine geniigend
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Einsicht in die Funktion der Nebennieren, ohne daf komplizierte mikro-
chemische Analysen gemacht werden miiBten.

Die Nebennieren von Hunden mit chronischer Nephritis zeigen mit zu-
nehmender Erkrankung zunehmende knotige Rinden- und Mark-Hyper-
plasie, zunehmende Sudanophilie und progressive Transformation. Die
knotige Rinden-Hyperplasie kann in adénomatése bis infiltrativ Wachsende
Wucherungen iibergehen.

Ein Rinden-Mark-Synergismus ist offensichtlich.

Auf Grund der Literaturbesprechungen und auf Grund der Relativge-
wichtsbestimmungen wird der Schlufl gezogen, daB die erwihnten Neben-
nierenveréinderungen nicht fiir eine bestimmte Krankheit spezifisch sind,
sondern als Ausdruck erhohter Beanspruchung gewertet werden miissen.

Relativgewichtserhohungen von Mark und Rinde, verbunden mit pro-
gressiver Transformation der Rinde und erhdhter Sudanophilie deuten auf
eine vorausgegangene chronische Erkrankung.

Auffallende knotige Rindenhyperplasien treten auf, wenn zwei oder
mehrere chronische Erkrankungen gleichzeitig vorliegen.

Diese Arbeitsergebnisse bestétigen zum groBten Teil bereits bekannte
Auffassungen und Tatsachen, sind unseres Wissens aber speziell fiir den
Hund mit chronischer Nephritis bisher noch nicht in allen hier aufgefiihrten
Punkten néher nachgepriift worden.

Aus raumokonomischen Griinden wird darauf verzichtet, die Untersuchungs-
Protokolle zu veroffentlichen. Sie kénnen aber von Interessenten angefordert werden
unter der Anschrift: 8. Lindt, Vet.-path. Institut, Bern.

Résumé

Les surrénales de 44 chiens ont été examinées tant dans leur entier que dans leurs
composantes (cortex et medulla), en fonction de leur poids relatif comparé & celui du
poids total du corps de ’animal. Le classement en 3 groupes (animaux sains, animaux
‘atteints de maladies aigués et animaux atteints de maladies chroniques) n’a tout
d’abord pas donné de différences mathématiques significatives dans les poids relatifs
et ceci ni dans le cortex ni dans la medulla. Puis I’on procéda & I’élimination objective
de 3 cas (2 hypertonies rénales décompensées, 1 Addison). C’est alors qu’on put établir
& coup sir une augmentation de poids relative sur le cortex et la medulla d’animaux
atteints chroniquement, en face d’animaux atteints & I’état aigu et d’animaux sains.
Cette différence s’affirme encore beaucoup plus si nous comparons seulement ceux
atteints de néphrite chronique (et non pas tous les animaux malades chroniquement)
aux animaux sains ou souffrant d’une affection aigué. On a tenté d’expliquer ces
phénoménes par le syndrome d’adaptation de Selye et de la théorie des champs de
transformation de Tonutti. On a discuté, sur la base de la littérature scientifique, des
différences existant dans les stades d’épanchement, en les comparant avec nos cas.
On doit en inférer que les poids relatifs peuvent bien donner des indications sur des
stades fonctionnels précis, mais qu’il est absolument indispensable, pour juger équitable-
ment, de procéder & un examen microscopique. Neuf cas de néphrite chronique ont
été examinés plus attentivement quant & leur poids relatif et au résultat de ’'examen
microscopique et macroscopique du cortex. Pour Pappréciation histologique, on a
coloré au moyen de matériel de fixation au chrome, d’aprés van Gieson et Sudan. Ainsi,
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sans devoir recourir & des analyses micro-chimiques compliquées, on est suffisamment
renseigné sur la fonction des surrénales. Les surrénales de chiens & néphrite chronique
présentent lors d’aggravation de la maladie, une augmentation de ’hyperplasie corti-
cale et médullaire, une augmentation de la Sudanophilie et une transformation pro-
gressive. L’hyperplasie corticale nodulaire peut aboutir & des proliférations adénoma-
teuses ou infiltratives. Une synergie cortico-médullaire est patente. On peut déduire
de ce qui précéde que les altérations surrénales précitées ne sont pas spéceifiques d’une
certaine maladie mais bien 1’expression d'un usage accru. L’élévation des poids relatifs
cortico-médullaires, alliée & une transformation du cortex progressive et & une Sudano-
philie plus forte, signifie qu’il ¥ a eu une affection chronique antérieure. Les hyper-
plasies corticales nodulaires se manifestent lors de coexistence de deux ou de plusieurs
maladies chroniques. Les résultats de ces travaux confirment en grande partie d’autres
appréciations et faits, mais & notre avis, ils n’ont pas encore été étudiés, spécialement
en ce qui concerne le chien a néphrite chronique, dans tous leurs détails.

Riassunto

In 44 cani sono state esaminate le ghiandole surrenali nel loro insieme nonché nelle
loro zone corticale e midollare, riguardo al loro peso relativo di fronte al peso del
corpo. La divisione in 3 gruppi (animali sani, ammalati in forma acuta e cronica)
dapprima non diede delle differenze matematicamente significative in ecifre di peso
relative, e cioé né per la zona corticale né per quella midollare. Dai calcoli sono stati
esclusi 3 casi oggettivamente fondati (2 ipertonie renali scompensate, 1 Addison). Per
la prima volta un aumento relativo di peso & stato accertato per la zona midollare e
quella corticale di animali cronicamente ammalati, di fronte ad animali ammalati in
forma acuta e ad animali sani. Questa differenza appare ancora pitt manifesta se noi
(invece di considerare tutti gli animali cronicamente ammalati) compariamo quelli
affetti da nefrite cronica con i sani e con gli ammalati in forma acuta. Per queste
manifestazioni si é tentato di dare uno schiarimento sulle basi della sindrome di
adattamento di Selye e con la teoria dei campi di trasformazione secondo Tonutti.
Sulle basi della letteratura sono state discusse le diverse deviazioni negli stadii di
eliminazione e poi confrontate con i nostri casi. Si deve conchiudere che delle determi-
nazioni di peso relativo possono dare delle indicazioni su taluni stati funzionali, ma
per una valutazione sicura é indispensabile ’esame microscopico. Nove casi di nefrite
cronica sono stati esaminati pitt minuziosamente circa i pesi relativi ed i reperti
macroscopici e microscopici dei surreni. Per la valutazione istologica si uso del materiale
fissato con il cromo, poi colorato secondo van Gieson e con il sudan. Cosi facendo si ottiene
un’idea sufficiente circa la funzione dei surreni senza che si debbano effettuare delle
analisi microchimiche complicate. I surreni di cani affetti da nefrite cronica presentano
con il progredire della malattia una maggiore iperplasia nodulare delle zone midollare
e corticale, aumentata sudanofilia e progressiva trasformazione. L’iperplasia nodulare
della zona corticale pud condurre a crescenti proliferazioni, dalla forma edematosa fino
a quella infiltrativa. Un sinergismo della zona corticale e di quella midollare & palese.
Sulle basi della letteratura e delle determinazioni di peso relativo si trae la conclusione
che le accennate lesioni surrenali non sono specifiche per una determinata malattia,
ma vanno considerate quale espressione di un’aumentata messa e prova dei surreni.
Aumenti relativi di peso della zona midollare e di quella corticale, insieme con pro-
gressiva trasformazione della corteccia e aumentata sudanofilia, indicano una malattia
cronica precedente. Notevoli iperplasie nodulari della corteccia surrenale si formano
quando contemporaneamente sono presenti due o parecchie malattie croniche. Questi
risultati confermano, per la maggior parte, delle considerazioni e dei fatti gia cono-
sciuti, ma finora, per quanto ci consta, specialmente per il cane con nefrite cronica
essi non erano stati provati in tutti quei punti che qui sono stati riesaminati piu
da vicino.

& 47
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Summary

Examination of the weights of adrenals In toto, and cortices and medullae in
relation to the body weight of 44 dogs. A classification in normal, acute and chronic
sick animals did not give significant differencies of the relative weights of cortex or
medulla. Three cases were then excluded (2 decompensated renal hypertonies, 1 Ad-
dison). Now a significant increase of relative weight in chronic sick animals was beyond
doubt regarding medulla and cortex, compared with normal and acute sick animals.
The difference is especially pronounced in animals with chronic nephritis. An attempt
of interpretation was made by means of Selye’s adaptation syndrom and Tonutti’s
theory of transformation fields. The variations of delivery published in the literature
were compared with the author’s results. The relative weights may give some functional
indications, but microscopic examinations give better results. Nine cases with chronic
nephritis were then thoroughly investigated regarding relative weight and macroscopiec
and microscopic lesions of adrenals. (Chrome fixation, hematoxylin, eosin, van Gieson,
Sudan.) By this, sufficient informations on the function of the adrenals are obtained
without complicated microchemical operations. With increasing chronic nephritis the
adrenals show increasing nodular cortical and-medullar hyperplasia, sudanophilia and
progressive transformation. This hyperplasia may develop into adenomatous and
infiltratively growing proliferations. Medulla-cortex synergism is evident. In view of
the literature and the investigations of the author it is concluded that the alterations
of the adrenals are not characteristic for one special disease, but rather caused by
functional strain. Rise of relative weight of cortex and medulla, progressive cortical
transformation and increased sudanophilia follow chronic diseases. Pronounced nodular
hyperplasias are sequels of two ore more simultaneous diseases. All these observations
are in accordance with general knowledge, but new regarding the pathology of the dog.
Further investigations are wanted.
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Klinische Anwendung von Ultracortenol® in der Veteriniirmedizin

Von H. R. Gldttli, Schleitheim SH

Die Bedeutung von ACTH und Cortison fiir die therapeutische Anwen-
dung in der Veterinirmedizin ist noch jung. Thre Verwendung diirfte aber
mit den rasch sich mehrenden Erkenntnissen und klinischen Erfahrungen
zunehmen. /

ACTH (adrenocorticotropes Hormon) ist als Proteohormon 1943 von
Li und Sayers dargestellt worden. Es ist nur fiir die parenterale Appli-
kation geeignet, da es bei oraler Zufuhr inaktiviert wird. Nach internatio-
nalen Einheiten dosiert entspricht 1 Emhelt 1 mg des internationalen
Standardpriparates.

Cortison (17- Oxy-l1-Dehydrocortieosteron) entsteht bei der Stimulie-
rung der Nebennierenrinde durch ACTH. Es gehort zu der Gruppe der sog.
Glucocorticoide, die bei der Anregung der NNR frei werden. Es gelangt in
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