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Die Erforschung der Driisen mit sogenannter ,,innerer Se- 
kretion" und der damit in Zusammenhang stehenden Krankheits- 
zustinde steht heute mehr denn je im Mittelpunkte des Interesses 
zahlreicher Forscher. Man kann sich der Anschauung nicht ver- 
schliel3en, dab gerade auf diesem Gebiete die letzten Jahre er- 
hebliche Fortschritte aufzuweisen hatten, die fi,ir die allgemeine 
und praktische Medizin yon nicht geringer Bedeutung waren. 

SpezielI die Untersuchungen der Schilddriisenaffektionen 
haben wesentliche Tatsachen zutage gef6rdert. Zu diesen Tat- 
sachen m6chten wit auch den yon uns geleisteten Nachweis rech- 
nen, dab man auf experimentellem Wege bei Tieren, speziell 
bei Ratten, Strmnen erzeugen kann. Wir verfiigen nun fiber Ver- 
suchsreihen von fiber 120 Ratten verschiedener Provenienz (Berlin, 
Hamburg),  bei denen immer wieder durch Tr/inkung mit dem 
Wasser gewisser Quellen, die aus sogenannten kropfffihrenden 
geologischen Formationen stammen (Molasse und Trias), regel- 
mil3ig mit absoluter Sicherheit Kr6pfe erzeugt werden konnten. 

Auf Grund dieser zahlreichen und unzweifelhaft eindeutigen 
Versuche hielten wir uns berechtigt, auch weitere Versuchsanord- 
nungen zu treffen, um dem kropferzeugenden Agens n~iher zu 
kommen. Im weiteren Verlaufe der Versuche sind uns betriibende 
Beobachtungen neben freudigen l)berraschungen nicht erspart 
geblieben. 

Vor allem war uns der negative Ausfall mehrerer Versuchs- 
reihen, die ein sonst als intensiv kropferzeugend bekanntes \Vasser 
als TrS.nkwasser erhalten hatten, aufgefallen. Und auch der Ein- 
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flul3 des Wassers unserer friiheren Versuchsquellen Aarau und 
Rupperswil schien uns manchmal an IntensitS.t nachzulassen. 

Wir sind diesen Erscheinungen. nachgegangen und haben 
gefunden, dab das Wasser an kropferzeugender IntensitS.t ein- 
biil3t, sobald es 

a) mehrere Tage oder gar Wochen gestanden ist; 
b) vor dem Gebrauche stark geschfittelt wurde oder einen 

langen Eisenbahntransport durchmachen muf3te (Trans- 
port yon Hand ist am giinstigsten); 

c) mit geringen chemischen Agentien versetzt wurde; dab es 
d) in den Sommermonaten am wirksamsten ist, w/ihrend es 

in der Winterszeit an Wirksamkeit einbfil3t. 
Diese Beobachtung erkl~irte uns auch die Erscheinung, dab 

an anderen Orten ausgeftihrte analoge Untersuchungen fehl- 
schlugen. Die Wirksamkeit des Wassers macht sich am rasche- 
sten und am intensivsten bemerkbar, wenn es m6glichst frisch 
der Leitung entnommen den Tieren verftittert wird. Diese oben 
niedergelegte Beobachtung weist auch mit aller wfinschbaren 
Deutlichkeit darauf hin, dab es sich bei dem kropferzeugenden 
Agens, wie schon K o c h e r  sen. ahnte, um einen in sehr labilem 
Gleichgewicht sich befindlichen Stoff handle. 

Wit  haben nach einem solchen Stoffe gesucht und sind, 
gestfitzt auf unsere neueren Untersuchungen, zu dem Schlusse 
gekommen, dab das Kropfagens als ein in einem kolloiden Zu- 
stande sich befindlicher Stoff betrachtet werden muf3 (Zeitschrift 
ffir experimentelle Pathologie und Therapie, Bd. 9). 

Ein dahin zielender \.;ersuch mit dem G r a h a m s c h e n  Dialy- 
sator fiel l)ositiv aus. Neuere Versuche ergaben uns aber auch, 
da[3 es durch Zentrifugieren gelingt, jedes Kropfwasser vollst~in- 
dig unwirksam zu machen, dab das Schfitteln des Wassers dieses 
Agens ebenfalls ausf/illen 1/il3t, wie auch der Zusatz yon H,_,O21). 

Diese Versuche erkl/iren auf einfache Weise die yon uns 
frfiher gemachten Beobachtungen fiber das Unwirksamwerden der 
Kropfwasser, sie bilden aber auch eine wertvolle BestS.tigung der 
Annahme, dab das Kropfagens sich in einem kolloiden Zustande 
befinde. 

l) Nach A b d e r h a l d e n  k6nnen Stoffe in kolloidem Zustande durch 
Sch/.itteln ausgef/.illt werden. 
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Eine weitere St/itze ffir diese neue Auffassung des Kropf- 
problems m6chten wit darin sehen, dab es uns in einer ganzen 
Reihe von Untersuchungen schon gelungen ist, vermittels des 
Stalagmometers von T r a u b e  Kropfwasser von kropffreiem 
Wasser zu trennen, dab also die Oberfl~ichenspannung dieser 
W~.sser eine verschiedene ist. 

Die stalagmometrischen Versuche sind allerdings /iuBerst 
diffizil auszuffihren, da man gerade mit Rficksicht auf den kol- 
|oiden Zustand das Wasser nicht auf weite Entfernungen trans- 
portieren kann, und man, um exakte Resultate zu erhalten, die 
Untersuchungen in der N/ihe der betreffenden Quellen oder an 
der Quelleitung selbst vornehmen muB. Dabei spielen dann die 
Temperatureinfltisse eine differierende Rolle, die absolut in Be- 
tracht gezogen werden mfissen. 

Durch die Annahme eines kropferzeugenden Wassers lassen 
sich in einer endemisch verseuchten Gegend die GroBzahl der 
Kr6pfe jedenfalls bis zu 9 ~ Proz. erkliiren. Wir m6chten abet  
auf Grund unserer klinischen Beobachtungen jetzt schon darauf 
hinweisen, dab wir Kropf und Kropf f/Jr h~.ufig zwei differente 
Begriffe halten. Nicht jeder Kropf ist endemischer Provenienz, 
vor allem geh6rt der Basedow-Kropf nicht in diese Kategorie. 
Es gibt sicher auch sporadische Kr6pfe, die auf anderen Ur- 
sachen als auf dem toxigenen Agens des Wassers beruhen. Es 
kommen hierbei die zahlreichen Wechselbeziehungen der Organe 
mit innerer Sekretion in Frage. Wir hegen die l]berzeugung, 
dab es in absehbarer Zeit der pathologischen Histologie gelingen 
wird, bier trennend einzugreifen. 

Mit der kolloiden Auffassung des kropferzeugenden Agens 
l~iBt sich aber eine andere, neuerdings wieder mehr sich geltend 
machende Anschauung am ehesten in Eink/ang bringen. Es ist 
die Annahme einer radiumhaltigen Substanz als Kropfursache. 

Bekanntlich ist yon verschiedenen Seiten darauf hingewiesen 
worden, dab der Radiumgehalt  des Wassers entscheidend fiir 
die Kropfentstehung sei. Experimentell ist diese Annahme bis 
jetzt nicht gest/itzt worden, aber auch der gegenteilige Beweis 
konnte nicht geleistet werden. 

Sicher ist, dab ~lie Radioaktivit/it in der Kolloidchemie eine 
groBe Rolle spielt, und es muB daher damit gerechnet werden, 
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dab auch die Driisen mit ,,innerer Sekretion", speziell die Schild- 
driise, berufen sind, in dieser Beziehung eine kl~rende Rolle 
zu spielen. 

Nach den Untersuchungen von C a a n  (Miinchn. med. 
Wochenschr. 191 x, Nr. 23) kann als erwiesen gelten, dab mensch- 
liche Leichenteile, allen voraus das Gehirn, eine gewisse Radio- 
aktivitS.t besitzen. Diese Radioaktivit/it kann nach C a a n  m6g- 
licherweise durch Nahrungsaufnahme und Trinken von radio- 
aktivem Leitungswasser erkl/irt werden. 

Wenn E b l e r  annimmt, dal3 eventuell es m6glich sei, durch 
Adsorption radioaktive Stoffe aus ihren L6sungen durch Kol- 
loide zu 16sen, so w/ire ein derartiger Vorgang in der Struma- 
genese nicht yon der Hand zu weisen. Die Schilddriise wiirde in 
diesem Falle die strumigenen Kolloide aus dem Kropfhydrosol 
binden und so vergr6Bert werden. Jedenfalls w/ire es sehr wert- 
roll, zu konstatieren, wie sich die Radioaktivitht yon Strnma und 
Schilddriise verhalten. 

In den folgenden Ausftihrungen m6chten wit aus mehreren 
Griinden in aller Kfirze auf die Histologie der experimentell er- 
zeugten Strumen eingehen. Es war uns dabei vor allem alarum 
zu tun, zu zeigen, dab es sich wirklich um reine Strumen'handelt. 
Es hat n/imlich ein jiingeres Mitglied des schweiz. Kropfkomitees 
gemeint, dab unsere Befunde eventuell gar nicht die Schilddriise 
betreffen oder gar Artefakte darstellen. Wir waren gen6tigt, 
einige unserer Versuchstiere durch die Gtite des Herrn Direktor 
Dr. S c h m i d  vom eidgen6ss. Gesundheitsamt dem Komitee de- 
monstrieren zu lassen. 

Im weiteren m6chten wit klarlegen, dab die experimentell 
erzeugte Rattenstruma histologisch in zwei Formen sich darstellt. 
Die eine von uns friiher schon beschriebene degenerative Form 
konnte yon W i l m s  bei seinen Untersuchungen nicht beobachtet 
werden. Schon aus diesem Grunde glauben wir uns verpflichtet, 
darauf zu sprechen zu kommen. Im weiteren liegt es uns daran, 
eigenttimliche Ver/inderungen in der Herzmuskulatur der Kropf- 
tiere zu besprechen. 

Es kann sich dabei nicht datum handeln, s/imtliche histo- 
logischen Protokolle zu reproduzieren, sondern wir miissen uns 
auf die wichtigsten Typen beschr~inken. 
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Nr. 3I. Junge Ratte. 16 Monate mit dem \Vasser der Trias- 
quelle Asp gefiittert. 

Schon yon blogem Auge ist die wabenf6rmige Struktur der auf 
T cm im Durchmesser haltenden rechten Strumahh.lfte auffal]end. 
Man sieht darin einzelne (3 - - i f )  kolloide Particn yon x/2mm Ourch- 
messer, die unregelmfigig begrenzt sind und zusammen ein deutlich 
hervortretendes Kn6tchen von 2--3 mm Durchmesser bilden. 

Dieses Kn6tchen besteht bei schwacher Vergr6gerung aus zahl- 
reichen unregelm/igig begrenzten und geformten HohlrS.umen, in 
denen I/ingliche, runde, ovalgeformte, gelappte und gebuchtete H6hlen 
miteinander abwechseln (Fig. 2). 

Das Epithel in diesen H6hlen bildet einen unregehn~.gigen 
Saum und zahlreiche papill/ire Exkreszenzen, hier und da auch ver- 
einzelte schlauchartige Bildungen. Das /~brige Gewebe ist zum 
gr6gten Teile solider Natur, daneben sind follikul/ire Gebilde vor- 
handen, die allerdings vollkommen vereinzelt dastehen. In diesen 
Follikeln, wie auch da und dort ins solide Gewebe eingelagert, finden 
sich Schollen yon Kolloid, die auffallend intensiv blau gef/irbt sind, 
w/ihrend das Kolloid in den grot3en Lumina eine sehr sch6ne rosa 
F/irbung besitzt, einzelne Vakuolen aufweist und da und dort vom 
Rande retrahiert ist. Im ganzen Gewebe sind bluthaltige Partien 
zwischen der Lumina und den Follikeln eingelagert. 

In diesen Kn6tchen ist das Epithel vorherrschend kubisch, an 
einzelnen Partien zylindrischer Natur. Das Epithel ist zweischichtig, 
an einzelnen Stellen ist ein auBerordentlicher Zellreichtum vorhanden. 
Die Kerne sind in ihrer Grol3zahl yon runder Form, in dem zylin- 
drischen Epithel sind sie 1/inglich walzenf6rmig geworden. Sie sind 
meist mittelst/indig, k6nnen jedoch auch basalst/indig sein. Sie sind 
/iuBerst intensiv blau gef/irbt, so dab wenig Einzelheiten an ihnen 
unterschieden werden k6nnen. Einzelne Kerne zeigen eine gelappt 
gebuchtete unregelmS.Bige Form. Die Papillen bestehen nteist aus 
einer doppelten Zellschicht, oder sie k6nnen aus einzelnen Follikeln 
oder einem rein soliden Gewebe gebildet sein. 

Das solide Gewebe besteht aus aufgelockerten Follikeln und 
unregelmS.13ig angeordneten Zellen, die ziemlich stark durcheinander 
gewiirfelt sind; dazwischen gibt es einzelne gut aus kubisehem Epithel 
aufgebaute Follikel, die Lumen oder einen intensiv blau geffi.rbten 
Inhalt besitzen. Einzelne Zellen sind aufgelockert und besitzen keinen 
Zusammenhang mehr. Die Mehrzahl der Kerne ist meist grog, 
zeigt Nukleoli und hiiufig zahlreiche Chromatink6rner, wS.hrend an 
anderer Stelle keine Einzelheiten unterschieden werden k6nnen. Eine 
Anzahl der Kerne ist gelappt, teilweise walzenf6rmig und intensir 
blau gefS.rbt. Zwischen den Kernen sind da und dort Blutkoagula 
eingelagert. 
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Das Herz zeigt in seiner Muskulatur im allgemeinen eine wesent- 
liche Zunahme dutch Vermehrung der Muskelfasern, an drei Stellen 
linden sich im Bilde leukocythre Infihrationsherde, die an einer 
Stelle zu einem vollst~indigen Schwunde und Zerfall der Muskulatur 
gefiihrt haben. Eine derartige Stelle ist in einem der Trabeculae 
carneae in die Augen springend. 

Nr. IO6. Ausgewachsene Ratte, die 9 Monate mit dem Wasser 
des Dorfes Asp, Trias, geffittert wurde. 

Die Schilddrtise ist auf Haselnul3gr613e angewachsen. Auf 
Sctmitt ist in der Mitte ein deutlicher, 3 mm breiter, teilweise cystischer 
Knoten zu sehen, der aus einem feinen Netzwerk und ~teilweiser 
Papillenbildung besteht. In den Hohlrhumen ist ein gut fiirbbares 
rosarotcs Kolloid nachweisbar. 

Bei schwacher Vergr613erung besteht dieser Knoten aus zahl- 
reichen, verschieden grol3en, teilweise schlauchf6rmigen oder ovalen 
Follikeln, die unregelm~il3ig begrenzt sind und durch ein 5olides in- 
differenziertes Gewebe voneinander getrennt werden. Ihr Inhalt be- 
steht aus hellrosa gefhrbtem Kolloid. Dazwischen sind in cinzelnen 
Partien kleinc Blutungen vorhanden. Der ganze Knoten geht in 
das iibrigc 5childdrfisengewebe i.iber und ist davon nicht scharf 
abgetrennt. 

I)as Epithel ist in den meisten Stellen ein rein zylindrisches 
mit einem basalst/indigen Keme,  der yon runder Gestalt i s t . . D i e  
Mehrzahl der Kerne ist intensiv blau gefiirbt, nur bei einer geringeren 
Zahl kann yon einer besonderen Kernstruktur mit einem besonderen 
Nukleolus gesprochen werden. Die Kerne sind /iugerst zahlreich 
vorhanden. Unregelm/il3ig gebaute oder verkleinerte sind im ganzen 
Gewebe zuri.icktretend. Die Zellzeichnung ist im allgemeinen eine gute. 

Das i.ibrige Gewebe l)esteht zum gr613ten Teile ;tus solidem 
indifferenzierten Gewebe, in das vereinzelte Follikel eingesprengt 
sind. In diesen Follikeln findet sich da und dort koagulierte_s. 
intensiv blau gefiirbtes, nicht differenzierbares Kolloid. 

Die Herzmuskulatur ist stark hypertrophisch und zeigt ;m einer 
zirkumskripten Stelle eine ausgesprochene, sehr deutliche Schwielen- 
bildung, in der der Herzmuskel teilweise kleinzellig infiltriert ist. 
die einzelnen Muskelfibrillen schlechte F/irbung zeigen, schollig zer- 
fallen sind und an einzelnen Stellen sich neugebildete Bindegewebs- 
fibrillen vorfinden. 

Nr. ma .  Junge Ratte, die mit dem Wasser yon Asp, Trias, 
I2 Monate getrS.nkt wurde. 

Die Schilddriise ist stark haselnul3grol3. Das Gewebe zeigt eine 
helle FS.rbung. Im histologischen Bilde ist der Zellverband komplett  
aufgel6st. Von einem follikul'aren Bau ist gar nichts mehr zu sehen. 
Der Epithelbelag ist aufgel6st. Die Zellen haben eine blagblaue 
Fiirbung und einen sehr intensiv gefS.rbten, aber nur sehr kleinen 
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Zellkern. An einzelnen Stellen besteht in den GewebsverhS.ltnissen 
ein vollkommener Wirrwarr. Die Kernstruktur ist vollstS.ndig ver- 
schwunden. Einzelne Kerne sind ausgefallen und stehen allein fiir 
sich da, das Zellgewebe ist da und dort zerfetzt aufgel6st. Eine 
Membrana propria ist nirgends vorhanden. Koll.oid kann keines 
nachgewiesen werden. Einzelne gr6Bere, gut gebaute Kerne k6nnen 
vorkommen, sind jedoch 5.uBerst selten. An einzelnen Stellen k6nnen 
die Umrisse der Follikel nachgewiesen werden. 

Das Herz zeigt mit Ausnahme einer Hypertrophic nur ganz 
vereinzelte, sehr kleine Stellen, bei denen yon einer Infiltration und 
einem Zerfall des Gewebes gesprochen werden k6nnte. 

Nr. 38. Ausgewachsene Ratte, 7 Monate mtt Rupperswiler 
Wasser getrS.nkt, welches durch Juragestein, Malm, geschickt wurde. 

Der rechte und linke Lappen haben eine Breite yon "2-mm, 
eine LS.nge von 3--4  ram. 

Bei schwacher Vergr6Berung ist ein rein follikulS.rer Bau vor- 
handen. Die Follikel sind von runder, hier und da ovaler Gestalt. 
Sie stehen in Reihen geordnet nebeneinander. Die Epithelschicht 
ist einreihig, ein solides undifferenziertes Gewebe ist nicht vorhan- 
den. Zwischen den Follikeln k6nnen vereinzelte kleinere Blutungen 
vorhanden sein. 

Bei st~.rkerer Vergr613erung ist ein rein kubisches Epithel vor- 
handen, das einen sch6nen blau, wenig intensiv gef~rbte Zellkerne 
von runder Gestalt besitzt. Die Zellkerne stehen im Durchschnitt  
1'.0--3/4 Kerndurchmesser voneinander ab. Zwischen den cinzelne~t 
Follikeln sind ganz feine Bindegewebsfibrillen mit intensiv blau- 
gef~irbtem Kerne vorhanden. 

Chromatink6rner sind im allgemeinen sehr wenige in den Kernen 
vorhanden. Die einzeInen Zellen sind scharf begrenzt, ohne dab 
eine Zellmembran nachzuweisen wS.re. 

Herz und Nebennieren zeigen keine Besonderheiten. 

Nr. 20. Ausgewachsene Ratte, die 20 Monate mit dem durch 
das Juragestein beschickten Wasser der Aarauer Quelle getrS.nkt 
wurde. 

Die beiden Lappen der Schilddriise sind fast auf Haselnul3- 
gr613e angewachsen. Ihre FS.rbung ist eine gute. Im  rechten Lappen 
findet sich eine gut 3 mm im Durchmesser haltende cystische Ge- 
schwulst. 

Bei schwacher Vergr613erung kann deutlich in beiden Lappen 
ein follikuliirer Bau nachgewiesen werden. Hingegen zeigt dieser 
Bau nicht mehr das normale GeprS.ge, sondern es ist in ihm eben- 
falls eine beginnende Degeneration vorhanden. Das Follikelepithel 
ist nicht mehr regelmS.gig angeordnet, sondern hat eine Auflocke- 
rung, wenn auch keine hochgradige, erfahren. Teilweise ist es :in 
die Lumina abgestol3en, an einzelnen Partien ist die Auflockerung 
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sehr weit vorgeschritten, so dab der follikul~ire Aufbau vollst~indig 
verwischt worden ist. Inmitten dieses Gewebes findet sich im linken 
Lappen ein Kn6tchen, das dutch seine intensive FS.rbung aus dem 
Gewebe hervortritt und aus 7--9 vergr6Berten, sehr intensiv gefS.rb- 
ten Follikeln besteht. Diese Follikel besitzen ein sehr gut ent- 
wickeltes, meist zylindrisches, teils kubisches Epithel, das ~iul3erst 
kernreich ist. Die Kerne sind grolS, sch6n fund gebaut;  ein Nukle- 
olus und das Chromatingeriist sind deutlich nachweisbar. Daneben 
sind einzelne gelappte und gefurchte Kerne vorhanden, die ]5.ng- 
lich walzenf6rmig gebaut, intensiv gefiirbt sind, und bei denen ein 
feinerer Bau nicht nachweisbar ist. 

Das iibrige Gewebe zeigt den schon beschriebenen degeneriert- 
aufgelockerten Bau, allerdings nicht in hochgradigem MaBe. An 
einzelnen Stellen sind ganze BS.nder des Epithelsaumes kubischer 
Natur noch erhalten, die Zetlen zeigen einen sch6nen Bau, an an- 
deren Stellen sind sie zerfetzt, zerrissen, die Kerne ausgefallen. 
Im  allgemeinen ist der Bau und die FS.rbung der Kerne noch eine 
gute, ein feinerer Kernbau kann gut nachgewiesen werden. An 
einzelnen Stellen sind intensiv gef/irbte, gelappte und gebuchtete 
Kerne vorhanden, an denen keine feineren Unterschiede mehr ge- 
macht werden k6nnen. \Vo diese Kerne i,1 gr613erer Zahl vorhanden 
sind, ist auch der degenerative Auflockerungsprozeg ein viel gr6Berer 
geworden. In dem groBen erweiterten Hohlraume ist die Beklei- 
dung eine zylindrische. An einzelnen Stellen ist Papillenbildung 
vorhanden. In diesen Papillen selbst k6nnen Follikel vorkommen. 
Bindegewebe ist keines vorhanden. 

In der Herzmuskulatur sind ganz vereinzelt kleinere ]euko- 
cyt/ire Infiltrationen nachzuweisen, gr613ere Herde oder zerfallende 
Muskulatur ist keine vorhanden. 

Nr. 2. Junge Ratte, 14 Monate mit der ahen Rupperswiler Kropf- 
quelle getrS.nkt. 

Die Schilddriise ist auf stark HaselnuBgr613e angewachsen. Beide 
Lappen haben dieselbe Vergr6gerung erfahren. Auf Schnitt sieht 
das Gewebe netzf6rmig aus. die Intensit/it der F/irbung ist eine 
verschieden starke. 

Bei mikroskopischer Untersuchung zeigt sich, dab an keiner 
Stelle mehr normales Gewebe vorhanden ist. Alles stellt ein wiistes 
Zellchaos dar, wie es yon uns oben beschrieben worden ist. Nur 
an einer kleinen zirkumskripten Stelle am Rande sind ein paar 
gr613ere Bliischen bis 30o p. im Durchmesser vorhanden, die ein 
zylindrisches Epithel mit basisstiindigem Kerne aufweisen. 

Im /ibrigen Gewebe ist der Epithelverband aufgel6st und an 
gr613eren Partien in die Follikellumina desquamiert. An anderert 
Stellen ist der follikulhre Bau besser erhalten, aber die einzelnen 
Zellen zeigen an diesen Orten eine Auflockerung, der protoplasma- 
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tische Leib ist zerfetzt aufgel6st, die Kerne teils ausgefallen oder 
verklumpt. Die Kerne sind I - -2  p. im Durchmesser, ~iuBerst intensiv 
blau gefiirbt, in einzelnen sind Chromatink6rner noch nachweisbar. 
aber dieses Verhalten ist im allgemeinen selten. Die Grol3zahl der 
Kerne ist nicht mehr yon runder Form, sondern gelappt, unregel- 
mS.13ig, hS.ufig spindelf6rmig. Daneben sind zwischen den Follikeln 
und Zellen Blutk6rperchen nachweisbar. Kolloid kommt nut ganz 
vereinzelt in einzelnen Hohlr/i.umen vor. Es zeigt keine Vakuoli- 
sation, sondern intensive Schrumpfung. 

H e rz. Es sind keine Besonderheiten nachzuweisen, an zir- 
kumskripter Stelle ist ein ganz kleiner myokarditischer Herd  vor- 
handen  

Nr. 34. Ausgewachsene Ratte, I2 Monate mit dem Wasser 
der Rupperswiler Quelle getr~nkt. 

Der rechte Lappen der Struma ist auf stark HaselnuBgr6Be 
angewachsen, wS.hrend sich links eine erbsengroBe Struma vorfindet. 
Im  makroskopischen Schnitte sieht man rechts einzelne, bis tiber 
stecknadelkopfgroBe hellere Partien, die rein siebf6rmig durch- 
brochen sind, wS.hrend der Schnitt der linken Seite eine rein homo- 
gene Ftirbung zeigt. 

Bei schwacher Vergr6Berung kann zum geringsten Teile ein 
follikulS.res Gewebe nachgewiesen werden; an anderen Partien ist 
der follikul/ire Verband aufgel6st. Die grol3en, siebf6rmig durch- 
brochenen Partien bestehen aus weiten und breiten, ovalen oder 
runden B15.schen, deren Gr613e zwischen 5o - -mo  ~. schwankt. Das 
Lumen ist mit sch6n rosa gefS.rbtem Kolloid ausgeffillt, welches 
vakuol~iren Bau zeigt und in den Randpartien faserf6rmige Fort- 
sS.tze aufweist. Daneben ist in den kleinen, his 20 ia breiten Follikeln 
hier und da, doch nicht regelmS.13ig, intensiv bhm gef;,irbtes Kolloid 
nachzuweisen. 

Das Epithel der kleinen B15.schen ist meist kubisch mit rundem, 
manchmal sehr intensiv gefS.rbtern Zellkenl, hier und da hat es eine 
Auflockerung erfahren und ist teilweise in die Lumina desquamiert. 
In den gr613eren BlS.schen ist das Epithel durchweg zylindrischer 
Natur mit basal stehenden Zellkernen, die zahlreiche Chromatin- 
k6rner besitzen. Das mehr solide, sehr intensiv entwickelte Gewebe 
besteht aus den verschiedenartigst geformten Zellen mit e\uflocke- 
rung des Zelleibes, auch die Kerne zeigen verschiedenartigen Bau, 
indem gr613ere und kleinere, intensiv blau gef/irbte und hellere 
granulierte Kerne miteinander abwechseln. Die kleineren, teilweise 
auch unregelmS.13ig geformten Kerne sind an einzelnen Stellen stark 
vorherrschend. 

Die linke, etwas weniger vergr613erte HS.lfte zeigt nur gering- 
gradige histologische VerS.nderungen, indem einzelne B15.schen etwas 
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erweitert sind, im allgemeinen jedoch normale Verh/iltnisse vor- 
liegen. 

Das Herz zeigt ganz schwere Ver~inderungen. An verschie- 
denen Stellen sind ganz groBe, myokarditische Herde  nachzu- 
weisen, die selbst bei schwacher Vergr6Berung nachweisbar sind 
und einen durchschnittlichen Durchmesser yon I m m  haben. Das 
Gewebe der Herzmuskulatur ist an diesen Stellen aufgelockert, teil- 
weise aufgel6st, und einzelne Muskelstiimpfe ragen in den Herd, 
der kleinzellig infiltriert ist, hinein. Daneben findet sich eine zer- 
fallene, wenig gef~irbte Masse, aus degenerierten Muskelzellen be- 
stehend. Derart ige I-Ierde finden sich zwei bis drei in einem Ge- 
sichtsfelde. 

Die Nebenniere hat einen Durchmesser von 1--11/.~ ram. Die 
Zoncn sind nicht deutlich voneinander zu unterscheiden. Der Rin- 
denschnitt besteht aus l~inglichen Zellen, die unmerklich in die am 
intensivsten entwickelte Zona glomerulosa fibergehen, die aus kleinen, 
meist runden, hier und da etwas unregelm~iBig geformten Zellen 
besteht, die intensiv blau gefRrbte Kerne besitzen, die an Zahl 
und F~irbungsintensit~it um so mehr zunehmen, je n~iher sie an das 
Mark gelangen. Diese Zona glomerulosa ist gut 600 /~ breit, w~ihrend 
die Markpartie im Maximum i5o p breit ist. Die polyedrischen 
Zellen der Markpartie sind strangartig angeordnet, etwas gr6Ber 
als die Zellen der Zona glomerulosa, der Kern ist wechselnd inten- 
siver oder heller geffi.rbt. 

Nr. 34. Ausgewachsene Ratte, 7 Monate mit dem Wasser der 
alten Rupperswiler Molassequelle getr~inkt. 

Makroskopisch ist der Bau ein lobul~.rer. Die F~irbung ist 
gleichm~iBig, doch sind inmitten des Gewebes zwei x/o--I mm im 
Durchmesser messende Kn6tchen yon etwas hellerer F~irbung zu 
sehen. 

Der Bau ist follikulfi.r. Die Follikel haben eine variable 
Gr6Bc. Die kleinsten, die am zahlreichsten vorhanden sind, messen 
io- -2o  ~ im Durchmesser und enthalten meist kein Kolloid oder, 
wenn solches vorhanden ist, so ist es homogen stark dunkelblau 
gefiirbt, vom Rande retrahiert. 

Neben diesen runden kleinen Follikeln linden sich zahlreiche 
gr6Bere, mehr oval oder unregelm~.Big geformte mit einem Durch- 
messer von durchschnittlich 5o /~ und vereinzelt ganz groBe mit 
einem Durchmesser yon ioop.  und mehr. Der Inhalt dieser Fol- 
likel besteht aus einem mehr oder minder intensiv rosa gef/irbten 
Kolloid, das mit seinen Forts~tzen mit dem Epithelsaum verbunden 
ist. Das Epithel dieser Lumina zeigt eine intensivere F~irbung als 
das der iibrigen Partien. Die gr613eren Follikel liegen in Gruppen 
beisammen und bilden die makroskopisch sichtbaren Kn6tchen. 

Deutsche Zeitschrift f. Chirurgie.  I I2 .  t3d. 25 
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Das solide Zellgewebe zeigt unregeln~13ig angeordnete Zellen, 
die verschiedentlich eine Auflockerung zeigen. Grol3e weite Gefiil3e 
bis zu Ioo p. Durchmesser sind im Gewebe zerstreut. 

Das Epithel der kleinen Follikel ist meist kubisch oder platt. 
Der  Epithelsaum zeigt aber nicht durchweg eine bandf6rmige, saum- 
artige Anordnung, sondern in gut der H~ilfte der Follikel hat die 
Anordnung eine Auflockerung erfahren, die Epithelien sind in das 
Lumen desquamiert, ihr Bau ist unregelm~13ig geworden. Die sonst 
runden chromatinreichen Kerne sind intensiv dunkelblau gefiirbt und 
haben alle m6glichen unregelm~iBigen Formen angenommen, w~ihrend 
das Protoplasma zerfetzt aussieht. Die Gr613e der Zellkerne variiert 
yon kleinen runden mit I1.:~ ~. Durchmesser  bis zu 2 und 3 P-- 

In einzelnen soliden t~artien ist der follikul~ire Verband voll- 
st~ndig aufgel6st. Es steht Zelle an Zelle, denen die Zellkerne hier 
und da fehlen, w~ihrend dazwischen vereinzelte Kerne im Gewebe 
liegen. Auch hier variiert sowohl F~irbungsintensit~it als Gr6Be der 
Kerne. In diese Partien dazwischen gelagert findet sich da und 
dort ein Klumpen Kolloid. 

Die gr6Beren Luxnina zeigen vorherrschend kubisches oder 
plattes, einschichtiges Epithel, das an ganz vereinzehen Stellen eine 
Auflockerung erfahren hat. Vereinzelt kann das Epithel mehrschich- 
tig und zylindrisch werden. Die Zellkerne dieser Partien sind ~m 
allgemeinen rund gebaut und chromatinreich. Bindegewebe ist im 
Parenchym keines vorhanden und bildet nur um das Ganze eine 
Kapsel. Auch um einzelne gr61~ere Gefiil3e k6nnen bindegewebige 
Str~inge nachgewiesen werden. 

Der linke Lappen besteht aus einem rein follikul~.ren normalen 
Gewebe, wie wir es frtiher in unserer ersten Mitteilung beschrieben 
haben. 

Diagnose:  Struma colloides. 
Das Herz dieser Ratte zeigt in der weitaus gr613eren Pattie 

spindelf6rmige, ziemlich breit entwickelte Muskelfasern mit l~ing- 
lichem Kerne. Die Streifung ist zum Teil eine l~ingsverlaufende. 
Neben diesen normalen Partien k6nnen deutlich Degenerations- 
herde nachgewiesen werden, die teilweise auch makroskopisch als 
kleine punktf6rmige Gebilde schon ins Auge fallen. Es sind dies 
Herde  yon deutlich intensiv leukocyt~.rer Infiltration. Der Bau der 
Muskelfasern ist in der Mitre dieser Herde  gelockert, die F~irbung 
ist keine intensiv rote mehr. Die Zellkerne sind teilweise intensiv, 
teilweise nut noch ganz schwach gefiirbt, ihre Form ist nicht mehr  
regelm~il31g l~inglich, sondern unregelm~it~ig. Einzelne Muskelfasern 
sind nicht mehr in der normal verlaufenden Faserrichtung, sondern 
direkt quer dazu gestellt. 

Diagnose:  Myokarditische Herde. 
Die Nebenniere, die normal einen Durchmesser yon 3--4  mm 
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zeigt, hat hier nur einen Durchmesser von I ' /2--2 mm. Makroskopisch 
sind die verschiedenen Schichten nicht scharf und deutlich vonein- 
ander zu trennen. Die Zonen sind nicht deutlich yon einander zu 
unterscheiden. Mark und Rinde gehen ohne scharfe Grenze in- 
einander tiber. Eine aus mehreren Schichten l~nglicher Zellen be- 
stehende Kapsel ist vorhanden, unter welcher eine mit tiefblau ge- 
fiirbten Kernen versehene Zona glomerulosa sich vorfindet. 

Darunter  findet man irregul~i.r angeordnete, polyedrisch ge- 
formte Zellen mit verschieden intensiv geffi.rbtem Kerne. Gegen das 
Zentrum zu ist das Zellprotoplasma vornehmlich etwas intensiver 
gef~rbt, abet  nut an einer zirkumskripten Stelle vorhanden. Die 
Kerne sind etwas gr613er als in der iibrigett Schicht. Die Zellen 
vereinzelt strangartig angeordnet. 

D i a g  n o  s e: Beginnende Atrophie der Nebenniere. 

Nr. 133. 6 Monate alte Ratte, 9 3,Ionate mit dem durch die 
Berkefeldtonkerze filtrierten Wasser der alten Rupperswiler Quelle 
getr~inkt. 

Die beiden Schilddfiisenlappen sind auf gut Haselnul3gr6Be 
angewachsen und zeigen auf Schnitt eine gleichm~Big homogene 
F~rbung. 

An den Randpartien ist vornehmlich ein follikul/ires Gewebe 
vorhanden. Die Follikel haben einen Durchmesser yon 2 o - 3  ~ /a 
und sind yon rein runder oder ovaler Form. Der Epithelbelag ist 
dabei immer deutlich hervortretend. An anderen Randpartien sind 
gr613ere, teilweise unregelm/il3ig geformte B1/ischen, in einer Zahl 
bis zu ~o zusammengetreten, ohne dadurch ein aus dem i.ibrigen Ge- 
webe herausragendes Kn6tchen zu bilden. Die Gr613e dieser Bl~.schen 
betr/igt ca. mo 500 >. Der F_pithelbelag ist in ihnen ebenfalls 
deutlich und hervortretend. Kolloid, rot oder dunkelblau gef/i.rbtes, 
findet sich in dem kleinen Follikel vom Epithelsaume abstehend. 
In den gr6Beren Bl~ischen ist es ebenfalls da und dort vorhanden. 
Der gr6Bte Tell des Gewebes wird jedoch vor allem in den zen- 
tralen Partien durch ein unregelm/iBig angeordnetes Zellchaos ge- 
bildet. Der follikul~re Bau ist vollkommen gel6st und aufgelockert,  
der Zellbelag zerrissen, yon der Unterlage abgehoben, teilweise in 
regellose Fetzen zerstreut. 

Da und dort k6nnen strangartige, teilweise mit Papillen ver- 
sehene Zellkonvolute in gr613eren und kleineren, ohne Epithelbelag 
versehenen Hohlr~umen liegen, die vollst/indig irregul/ir gebaut sind. 
Hier  und da kann bei starker Vergr6Berung noch ein einzelner 
erhaltener Follikel in dem degenerierten Gewebe nachgewiesen 
werden. 

Die Zellen sind ebenfalls unregelm/il3ig gebaut, meist kubischer 
Natur, das Protoplasma ist aufgel6st, der Zellkern hier und da aus- 
gefallen. Die Kerne sind im allgemeinen sch6n fund, 2--3 p, im 
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Durchmesser, blau gef~rbt, yon zahlreichen Chromatink6rnern durch- 
setzt. Einzelne verklumpte, gelappte Kerne k6nnen da und dort 
nachgewiesen werden, deren F~rbung ~.ul~erst intensiv ist. Die rand- 
st~indigen Follikel zeigen ein sch6nes kubisches, scharf begrenztes 
Epithel, bei dem der Kern mittelst~.ndig ist, und die Kerne ca. 
1/o Durchmesser voneinander abstehen. In den erweiterten Lumina 
ist das Epithel plattenf6rmig scharf begrenzt. In diesen Partien sind 
weder desquamative noch degenerative Prozesse naehzuweisen. 

Diagnose: Struma hyperplastica mit degenerativen Prozessen. 
H e r z :  Der Bau der Musketzellen ist fibull~r mit einem kr~.f- 

tigen Zellkern. Hier und da kann in der Muskulatur Querstreifung 
nachgewiesen werden. Myokarditische Herde sind keine vorhanden. 

Die N e b e n n i e r e n sind etwas verkleinert, im histologischen 
Bilde ist das Mark unregelm~i~,ig und wenig intensiv vorhanden. 
Strangartige Bildung ist nicht vorhanden. 

Nr. 37. Junge Ratte, die 7 Monate mit dem durch die Berke- 
feldtonkerze filtrierten Wasser yon Rupperswil getr~nkt wurde. 

Die Schilddfiise ist auf der rechten Seite I1/~ cm breit, I cm 
dick und I cm hoch. Auf Schnitt zeigt sie deutlich ein Kn6tchen yon 
gut 3 mm Durchmesser, in welchem sich kolloide Schollen yon 
durehsehnittlich 1/9 mm Durchmesser zeigen, die seh6n rosa ge- 
f~rbt sind. 

Bei schwacher Vergr6Berung ist dieses Kn6tchen stark her- 
vortretend, besteht aus 8--9 ovalen, runden, teilweise unregelm~.Big 
begrenzten Hohlr~umen (Ioo--2oo ~) und ist yon einem indifferen- 
zierten soliden Gewebe umgeben. Neben diesem aus grol3en Lumina 
bestehenden Kn6tchen finder sich ein kleineres, das aus intensiv 
gef~irbten Zellen im undifferenzierten Gewebe und aus kleinen, 
schlauchartig angeordneten, teilweise unregelm~il3ig begrenzten Lu- 
mina besteht. Dazwischen befinden sich einige grol~e, mit Blut- 
k6rperchen erfiillte Hohlr~iume. Das fibrige Gewebe besteht aus 
teils indifferenzierten Partien, teils sind kleine Follikel vorhanden, 
die einen ~iul~erst intensiv blau gef~irbten Inhalt besitzen, der durch 
seine F~.rbung von dem Inhalte der groBen Lumina scharf unter- 
schieden ist. 

Bei st~.rkerer Vergr6I]erung zeigen diese grol~en Hohlr~iume 
einen einfachen Epithelbelag, der meist aus einem platten, an ver- 
einzelten Stellen aus einem kubischen Epithel besteht. Die Papillen 
bestehen aus einer doppelten Epithelschichte. 

In den intensiver gefiirbten Partien in den schlauchf6rmigen 
Bildungen ist ein zylindrisches Epithel vorhanden. Hier zeigt auch 
das solide Gewebe eine ~iul3erst intensive Zell- und Kernf~rbung, so 
dal3 an den Kernen keine Einzelheiten mehr unterschieden werden 
k6nnen. 
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Das follikuliire Gewebe besitzt kubisches Epithel, zeigt einen 
sch6nen Zell- und Kernbau mit differenzierbarem Chromatingeriist, 
wS.hrend dieses in den Bliischenkernen nur ganz undeutlich, in den 
intensiver gef~irbten Partien gar nicht unterschieden werden kann. 
Dagegen zeigt in den B15.schen das Kolloid eine Differenzierung 
durch Vakuolenbildung. Das solide Gewebe besteht zum Teil aus 
indifferenzierten Zellstriingen, zum anderen Teile aus soliden folli- 
kul/iren Partien, die aus kubischem Epithel bestehen. Die Kerne sind 
fund oder hier und da walzenf6rmig, ihr feinerer Bau kann deutlich 
differenziert werden. Daneben linden sich abet zahlreiche, intensiv 
blaue, etwas kleinere Kerne, die gelappten Bau besitzen. Binde- 
gewebe und bindegewebige Striinge sind in den Randpartien in 
ziemlich groBem Umfange vorhanden. 

Das Herz zeigt ganz vereinzelte Stellen leukocytS.rer streifen- 
f6rmiger Infiltration, die abet nirgends zu einem Zerfalle der Muskel- 
fasern geftihrt hat. Die Muskelfasern haben im allgemeinen eine 
Zunahme erfahren. 

Nr. 3 I. Ausgewachsene Ratte, 61/~ Monate mit dem \Vasser 
der Aarauer Brunnenquelle getrS.nkt. 

Die beiden Lappen der Schilddriise haben Erbsengr613e er- 
reicht, sind yon etwas weicher Konsistenz. Auf Schnitt zeigt sich 
eine netzf6rmige Struktur, daneben zahlreiche kleinere und gr613ere 
Blutungen. Bei schwacher Vergr6Berung bietet das Gewebe ein sehr 
buntes Bild dar. In ganz geringem Mal3e sind noch normal aus- 
sehende Follikel vorhanden, daneben finden sich ~iul3erst zahlreiche 
Follikel, bei denen der Bau und die Konturen unregehmil3ig geworden 
sind. Auffallend ist in diesen Partien, wie/iuBerst intensiv blauschwarz 
die Fiirbung des Kolloids geworden ist. die keine Einzelheiten mehr 
unterscheiden IttBt. Daneben finder sich ein ausgebreitetes tmdiffe- 
renziertes Gewebe vor, das meist aus soliden Zellpartien besteht. 
Mitten in diese Gewebspartien eingelagert finden sich Kn6tchen yon 
verschiedener Gr613e, die aus bl~ischen- und schlauchf6rmigen Ge- 
bilden bestehen und durch ihre ~iufterst intensive Fiirbung auffallen. 
Diese Gebilde sind unregelm~il3ig begrenzt, tragen am F-pithelsaum 
vereinzelt PapilIen. Das Epithel ist zylindrisch und ~iul3erst kern- 
reich. Die Kerne sind rund, tells walzenf6rmig, meist mittel-, selten 
basalstiindig. Nukleoli- und Chromatinsubstanzen k6nnen deutlich 
nachgewiesen werden. Da und dort sind einzelne Papillen vor- 
handen. 

Das iibrige Gewebe besteht aus durcheinander gewilrfelten Zel- 
len, die einen grogen, hellen, runden, m~il3ig gef~irbten Kern be- 
sitzen, in dem die feinere Struktur auffallend deutlich hervortritt. 
Daneben bestehen aber auch verschiedene gelappte, gekerbte, un- 
regelm~il3ig konturierte Kerne, bei denen ein feinerer Aufbau nicht 
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nachgewiesen werden kann; hier und da ist ein teilweise aufgel6ster 
Kern mit dunklem undifferenzierten Kolloid eingeschoben. 

Im Herzmuskel findet sich an einer Stelle ein gr613erer leuko- 
cytS.rer Infiltrationsherd, in dem sich einige zerfallene Muskelfasern 
linden. 

Nr. 2I. 14 Monate alte Ratte, 9 Monate mit dem Wasser der 
Aarauer Brunnenquelle getrS.nkt. 

Die beiden Lappen der Schilddriise sind auf Erbsengr613e an- 
gewachsen. Die F/irbung ist eine gute, im makroskopischen Schnitte 
sind zahlreiche kleine Blutungen nachzuweisen. 

Bei sehwacher Vergr613erung ist der follikulS.re Bau vorherr- 
schend. Fotlikel reiht sich an Follikel, daneben sind da und dort 
Stellen, in denen der follikulS.re Bau eine Aufl6sung erfahren hat 
und der Epithelbelag sich gelockert zeigt. Diese Stellen liegen 
zirkumskript mitten im anderen Gewebe drin. Die Zellen zeigen 
sich zerfallen, der Zellkern kann fehlen oder alle m6glichen Formen 
annehmen  so dab auch der feinere Zellbau vollkommen verschwindet. 
Das follikul~ire Gewebe zeigt normale Verh/iltnisse. 

Im Herzen finden sich vereinzelte kleinere leukocytS.re Infil- 
trationsherde, ohne dab ein Zerfall und Degeneration gr6Berer Mus- 
kelpartien nachgewiesen werden k6nnte. 

Nr. 22. 6 Monate alte Ratte, ~8 Monate mit dem Wasser der 
Aarauer Brunnenquelle getr~inkt. 

Die Schilddrtise ist auf HaselnuBgr6Be angewachsen. Das mikro- 
skopische Bild stellt ein wiistes Chaos yon Zellen dar, zwischen denen 
da und dort noch ein vereinzehes Follikel nachgewiesen werden 
kann. Die Verb/inde der Zellen sind vollkommen aufgel6st. Ver- 
einzelt kommen noch Zellen mit sch6n gebautem Kerne vor. Meist 
aber sind die Kerne verklumpt, gelappt, degeneriert, von unregel- 
m~iBiger Form und Bau. Koltoid ist nur wenig dunkelgef/irbtes vor- 
handen, dagegen liegt zwischen den Zellen erhebIich Blut. 

Nr. 77. Ausgewachsene Ratte, 7 Monate mR dem durch die 
Berkefeldtonkerze filtrierten Wasser der Aarauer Quelle getr~inkt. 

Die Schilddriise ist auf gut Haselnul3gr613e in ihrer Substanz 
vermehrt. Schon makroskopisch ist eine verschieden intensive F~ir- 
bung vorhanden, an einzelnen Stellen treten dunkler gefS.rbte Par- 
tien als kleine bis stecknadelkopfgrol3e Kn6tchen aus dem fibrigen 
Gewebe hervor. 

Bei schwacher Vergr613erung zeigt das Gewebe zu geringem 
Anteil einen follikul~iren Aufbau. Die Follikel sind rund oder ovalS.r 
gebaut und stehen geordnet nebeneinander, lhr Durchmesser  be- 
trS.gt J5--25 ~.. Neben diesen Partien am intensivsten hervor- 
tretend sind die oben beschriebenen Kn6tchen. Sie bestehen aus 
in der Form unregelm~iBigen Follikeln yon einer Gr613e yon I5o 
bis 50o ~.. Die Bl/ischen sind rund, l~ingsoval, oder der Epithel- 
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saum ist in das Lumen eingestiilpt, so dab papillen/ihnliche Bil- 
dungen entstehen. Gegen das iibrige Gewebe sind diese Kn6tchen 
durch ihre intensive ZellfS.rbung scharf .abgegrenzt. 

Der Inhalt dieser Bl~ischen ist blau gefiirbt. Neben den Bl~ischen 
finder sich ziemlich ausgebreitet solide ZellstrS.nge vor, die aller- 
dings da und dort einen v611ig unregelm/i,l~igen Aufbau zeigen. Das 
Epithel dieser grogen Bliischen ist vorwiegend zylindrischer Natt~r 
mit einem bodenstS.ndigen Zellkern, der rund oder oval in seiner 
Form sein kann. Die Zellen sind deutlich voneinander abzugrenzen, 
eine Membrana propria ist hingegen nicht vorhanden. Die laapil - 
l i ren Partien sind nur doppelschichtig und bestehen ebenfalls aus 
einem rein zylindrischen Epithel. Die Kerne sind rund und zeigen 
zahlreiche Chromatink6rner. 

In den zuriJ.cktretenden, rein normalen follikulS.ren Partien ist 
das Epithel kubisch mit grol3em rundem, wenig chromatinreichem 
Zellkerr. Einzelne der Kerne haben verschiedene Form, unregel- 
mS.15ig, spindelf6rmig usw., angenommen. Besonders gegen die Lu- 
mina zu ist die Abgrenzung der einzelnen Zellen nicht immer eine 
ganz scharfe. Das Kolloid dieser Partien zeigt eine intensive dunkel- 
braune FS.rbung ohne vakuolS.re Bildunger. Vom Epithelrande ist 
es stark abstehend. 

In den soliden Partien ist der Bau der Zellen ein vollstS.ndig 
unregehnS.13iger; das Protoplasma des Zelleibes zeigt eine verschieden- 
artige Ff.rbung, gr613ere Partien sind ganz hell wenig gefS.rbt. Die 
Kerne haben die verschiedenste Gestalt und Form angenolnmen, 
im allgemeinen sind sie wesentlich kleiner als in den blS.schenf6r- 
migen Partien. 

Der Gesamtaufbau der Zellen zeigt da und dort eine derartige 
Lockerung, dal3 die einzelnen Zellen nicht mehr scharf voneinander 
unterschieden werden k6nrer .  Eine Bindegewebskapsel ist nur um 
die ganze Struma vorhanden. Ins Innere des Gewebes dringt sie nicht. 

5truma colloides, pattern hyperplastica. 
}I e rz. Die im allgemeiren verbreiterte Muskulatur des linken 

Vorhofes zeigt an zwei Stellen deutlich myokarditische Prozesse. 
Ks isr ein kleinzellig infiltriertes Gewebe, dessen Grundsubstanz 
wenig geff.rbt ist und zerfallen aussieht. In diese zerfallene Gewebs- 
partie ragen einzelne Stiimpfe der Muskelfibrillcn hinein und zeigen 
an diesen Stellen eine Abblassung ihrcs Aussehens. An anderen 
5tellen dringt das kleinzellige Gewebe zwischen die Muskelfibrillen 
hinein und drS.ngt sie auseirander. Zerfallene Muskelfasern k6nnen 
in diesen Herden da und dort neben einzelnen GefS.131umina deut- 
lich konstatiert werden. An vereinzelten Stellen ist in den Muskel- 
fasern nut eine Triibung des Protoplasmas nachzuweisen. 

Die Nebenniere ist in into auf z~.'o mm Durchmesser verkleinert, 
vor aIlem ist von dieser Verkleinerung das Mark betroffen, das 
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nur wenig strangartig angeordnete Zellen, meist ein irregulS.res Zell- 
chaos darbietet. 

Nr. 142. Mit der Aufschwemmung des Filterrtickstandes yon 
Aarau behandelte junge Ratte. I2 Monate TrS.nkungszeit. Im XYachs- 
tum zurfickgeblieben. 

Die Schilddr/ise zeigt eine m/il3ige Vergr6i3erung auf zirka 
Erbsengr613e. Schon makroskopisch ist eine netzf6rmige, teilweise 
zerfaserte und zerrissene Struktur zu erkennen. Das ganze Gewebe 
sieht siebf6rmig zerrissen aus. 

Histologisch kann nirgends ein normal follikul/ires Gewebe mehr 
nachgewiesen werden. Der Gewebs- und Zellverband ist vollst/indig 
aufgel6st. Kn6tehenbildung ist keine vorhanden. Runde oder ovale 
Follikellumina gibt es keine; es sind rein nut unregelm~13ig ge- 
formte Lumina vorhanden, die keine scharfe Begrenzung weder 
innen noch aul3en zeigen. Der Epithelsaum ist aufgel6st, die Epi- 
thelien stehen in keinem Zusammenhange mehr miteinander; da, 
und dort stehen noch mehrere in Reihe angeordnet. Die yon ihnen 
gebildeten Lumina kommunizieren gegenseitig und bilden auf diese 
Weise vollkommen unregelm/iBig begrenzte HohMiume. In den 
Randpartien ist da und dort ein vereinzelter Follikel mit verschieden 
groBem Lumen zu sehen. Dagegen sind groi3e un, d zahlreiche Gef~il3e 
iiberall im Gewebe verstreut. Blutk6rperchen sind an einzelnen Stel- 
len in d a s  perifollikul/ire Gewebe ausgetreten. Kleine Partikel yon 
einem homogen glasigen, intensiv blau gef~rbten Kolloid sind vor- 
handen. Vakuolen sind darin keine vorhanden. 

Bei starker Vergr65erung zritt die Aufl6sung und Lockerung 
des epithelialen Zellverbandes noch viel intensiver hervor. Hier liegt 
Zellprotoplasma ohne Kern, dort sind wiederum einzelne Kerne vor- 
handen. Hier stehen Zellen mit zerfetztem gelockerten Protoplasma 
mitten in einem Lumen, wS.hrend dort mehrere Zellen, zu einem Band 
zusammengeschlossen, im Lumen liegen. An verschiedenen Partien 
kann eine intensiv rot gefRrbte Membrana propria nachgewiesen werden. 

An anderen Stellen sind die Zellen durcheinander gewfirfelt, 
in ihrem Aufbau v611ig ver/indert. Einzelne der Zellen zeigen noch 
einen kubischen Bau. Die Grol3zahl ist aber in ihrer Form vollst/indig 
unregelm~il3ig geworden. Die Zellkerne sind an Gr613e und Inten- 
sit,it dez F~irbung /iuBerst wechselnd. Die groi3en, mit einem Durch- 
messer yon 2--  3 la, zeigen zahlreiche Chromatink6rner und eine 
deutliche Kernmembran. Ihre Form ist durchweg eine runde. 

Neben diesen im groBen und ganzen wohlgebildeten Kernen 
finden sich noch zahlreiche etwas kleinere, die intensiv gef/irbt und 
yon vollst~ndig irregul~.rer Gestalt sind. Diese Kerne sind in /iber- 
wiegendem Mal3e vorhanden. Sic finden sich vereinzelt dastehend, 
sind abet auch h/iufig in einem zerfetzten Protoplasma zu finden. 
Sie sind gezackt, gekerbt, gelappt. Daneben sind noch zahlreiche, 
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wesentlich kleinere, runde, intensiv blau gef~rbte Kerne mit I--II/e 
Durchmesser vorhanden, denen der protoplasmatische Zelleib so- 
zusagen v611ig fehlt. Das Ganze ist das Bild eines wtisten Zellchaos. 

Diagnose: Struma degenerativa. 
H e rz. Der Herzmuskel besteht aus krMtigen spindelf6rmigen 

Zellen. Eine Hypertrophie der Muskulatur ist nicht nachzuweisen, 
ebenso fehlen myokarditische Prozesse vollstiindig. 

Nr. 21I. Ausgewachsene Ratte, die 9 Monate mit Rtickstand 
und Dialysatormembran des Aarauer Wassers getr~.nkt wurde. 

Histologisch bieten diese Schilddriisen, die eine Vergr6Berung 
bis zu fast Bohnengr613e erreicht haben, ein eigent/imliches Bild dar. 

Allem voraus ist ihre schwere FS.rbbarkeit fiir Hiimatoxylin 
auffallend. Das Protoplasma fS.rbt sich ganz schwach und die Kerne 
nur wenig st/irker. Typisch nod6se, adenomat6se Bildungen sind 
keine nachweisbar. Dagegen ist der Zellverband vollstS.ndig auf- 
gelockert. \Vohl sind noch Andeutungen eines follikulS.ren Baues 
vorhanden, indem zerstreut liegende Kerne wie im Follikelepithel 
gestellt sind, indem in ihrem Zentrum sich ein K6rnchen tiefblauen 
Kolloides mit befindet. 

Im grol3en zeigt sich das ganze Gewebe in Aufl6sung begriffen. 
Die Epithelien sind zerfetzt, zerrissen, unregelm/il3ig begrenzt, die 
meisten, mit ganz wenigen Ausnahmen, besitzen keinen Kern mehr. 
Ebenso stehen die Kerne vom Zellprotoplasma v611ig Iosgel6st da. 
Die Groi3zahl von ihnen ist klein und intensiv tiefblau gefS.rbt, so 
dab yon einer feineren Kernstruktur nichts mehr nachzuweisen ist. 

Nur eine ganz geringe Zahl derartiger Kerne zeigt eine feinere 
Zellstruktur mit Chromatink6rnern. Eine grol3e Anzahl von Kernen 
ist etwas gr613er, zeigt aber mehr ovale, unregelmS.13ige, gelappte, 
teils gekerbte Formen. Sie sind in der FS.rbung etwas heller, und 
bei der HS.lfte yon ihnen kann mit der Immersion die feinere Kern- 
struktur, Nukleoli, ChromatinfS.den, nachgewiesen werden. Die un- 
regelm~ifSig geformten sind jedoch in der grol3en Mehrzahl vor- 
handen. Daneben finden sich zwischen den follikel/ihnlichen Bil- 
dungen langgezogene spindelf6rmige Kerne und kleinere Blutungen. 

Bindegewebe ist nur in geringem Grade vorhanden. 

Nr. 33 u. 34. Ratten, ausgewachsen und jugendlich, welche 
dutch die Dialysatormembran durchgelassenes Wasser erhielten. 

Die Schilddrtisen dieser beiden Tiere zeigen einen v611ig nor- 
malen Aufbau. Follikel reiht sich an Follikel. Die Follikel besitzen 
fast alle dieselbe Gr613e, sind yon sch6n runder Gestalt, besitzen 
durchweg ein scharfbegrenztes, rein kubisches Epithel, das sch6n 
in Reihen angeordnet dasteht. Die Zellkerne sind fund, hellblau 
gefS.rbt und lassen durchweg eine feinere Struktur erkennen, so dab 
das Chromatingertist wie die Nukleoli deutlich hervortreten. Feine 
spindelf6rmige Zellen trennen die einzelnen Follikel voneinander. 
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A l l g e m e i n e s .  

Wie unsere Fig. I iibersichtlich zeigt, kann es unzweifelhaft 
als gesichert gelten, dal3 es experimentell gelingt, nur durch 
l~ingere Zeit durchgefiihrte Tr/inkung mit geeigneten WS.ssern 
ohne irgendwelche artifizielle Mal3nahmen bei Ratten Kr6pfe 
zu erzeugen. 

Fig. I ist nach einer Photographie reproduziert, die von 
unseren auf der internationalen Hygieneausstellung in Dresden 
ausgestellten Prfiparaten aufgenommen worden ist. 

In der obersten Reihe finden sich die Tracheen und nor- 
malen Schilddrtisen yon 6 Tieren, die mit erhitztem Wasser, mit 
dialysiertem Wasser, mit dem kropfimmunen Jurawasser und 
mit dem in Rupperswiler Gestein beschickten Jurawasser getr~inkt 
wurden. Wie schon makroskopisch sofort in die Augen tritt, 
hat von diesen Schilddr/isen keine eine nennenswerte Vergr613e- 
rung erfahren. 

Dagegen zeigen die mit Aarauer, Rupperswiler (Molasse) und 
Aspwasser (Trias) getfiinkten Tiere eine ganz erhebliche Vergr613e- 
rung der Schilddrtisen gegentiber den normalen Vergleichstieren, 
die besonders nach TrS.nkung mit Aarauer und Aspwasser sehr 
auffallend ist, mit Rupperswiler Wasser nicht so sehr hervortritt. 
Diese letzte Beobachtung riihrt sicher davon her, dab das Rup- 
perswiler Wasser nicht regelm/igig ganz frisch den Tieren ver- 
abfolgt wurde, sondern bis zu 14 Tagen aufbewahrt wurde, bis 
wieder frisches geholt wurde. Wir besitzen aber auch vom Rup- 
perswiler Wasser PrS.parate, die an Gr613e hinter Aarau und Asp 
nicht zuriickstehen, sondern noch gr613er sind speziell in dem 
Falle, wenn die Tr/inkungszeit I--I1/~ Jahre dauerte (siehe Ar- 
beit in der Zeitschrift ffir experimentelle Pathologie und Therapie 
Bd. IX). 

Von weiterem Interesse sind die Versuche, die wir mit Riick- 
sicht auf praktische Konsequenzen angestellt hatten. L/il3t man 
kropferzeugendes Wasser durch eine Schieht kropffreien Ge- 
steines (Malta des Jura) hindurchtreten, so kann (wie Fig. I zeigt) 
nach 6 Monaten Tr/inkungszeit keine Einwirkung nachgewiesen 
werden. Bei 9 Monaten Tr/inkungszeit ist der ~Einflul3 schon 
sichtbar, doch noch unwesentlich. Bei I2 Monaten dagegen kann 
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ein deutlicher Einflul3 nachgewiesen werden, der im Laufe wei- 
refer Versuche rasch zunimmt. Es weist dieser Versuch darauf 
hin, dab nicht kropffiihrende Schichten das kropferzeugende 
Agens ffir eine gewisse Zeit zu binden verm6gen, dann aber 
jedenfalls durch das Agens so gesSttigt werden, dab es fiir 
weitere Toxine durchl~ssig wird. 

W~hrend das Toxin die Berkefeld-Tonkerze glatt durch- 
dringt und kropferzeugend bleibt, haben wir gesehen, dal3 es 
nicht imstande ist die tierische Membran des Dialysators zu 
durchdringen. Dagegen aber zeigt unsere Fig. I, dab diese 
tierische Membran, mit den darauf befindlichen RiickstS.nden den 
Ratten verfiittert, imstande ist, ganz erhebliche Strumen zu er- 
zeugen. Es war dies in der iiberraschend kurzen Zeit von 5--6 
Monaten der Fall. Es scheint das Kropftoxin hierbei in einem 
sehr konzentrierten Zustande gewesen zu sein. 

Diese Beobachtungen schlieBen nun absolut nicht aus, dab 
es sich beim kropferzeugenden Agens nicht nut  um ein chemisch- 
reines Toxin, sondern um einen Mikroorganismus handelt. Es 
ist zur Gen/ige bekannt, dal3 es Mikroorganismen gibt, die im- 
stande sind die Berkefeld-Tonkerze zu passieren. So ~st neuer- 
dings yon S c h m i d t  (Zeitschrift fiir Hygiene und Infektions- 
krankheiten i9 io  , Bd. LXV) /iberzeugend nachgewiesen worden, 
dab die Berkefeld-Tonkerze rdcht halb so bakteriensicher ist und 
zahlreiche Mikroben durchl~il3t. Wir mfissen also an unserer 
fr/iher schon angenommenen M6glichkeit festhalten, dab eine 
Kropfmikrobe vorkomrnt, die eventuell imstande ist, den Filter 
zu durchdringen. Sollte aber die Mikrobe auch die Tonkerze 
selbst nicht durchdringen k6nnen, so ist die M6glichkeit gegeben, 
dab die Mikrobe Toxine ausscheidet, die befiihigt sind, dutch 
die Tonkerze hindurchzugehen. 

Auf diese M6glichkeit weist der folgende Versuch hin. Gibt 
man Ratten Fiherpapiere und den auf der Berketeldtonkerze ge- 
bildeten R/ickstand in der Nahrung oder in Milch aufgeschwemmt 
als Futter, so kann es bis zu i2 Monaten dauern, ehe irgendeine 
Wirkung an diesen Tieren zu konstatieren ist. Bevor aber nach 15 
und I8 Monaten uns die beginnende Strumabildung am Halse auf- 
gefallen, beobachteten wir bei diesen Tieren, die doch unter den- 
selben Verh~iltnissen wie alle iibrigen Versuchstiere gehalten wur- 
den, eine auffallende Tr~igheit, Apathie und, was besonders im 
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ersten Moment sichtbar, ein merkwiirdiges Zuriickbleiben in der 
Gr613e und dem Wachstum dieser Tiere. Davon aufgenommene 
R6ntgenogramme zeigten deutlich ein Zurtickbleiben im Knochen- 
wachstum, speziell an den Epiphysenhirnen, wie wir es beim Kreti- 
nismus zu sehen gewohnt sind (viele diesbeztigliche R6ntgenogramme 
in unserer Arbeit, Zeitschr. f. experimentelte Pathologie, Therapie, 
Bd. 9). 

Es hat uns diese Beobachtung zu der Anschauung gefiihrt, 
dab das kropferzeugende Agens (Mikrobe ?) konzentriert oder bei 
l~ngerer Dauer aufgenommen imstande ist, d ie b e i m  K r et  i- 
n i s m u s  b e o b a c h t e t e n  W a c h s t u m s s t 6 r u n g e n  zu e r -  
z e u g e n ,  w h h r e n d  d a s  T o x i n  a l l e i n  d i e  S c h i l d d r i i s  en -  
v e r g r 6 1 5 e r u n g  m a c h e n  k a n n .  

Diese Vergr6f3erung der Schilddriise oder Struma zeigt bei 
den auf verschiedene Art und Weise erzeugten experimentellen 
Kr6pfen im histologischen Bilde zahlreiche gemeinsame Ziige. 
Man kann nicht sagen, dieses Wasser macht dieses, jenes Wasser  
jene, diese Versuchsanordnung diese, jene Anordnung jene histo- 
logischen Ver/inderungen der Schilddriise. 

Wir haben nach dem histologischen Bilde, wie aus unseren 
oben angefiihrten Protokollen der Versuche hervorgeht, zwei 
Typen der strum6sen Vergr613erung bei der Rattenschilddr/ise zu 
unterscheiden : 

1. die nod6se oder adenomat6se Form, 
2. die parenchymat6s-hyperplastische, zumeist degenerative 

Form. 

Es ist yon vornherein zu bemerken, dal3 diese beiden Formen der 
Hyperplasie nicht streng in den einzelnen Versuchstieren vonein- 
ander getrennt sind, sondern dab sich fliel3ende 1)berg~inge der 
beiden Formen ineinander vorfinden. 

Im allgemeinen jedoch zeigen zahlreiche Strumen der Ratten 
bei der histo]ogischen Untersuchung ein Vorwiegen der strum6sen 
Veriinderung in dieser oder jener Richtung, so dab  man yon 
einem vorwiegend nod6sen und einem vorwiegend parenchyma- 
t6sen Typus sprechen kann. 

I. D i e  n o d 6 s - a d e n o m a t 6 s e  F o r m :  
Die Kn6tchen verhalten sich ihrer Gr613e nach sehr ver- 

schieden: Zahlreiche Pr/iparate zeigen makroskopisch sichtbare 
Kn6tchen, die eine Gr613e bis zu 1/o cm Durchmesser annehmen 
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k6nnen. Ihr Bild ist verschiedenartig. Entweder zeigen sie sich 
aus zahlreichen siebf6rmigen, unregelm~iBig geformten Bl~ischen 
zusammengesetzt, oder aber sic bestehen aus einem groBen, mit 
Kolloid geffillten cystischen HohIraum, der yon einer teilweise 
mit Papillen versehenen Wand umgeben wird. Die Kn6tchen 
stechen yon dem umgebenden Gewebe meist durch eine bedeutend 
intensivere Ffi.rbung, spezi.ell auch des Kolloids, ab. Sind die 
Kn6tchen nicht besonders groS, so k6nnen sie mit der Lupe yon 

Schlauchbildung. 

Fig. 2. Strumll nodosa mit ausgedehnten papill~,ixen Bildungen (Syst. 2, Oc. 3)- 

dem iibrigen Gewebe erkannt werden. In einzelnen Schnittim 
jedoch kann der kn6tchenf6rmige Bau nur dutch eine Vergr6Be- 
rung ,von 50 an erkannt werden. In unseren Figuren 2- -  5 haben 
wir einige der verschiedenartigen Kn6tchenformen reproduziert. 

Fig. 2 war schon makroskopisch deutlich als Kn6tchen zu 
erkennen. Die groBen, teils mit Kolloid gefiillten, teils leeren 
Hohlr~iume sind von bloBem Auge in einem Durchmesser yon 
1/~--I mm zu sehen. Es ist bei diesem Kn6tchen darauf hinzu- 
weisen, dab es aus zahlreichen, unregelm~iBig geformten Hohl- 
r~umen besteht, deren Epithelsaum wie das Bild .sehr gut dar- 
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tut, zum Tell mehrschichtig ist, zum weiteren jedoch aus zahl- 
reichen papilliiren Bildungen besteht. Diese Papillen sind eben- 
falls mehrschichtig oder bestehen selbst wieder aus follikulS.ren 
Bildungen. Das Kn6tchen ist gegentiber dem umgebenden Ge- 
webe nicht scharf abgegrenzt, sondern das unfliegende, teils nor- 
male, teils hyperplastische Schilddrtisengewebe dringt zwischen 
die Hohlr/iume oder in die papillS.ren Bildungen hinein. Degene- 
riertes Epithel kann in den Papillen selbst nachgewiesen werden. 

5 o~ 

Fig.  3. :Beginnende Kn6 tchenb i ldung  in einer t / a t t e n s t r u m a  mit  e inzelnen schlauch - 
f6rmigen Bi ldungen  (Syst. 2, Oc. 4). 

Neben diesen Bildern k6nnen in oder um die Papillen ein- 
zelne schlauchartige Gebilde ( H i t z i g ,  M i c h a n d )  konstatiert 
werden, die unseres Erachtens als die primiire ocler Urform der 
spS.teren erweiterten B15.schen betrachtet werden miissen. Wie 
unsere Fig. 2 zeigt, haben diese Schliiuche meist ein h6heres 
Epithel als die fertig entwickelten B1/ischen. 

Wir haben in unserer Fig. 2 ein zum Teil aus unregelm~il3ig 
gebauten Bl~ischen fertig entwickeltes Strumakn6tchen vor uns, 
in welchem zum Teil auch noch die beginnende Strumabildung 
nachzuweisen ist. Dieses fertige Kn6tchen stammt von einer 
16 Monate mit Triaswasser getfiinkten Ratte. 
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Noch viel deutlicher kann diese beginnende Kn6tchenbildung 
in Fig. 3 beobachtet werden, welche yon einer wesentlich weniger 
fang mit dem Rupperswiler Kropfwasser getr~nkten Ratte stammt. 

Aus diesem Bilde ist die beginnende adenomat6se Struma- 
bildung ersichtlich. In dem tells soliden, teils follikul~ren Ge- 
webe finden sich zahlreiche Keime, die als beginnendes reines 
Adenom anzusprechen sind. Die Hitzig-Michaudschen Schl~uche 
sind in einer iiberraschend grol3en Anzahl vertreten. Die Form 
der Schliiuche ist eine ~iul3erst variable; langgezogene Schl~iuche 
wechseln mit zahlreichen ausgebuchteten, unregelmiil3ig kontu- 
rierten H6hlen ab. Das Epithel zeigt hier schon bei geringerer 
Vergr613erung deutlich zylindrischen Bau. 

Diese Keime der beginnenden Strumabildung sind nicht fest 
und reguliir vom iibrigen Gewebe abgegrenzt oder rein als Kn6t- 
chen angeordnet. Im Gegentei], die einzelnen erweiterten Fol- 
likel und Schl~iuche sind in das iibrige, meist aus soliden ~Par- 
tien bestehende Gewebe regellos eingestreut. Wir halten dieses 
Bild ffir ~ul3erst wertvoll, da es uns Einblick in die Anf~.nge der 
Strumabildung verschafft. Derartige Bilder geben uns die Be- 
rechtigung, die Erwartung auszusprechen, dal3 die experimen- 
telle Erzeugung des Kropfes imstande ist, uns auch Aufschlul3 
fiber die Genese des Kropfes im histologischen Bilde zu geben. 
Weitere Anhaltspunkte diirften sich aus diesen Befunden f/Jr die 
Entstehung der Geschw/ilste iiberhaupt ergeben. Denn die nod6se 
Struma hat mit einem Adenom zahlreiche gemeinsame Ziige. 

Handelte es sich bei Fig. 2 und 3 um vom tibrigen Gewebe 
nicht scharf abgegrenzte Kn6tchenbildungen, so sollen Fig. 4 
und 5 zeigen, wie derartige Kn6tchen in scharfer Abgrenzung 
vom umgebenden Gewebe entstehen k6nnen und so noch schirfer  
dem Begriff des Adenoms gleichkommen. 

Fig. 4 zeigt mitten im follikul~iren Gewebe ein ziemlich scharf 
abgegrenztes Kn6tchen, welches aus ca. 8 - - I o  erweiterten Bl~s- 
chen besteht, die zum Teil noch eine rundlich-ovale Form besitzen ; 
jederdalls abet  ein erheblich gr613eres Lumen als die umgeben- 
den Follikel aufweisen. Das Kn6tchen tritt auch durch die inten- 
sivere Zell- und Kernf~rbung aus dem iibrigen Gewebe hervor, 
wodurch es sich von den anderen Follikeln scharf abhebt. 
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Dieses kleine Kn6tchen m6chten wir als einen sogenannten 
vergr6gerten Adenomkeim, wie er neuerdings yon K 16 p p e I fiir 
Gebirgs- wie Tieflandschilddriisen beschrieben worden ist, be- 
trachten. Die Vergr613erung dieser Keime ist besonders in den 
Gebirgslandschilddrtisen typisch und ffihrt dort zur Struma 
nodosa. 

Ein derartig vergr613erter Adenomkeim oder ein ausgespro- 
chenes Strumakn6tchen stellt sich auch in Fig. 5 dar. Das makro- 
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F i g .  4. E i n z e l n e  m i t t e n  i m  i i b r i g e n  G e w e b e  s i c h  b e f i n d l i c h e  K n 6 t c h e n ,  d u r c h  

s e i n e  Z e l l -  u n d  K e r n f / i r b u n g  i n t e n s i v  h e r v o r t r e t e n d  ( S y s t .  2, A 3}. 

skopisch noch besser mit der Lupe erkennbare Kn6tchen besteht 
aus zahlreichen rundlich-ovalen Follikeln mit meist kubischem, 
da und dort zylindrischem Epithel. Zwischen den ]315.schen kann 
sich solides Gewebe finden. Das ganze Kn6tchen jst vom tibrigen 
Gewebe scharf begrenzt, an einzelnen Stellen scheint eine diinne 
bindegewebige Membran diese Begrenzung zu iibernehmen. 
Neben diesem gr613eren Kn6tchen sind noch weitere Kn6tchen 
aus unregehnS.13igen B1/ischen bestehend, wie die Figur zeigt, im 
Gewebe vorhanden. Das nicht nod6se, mehr hyperplastische Ge- 
webe besteht zum Teil aus einer Vermehrung der Follikel, zum 
Teil aber aus einem v611ig degenerierten Gewebe. 

Deutsche Zcit~chr!ft f. (h i rurgie .  If2. i 'd. 26 
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Diesen vorwiegend adenomat6sen nod6sen Strumen steht 
nun die ganze Gruppe der Struma diffusa gegeniiber, die wit  
ebenfalls experimentell zu erzeugen imstande waren; die aber 
neben der diffusen Hyperplasie des gesamten Parenchyms eine 
Menge degenerativer Prozesse aufweist, d i e  w i r  in e i n e r  D e s -  

Fig. 5, Vom fibrigen Gewebe scharf abgeRrenzte Kn6tchen mit UnregelmS.gig- und 
Gr6Berwerden der Follikel (Syst. z, Oc. 4)- 

q u a m a t i o n  d e s  E p i t h e l s  m i t  V e r ~ i n d e r u n g  d e r  K e r n -  
f o r m u n d d e r K e r n g r 6 1 5 e a u s g e s p r o c h e n ,  b e t r a c h t e n .  

Der Bau ganzer Lappen kann derartige erhebliche Ver~inde- 
rungen aufweisen, die sich bei schwacher Vergr613erung in der  
Lockerung des gesamten follikulS.r-hyperplastischen Aufbaues,  
in einer L6sung der Zelh, erbS.nde kennzeichnen. Auch die Form 
und Gr6i3e der Follikel wird ver~indert. Die Form wird unregel- 
m~ifSig, eine Zunahme der Follikelgr6fSe kann regelmS.Big nach- 
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gewiesen werden. Die Follikel k6nnen zu gr613eren t~l~schen zu- 
sammentreten, die dann ebenfalls v611ig abnormale Formen an- 
nehmen. 

Fig. 6. Struma hyperplast ica diffusa, mit  Degeneration des Follikel und Des- 
quamation des Epithels  (Syst. ~. Oc. 3). 

Fig. 7. Part ic au~ einer degenerierten Struma. L6sung des Epithels,  Desquamation 
(Syst. 0, Oc. 3). 

:6* 
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Das Kolloid in diesen Blasen und B1/ischen kann intensiv 
gefiirbt sein, oder aber, was meistens der Fall ist, vollstS.ndig 
oder in der iiberwiegenden Anzahl der Bl/ischen fehlen. 

Fig. 6 und 7 sollen diese Verh/iltnisse zur Darstellung brin- 
gen. Fig. 6 zeigt in schwacher Vergr6Berung die Aufl6sung des 
follikulS.ren Baues, das Zusammenfliegen der B15.schen, das teil- 
weise Fehlen des Kolloides in ausgesprochener Weise, wS.hrend 
Fig. 7 bei starker Vergr613erung die Desquamation des Epithels, 
das Fehlen der Kerne, aber auch die Form- und Gr613enver/inde- 
rungen zur Anschauung bringt. 

Letztere Figur stammt allerdings aus einer am schwersten 
degenerierten Partie einer Struma, die yon einer fiber 21/,, Jahre 
mit kropferzeugendem Wasser geniihrten Ratte stammt. 

F o r m  u n d  G r 6 B e  d e r  B 1 / i s c h e n .  

Wie wir in unserer frfiheren Arbeit (Deutsche Zeitschr. f. 
Chir., Bd. Io3) dargelegt haben, variiert die Gr613e der B15.schen 
oder Follikel der normalen Rattenschilddrfise zwischen IO--I 5 
his 2o >. Ihre Form ist meist, d .h .  in der fiberwiegenden An- 
zahl der Follikel, eine rundliche oder ovale, vereinzelt k6nnen 
sie 15.ngsovale oder eine l/inglich plattgedriickte Form annehmen. 

In den strum6sen Schilddrtisen der Ratten unserer neuen 
Versuchsreihe k6nnen schon makroskopisch einzelne der Kn6t- 
chen, hervortretend durch ihre intensive F/irbung, erkannt wer- 
den. Diese Kn6tchen haben einen Durchmesser bis zu 1/~ cm und 
zeigen das der menschlichen Struma nodosa entsprechende ]3ild. 

Neben diesen deutlich sichtbaren Kn6tchen finden sich zahl- 
reiche, im Gewebe vereinzelt auftretende B1/ischen, die sich so- 
wohl in Form wie in Gr6Be deutlich ~zon dem normalen Follikel- 
gewebe unterscheiden. 

Diese B1/ischen sind unregelm/iBig in ihrem Bau. Sie be- 
sitzen zahlreiche Papillen oder Ausbuchtungen, die Form kann 
fund sein, ist es aber selten. Sind die B1/ischen yon rundlicher 
Form, so sind sie gegenfiber den normalen erheblich vergr613ert. 

Der durchschnittliche Durchmesser der B1/ischen variiert 
im allgemeinen zwischen 5o - - l oo  ia, kann aber his auf 200, gar  
500/a ansteigen, in einzelnen F/illen als cystisches Gebilde von 
bloBem Auge erkannt werden. 
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Daneben finden sich selbstverstS.ndlich zahlreiche B1/ischen, 
deren Durchmesser unter 5o p. tritt, und die hS.ufig sich nur 
durch eine m/igige Vergr6gerung und durch ihre Form yon den 
normalen B1/ischen unterscheiden. 

D a s  E p i t h e l .  

Zu einem wechselvollen Bilde gestaltet sich die Betrachtung 
des Epithels in unseren Strumenschnitten. Das Bild, das uns 
dieses darbietet, wechselt, je nach dem Baue der Strumen, ob 

l"ig, 8. Kubischcr  Ep i the lbe lag  bei Sr ruma nodosa mit  normalem l<crnaufbau 

(Syst. ~, Oc. 3). 

es sich um die nod6se oder die parenchymat6s-hyperplastische 
Form handelt. 

In den gew6hnlichen normalen Blhschen wie auch in den 
vergr613erten Bl~schen der Struma nodosa ist das Epithel vor- 
wiegend kubischer Natur und bildet als einscbichtiger Betag die 
Wand der B15.schen und Follikel (Fig. 8). Die Kerne dieser Epithel 
sind, wie Fig. S zeigt, grolS, fund, hell. bl/ischenf6rmig mit 
mtil3ig dicht gelegenen ( 'hromatink6rnern. Das Protoplasma 1st 
hell, homogen gef~irbt. Die einzelnen Epithelien k6nnen nicht 
durch besondere, eosingef/irbte Grenzlinien voneinander getrennt 
werden. 
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Vereinzelt finden sich auch in den bl~ischenf6rmigen Partien 
einzelne Kerne, die eine unregelm~13ige Form angenommen und 
walzenf6rmig oder gelappt sind. Die Kerne sind intensiv gefiirbt 
und tassen h~iufig eine feinere Kernstruktur nicht mehr erkennen. 
Diese Art der Kerne findet sich vorzugsweise in denjenigen adeno- 
mat6sen Partien, in welchen papill/ire Bildungen sich in das 
Bliischenlumen hinein erstrecken. 

Kolloid 

Kolloid 
al . l  s -  

gefallen 

Fig. ~). Par t ie  aus einer S t ruma  hyperp las t i ca  dif tusa mi t  Desquamat ion .  Einzelne  
Fol l ikel  eu tha l ten  Kolloid. Die Mehrzahl  jedoch nicht  (Syst. 6, Oc. 3}. 

Diese Partien sind es auch, in denen eine zylindrische Zell- 
bildung vorkommen kann, speziell in den schlauchf6rmigen Bl~s- 
chen. Im Gegensatze dazu stehen diejenigen stark erweiterten 
Bliischen, die geradezu ein wahrscheinlich dutch Kompression 
plattgedrticktes Plattenepithel aufweisen. Das Protoplasma der 
Zellen ist homogen durchsichtig und zeigt nirgends st~irkere Gra- 
nulabildung. 
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Ein ganz anderes Bild erhalten wir yon denjenigen Strumen, 
in denen wir bei geringer Vergr613erung eine exquisite Degene- 
ration nachweisen konnten. Hier kann ein normal gebautes ku- 
bisches Epithel wohl noch da und dort vorhanden sein, im all- 
gemeinen hat aber auch dieses schon eine VerS.nderung erfahren, 
die allerdings nach der Driise eine an Intensit/it verschiedene 
sein kann. Diese Degeneration ist yon uns in der friiheren Ar- 
beit als eine d e s q u a m a t i v e bezeichnet worden, und wir m6ch- 

Fig. IO. Degenerative Kcrnver~h:d,'rungm: bei Struma hyperplastica diffu~a 
{Oc. 3- ()limmersion). 

ten auch jetzt noch an diesem Begriffe im Sinne der de Q u e r -  
y a i n schen Auffassung festhalten. 

Diese Desquamation des Epithels kann eine mS.13ige sein und 
nur einige wenige Zellen oder Zellkomplexe betreffen, wie dies 
Fig. 9 zeigt, wobei in anderen Partien noch follikulS.re Bildungen 
vorhanden sind. Dabei zeigt auch das Protoplasma erhebliche 
VerS.nderungen, indem es Quellungserscheinungen zeigt (Fig. Io). 
Auch das Kolloid wird yon Degeneration ergriffen, wie beson- 
ders sch6n durch Fig. 9 i]lustriert wird, indem es aus den Bl/is- 
chenIumina verschwindet, zur Verfltissigung kommt, in einzel- 
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nen B1/ischen aber, wie in nachstehendem Bilde, teilweise erhalten 
bleiben kann. 

Bei stS.rkerer Degeneration entfS.11t das Kolloid vollstiindig, 
aber auch der follikul/ire Aufbau kann schwere SchS.digungen 
erleiden. Nicht nur, dab der Bau der einzelnen Epithelzellen ge- 
lockert werden kann, nein, auch die B1/ischen werden in ihrer 
Form durch die Abstol3ung des Epithels verS.ndert; sie k6nnen 
miteinander kommunizieren, zu grogen unregelm/il3igen Hohl- 

Fig. I I. Hochgradigc D2generation mit  Desquamation des Follikelepithels bei 
Struma diffusa (Syst. 6, Oc. 3). 

rS.umen zusammentreten. Ein typisches Bild gibt uns in dieser 
Hinsicht Fig. II.  

Geht aber der desquamative Prozel3 noch weiter, so kann 
tier follikul/ire Aufbau /iberhaupt zum Verschwinden gebracht 
werden, und nut an einzelnen Stellen k6nnen noch Reste eines 
Lumens nachgewiesen werden. Es entsteht ein Zellenwirrwarr, wie 
ihn unsere Fig. i2 darstellt. 

In diesen desquamativ-degenerierten Strumen ergreift die 
Degeneration nicht nur das Protoplasma der Zellen, sondern auch 
die Kerne werden yon der Degeneration ergriffen, wie wir in 
unserer fr/iheren Arbeit ausftihrlich dargetan haben, und die 
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durch unsere neueren Befunde und die beigelegten Mikrophoto- 
gramme eine Best/itigung linden. 

Die vergr6Berten aufgequollenen Kerne k6nnen in jedem 
Bilde, wenn auch in geringer Anzahl, nachgewiesen werden. Da- 
neben abet  fanden sich verkleinerte Kerne, die so intensiv ge- 
fV, rbt waren, dab keine feineren Unterschiede im Chromatin ge- 
macht werden konnten, in iiberraschend grol3er Zahl in diesen 
degenerierten Strumen vorhanden. Aber auch runzelige, gekerbte 

Fig. I2. Degenerat ion yon Zcllen und t,~t.ruen bci dcr  S t ruma  diffnsa (Syst. (~, Oc. 3}. 

und gelappte Formen k6nnen in alien Schnitten in gr6fierer oder 
minderer Zahl nachgewiesen werden (Fig. lO u. 13). 

Eine Zunahme der Kerndegenerationen kann ,nit der Ver- 
mehrung der Desquamation und der Degeneration tiberhaupt 
nachgewiesen ~verden. 

Diese Tatsache zeigt sich in geradezu hervorragender Weise 
bei denjenigen Strumen zutage lretend, welche durch Verfiitterung 
der Dialysatormembran und deren Rtickstand erzeugt wurden 
kt"ig. I4 u .  I.~). 

Diese Strumen stammen yon solchen Tieren, (tie das kropf- 
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erzeugende Agens, Kropfhydrosol, in der h6chst m6glichen Kon- 
zentration erhielten. Fig. 12 u. I3 zeigen derartige Bilder, bei 
denen die grogen, runden, bl/ischenf6rmigen, hellen Kerne den 
kleinen, intensiv gefS.rbten gegeniiber wesentlich zuriicktreten. 
Zahlreichen Zellen dieser Bilder fehlen aber selbst die Kerne, 
<tie demnach zugrunde gegangen sein miissen. 

Es ist seinerzeit darauf hingewiesen worden, dab diese Des- 
quamationen als Kunstprodukte aufzufassen wS.ren. De Q u er-  

, ,'q "~,  ~ , �9 

~-, ~ i_  . ' i ! 

�9 ~ .~ ~ " ~ '  

Fig. 13. Degenerative Verfi.nderung des Kerns beiSiruma diffusa (Olimmersion Oc.3.) 

v a i n  hat durch exakte Untersuchungen gezeigt (Mittlg. aus den 
Grenzgebieten. II. Supplementbd. I9O4) , dab dem nicht so ist, 
<lab es sich dabei um absolut intravitale Prozesse handeln muB. 

Auch wir mi.issen dieser Anschauung unbedingt beipflichten. 
Unsere Rattenstrumen wurden sofort, nachdem die Tiere in Chlo- 
roformnarkose get6tet worden waren, mit aller Vorsicht, ohne 
die Struma selbst zu berfihren, /nit der Trachea entnommen und 
in Formoll6sung oder absoluten Alkohol gelegt. Weder kamen die 
Pr~iparate mit Wasser in Ber/ihrung, noch blieben sie nach dem 
Tode der Tiere unber~ihrt liegen. 
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Wir m6chten nicht verfehlen, darauf aufmerksam zu machen. 
dab im allgemeinen in den nod6sen Partien der Strumen eine 
Desquamation sozusagen vollst/indig fehlte, w~ihrend sie in den 
hyperplastischen Partien in ein und demselben Schnitte vorkom- 
men konnte. Sicher ist dies ein weiterer Grund mehr, diese Des 
quamation als vitalen Vorgang aufzufassen. Diese desquamative 
Degeneration scheint mir ffir (lie Theorie tier Strumenbildung 
nicht bedeutungslos zu sein. 

Fig. 14. Struma diffusa hyperplast ica  mit  Degeneration erzeugt durch Verfiit terung 
des Dialysatorri iekstandes (Syst. 2, Oc. 4). 

Durch de  Q u e r v a i n  (loc. cir.) wissen wir, daB vor allem 
akut-infekti6se Prozesse und Stauungen der Schilddrfise als Ur- 
sache der Desquamation betrachtet werden miissen, dab abet  
auch auf experimentellem Wege durch Einfiihrung toxischer Pro- 
dukte das Bild der Schilddriise im Sinne einer Epitheldesquama- 
tion erzeugt werden kann. F_s dr/ingte sich so de  Q u e r v a i n  die 
Tatsache auf, dab die Schilddriise auf die verschiedensten Reize 
und Sch/idigungen in sehr /ihnlicher, um nicht zu sagen v611ig 
iibereinstimmender Weise reagierte. 

Ein derartiger Reiz diirfte m hohem Mage yon dem strumi- 
genen Agens ausgefibt werden: und so liege sich die Struma auf 
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dieselbe Weise gewissermaf3en als eine toxische Thyreoiditis er- 
kl/iren, wie dies de  Q u e r v a i n  ftir toxische und bakterielle Ein- 
wirkungen sowohl klinisch als auch experimentell nachweisen 
kann. 

Auch das Kolloid zeigt gerade in den degeneriert-desquama- 
tiven Driisen /ihnliche Veriinderungen, wie sie yon de  Q u e r -  

Fig. x 5. Degenerat ion nachTr/ inkung-nl i t ) lcm Dia lysa tor r i icks tande  (Syst. (~. Oc. 4). 

v a i n  als typisch fiir die Desquamation beschrieben worden ist. 
Diese Partien sind kolloidarm, das Kolloid, das noch vorhanden 
ist, zeigt eine tiefblaue F/,irbung, Vakuolen fehlen. Es scheint 
konsistenter geworden zu sein. In den nod6sen Partien der Schild- 
driise hingegen haben wit das hell eosingefS.rbte, vakuolS.re Kol- 
loid, wie es mehr dem normalen Zustande entspricht. 

Es ist daher die Annahme nicht yon der Hand zu weisen, dab 
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gewis~e Strumaformen als eine toxische Thyreoiditis aufgefal3t 
werden miissen, besonders da direkt bakterielle Einwirkungen 
nach den Experimenten nicht wohl angenommen werden k6nnen. 

Diese thyreoiditis/ihnlichen Prozesse k6nnen wir allerdings 
nicht im Sinne einer Funktionssteigerung der Driise auffassen. 
Im Gegenteil, mit Riicksicht auf die KernverS.nderungen miissen 
diese Prozesse als in degenerativem Sinne konstatierte Erschei- 
nungen betrachtet "werden. Zu einer Erkl/irung hyperthyreoiti- 
scher ZustS.nde k6nnen sie nicht herangezogen werden, denn der- 
artige Ver/inderungen wurden 5.uSerlich an den Tieren nicht be- 
merkt, obschon allerdings die Herzen der Kropftiere Ver- 
5.nderungen aufwiesen, die man als hyperthyreoitische bezeich- 
hen kann. 

Ob diesen Driisen eine Eunktionsverminderung innewohnt, 
ist ebenfaIls sehr schwer nachweisbar. Gerade die gewissermal3en 
in ihrem Wachstum gehemmten Tiere haben weniger Wasser als 
die Aufschwemmung 'des Filterriickstandes in Milch erhalten und 
zeigen nicht besonders intensive VerS.nderungen in degenerativem 
Sinne. 

Lassen sich diese I'rozesse der Desquamation in der Struma 
diffusa mit der Annahme einer rein toxischen Einwirkung der 
strumigenen Agens erkliiren, so kann auch die Bildung der 
nod6sen Form der Struma keine erheblichen ,Schwierigkeiten 
mehr bereiten, trotzdem die Fmtscheidung dieser Frage sicher 
schon tief in die Frage nach der Genese der Geschw/ilste i.iber- 
haupt hineingreift. 

E n t s t e h u n g  u n d  N e u b i l d u n g  y o n  BlS. s c h e n .  

In unserer friiheren Arbeit wurde von uns bemerkt, dab von 
der experimentellen JLrzeugung der Struma eine KlS.rung tier 
StrumagerLese im histologischen Sinne fiberhaupt zu erwarten 
sei. In unserer neuen Versuchsreihe haben die damals nieder- 
gelegten Anschautmgen und Beobachtungen eine vollstS.ndige 
BestS.tigung erfahren. 

Die sogenannten H i t z i g - M i c h a u d s c h e n  BlS.schen und 
schlauchf6rmigen Bildnngen konnten in allen Bildern regelmS.13ig 
mit den typischen Merkmalen des Epithels und seinen papillS.ren 
Bildungen nachgewiesen werden. 
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Schon in den Bildern mit geringeren Vergr6gerungen (Fig. 2 
u. 3) sind in den nod6sen Partien, in den unregelm/igig geform- 
ten B15.schen relativ Niufig, in einzelnen /31/ischen 2--  3 Papillen 
zu konstatieren. Nicht nur diese Papillen, sondern die B1/ischen 
selbst sind mit einem zylindrischen Epithel versehen. Das EpitheI 
hat einen basisstS.ndigen runden oder sehr h/iufig ovalen Kern, 
der intensiv gef/irbt erscheint. Die Kerne stehen sehr nahe neben- 

einander und sind in grol3er 
1~Ienge vorhanden. Dabei 
scheint das Epithel mehr- 
schichtig zu sein; dies ist 
ein weiterer Punkt,  tier auf 
einen Proliferationsvorgang 
schliel3en l~il3t. 

An Stelle der papillS.ren 
Bildungen k6nnen in den 
Schl~iuchen oder B15.schen 
auch Epithelwiilste sich ge- 
bildet haben, die aus einem 
kernreichen mehrschichtigen 
Epithel bestehen, das ver- 
einzelt schon ringf6rmige 
Anordnungen zeigt. Wie 
neuerdings yon S a n d e r -  
s o n- D a m b e r g nachgewie- 

Fig. ~6. Schlauchf6rmigc Bildung aus einer s e n  worden ist, entstehen aus 
Struma nodosa (Syst. 6, Oc. 3). derartigen Wulstbildungen 

Serienschnitte.  die Driisenfollikel. 

Fig. I6 zeigt eine derartige schlauchf6rmige Bildung, die mit 
zylindrischem Epithel ausgekleidet ist. Der Epithelbelag verlS.uft 
in diesem Schlauche noch vollstiindig gerade, ist zum groBen Teile 
einschichtig, teils kubischer, tells zylindrischer Natur. PapillS.re 
Wucherungen des g.pithels sind keine vorhanden. In Fig. 17 
zeigt sich die beginnende papill/ire Follikelbildung schon ganz 
bedeutend intensiver ausgesprochen. 

Die schlauchf6rmige Bildung hat eine unregelmS.13ige Ge- 
stalt angenommen, ist erweitert worden. Der epitheliale Belag 
ist mehrschichtig, breite und schmale Papillen treten in das 
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L u m e n  ein, u m  e n t w e d e r  d u r c h  Sep ten  n e u e  B1/ischen abzu- 

t r ennen ,  o d e r  a b e r  d u r c h  zirkul/ire A n o r d n u n g  de r  e igenen  Zellen 

Fig. 17. Sapilhm und Zellwulstbildung in einem schlauchf6rmigen B1/ischeu 
(S.vst. ~, Oc. 3). Serienschnitte. 

in der  Papi l le  selbst  b l / i s chenf6 rmige  Foll ikel  en t s t ehen  zu lassen, 

wie dies in Fig.  18 in s c h 6 n s t e r  W e i s e  an drei  Stellen in den  

Fig.  i 8. Bildnng von l:ollikeln in den papill/iren Wanderescenzel~ 
(Syst. 6, Oc. 3). 
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:Papillen zur Anschauung gebracht werden kann. Neben der 
weiter in das Schlauchlumen hineinwuchernden Papille linden 
sich sowohl an der Basis dieses wie auch an einzelnen Ausliiufern 
der Papille neue runde oder ovale, tells nut  erst schlitzf6rmige 
Bliischen, die aus einem sehr grol3kernigen, teils kuhischen, teils 
zylindrischen Epithel bestehen. 

DaB es sich hier um Zellen mit einer groflen VitalitS.t han- 
deln kann, diirften die mit immersion zur Darstellung gebrachten 
Zellkerne mit ihren zahlreichen Kernteilungsfiguren und Chro- 
matink6rner zur Geniige beweisen (Fig. ~9). 

Alle diese Bildungen 
zusammengefaI3t sind, wie 
neuerdings auch von 
K 1 6 p p e l  (Vergleichende 
Untersuchungen fiber Ge- 
birgs- und Tieflandschild- 
drtisen, lnaug.-Diss. Frei- 
burg I911) hervorgehoben 
wird, dann als patholo- 
gische Gebilde aufzufassen, 
sobald sie, wie in den 

Fig, I9. Normal gebaute Kerne aus ciner Gebirgslandschilddriisen, 
solidcn Partie bci Struma nodosa aus Fig.18. Ztl wachscn beginnen. 

(Olimmersion, Oc. 3). K 1 6 p p e l  hV, lt daffir, 
dab derartige Knotenbil- 

dungen, wie sie in den Gebirgslanddriisen vorzugsweise auftreten, 
als gewucherte miBbildete Gewebskeime aufzufassen seien. Die 
Wucherung dieser Adenomkeime erfahre durch die Hyperplasie 
der Gesamtschilddrfise, wie dies bei der Struma der Fall sei, eine 
Begiinstigung. 

In den Tieflanddrfisen dagegen sind die ebenfalls angelegten 
Adenomkeime sowohl den allgemeinen wie speziellen nutritiven 
Reizen nicht ausgesetzt und gelangen auf diese Weise nicht zur 
Wucherung.  

Ahnliche VerhS.ltnisse scheinen K l 6 p p e l  ffir die von uns 
auf experimentellem Wege erzeugten Rattenstrumen vorzuliegen. 

Ohne uns fiir oder wider die K 16 p p e 1 sche Auffassung aus- 
sprechen zu wollen, miissen wit doch darauf hinweisen, dal3 bei 
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der Richtigkeit der K 1 6 p p e l s c h e n  Anschauung, dab in der 
Struma primiir angelegte Adenomkeime zum Wachstum angeregt 
wtirden, ftir die Erforschung der Genese der Tumoren iiberhaupt 
ein wesentlicher Fortschritt durch die experimentelle Erzeugung 
der Strumen zu konstatieren w~re. Unsere Versuche wiirden da- 
durch an Bedeutung wesentlich gewinnen. 

Nicht vers/iumen k6nnen wi res ,  zu bemerken, dab der Aus- 
druck Gebirgs- und Tieflandschilddriisen uns ungl/icklich gewS.hlt 
erscheint, denn sie k6nnen mit der endemischen Verbreitung des 
Kropfes niemals in Einklang gebracht werden; so z. B. weist der 
gebirgige Schweizer und franz6sische Jura keine Kr6pfe auf, 
w~ihrend in gewissen Partien der Rhein- und Donauebene Kr6pfe 
reichlich vorkommen k6nnen. 

Aus den histologischen Untersuchungen der Rattenkr6pfe, 
die auf experimentellem Wege erzeugt wurden, geht klar hervor, 
dab die yon uns frtiher durchgeffihrten Untersuchungen und 
Beobachtungen in jeder Richtung ihre Best~itigung erhalten haben. 

I)as aus der Histologie der menschlichen und tierischen 
Struma Bekannte konnte auch an den experimentell erzeugten 
Strumen in analoger Weise beobachtet werden. Vor allem aber 
ist der Nachweis wichtig, dab genetisch sich zahlreiche gemein- 
same Ziige wiederfinden, so dab es keinem Zweifel unterstehen 
kann, dab es sich bei der experimentell erzeugten Rattenstruma 
um eine intensiv.e Einwirkung der in verschiedenen W/issern 
suspendierten strumigenen Noxe handelt, da bei den Kontroll- 
tieren nie die geringsten Ver/inderungen in der Schilddriise nach- 
gewiesen werden konnten. Es ist uns allerdings aufgefallen, dab 
wir bei den Kontrolltieren niemals die yon K 1 6 p p e l  beobach- 
teten Adenomkeime sehen konnten. 

Bei 15.ngerer Behandlung mit Kropfwasser finden in der 
Schilddriise unzweifelhaft Degenerationen statt, die sowohl Zel- 
len als auch die Zellkeime betreffen, und die mit den in kretinen 
Schilddriisen beobachteten VerS.nderungen viele und groBe ,'~hn- 
lichkeit aufweisen, wie wir schon in unserer friiheren Arbeit his 
in die Einzelheiten dargelegt haben. So gewinnen unsere Ver- 
suche auch fiir die Genese des Kretinismus groBe Bedeutung, da 
sich die histologischen Bilder mit der rein thyreogenen Theorie 
kaum vereinen lassen. 

Deut_,,chc Zeitschrift f. ( 'h i rurgic .  If2.  Bd. 27 
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D a s  K r o p f h e r z .  

Schon in frfiheren Arbeiten und auch weiter oben ist yon 
uns darauf hingewiesen worden, dab unsere Anschauungen fiber 
die Genese des Kropfherzes sich nicht vollkommen mit den jetzt 
herrschenden Anschauungen decken. 

Wir haben strenge daffir pl~idiert, das Kropfherz nicht in 
die Gruppe der Morbus Basedowii oder der basedowoiden Er- 
krankungen einzureihen, sondern als ein selbst~indiges koordi- 
niertes Krankheitsbild dem Gesamtkomplexe der kretinischen 
Degeneration (Kropf, Kropfherz, endemische Taubstummheit und 
endemischer Idiotismus) einzureihen. 

F~s ist uns aufgefallen, wie in unserer kropfgesegneten Gegend 
und Klinik kardiopathische Erscheinungen bei den Kropftr~gern 
aul3erordentlich h~iufig sind, w~ihrend die Basedow und ]3ase- 
dowoide in unserem doch recht ansehnlichen J3eobachtungs- 
material (I7OO klinische F~ille neben einer konsultativen Privat- 
praxis) eine recht seltene Erscheinung darstellen. Auch auf der 
inneren Abteilung des Krankenhauses wie bei den praktischen 
Arzten im Kanton Aargau sind die Basedowkranken eine rare Er- 
scheinung. Wenn wir in ei~em Jahre 2, h6chstens 3 Basedowf~ille 
zu Gesicht bekamen, so will das viel besagen, w/ihrend Kropf- 
herzf~ille bei einigermal~en eingehender klinischer und r6ntgeno- 
logischer Untersuchung sehr h~iufig vorhanden sind und keine 
Seltenheit darstellen. Schon diese statistische Beobachtung mul3te 
uns darauf ffihren, ein sogenanntes Kropfherz als Folge einer 
Thyreotoxicosis oder Hyperthyreosis abzulehnen. 

Unsere weitere klinische und praktische T~itigkeit hat uns 
in dieser Auffassung absolut best~irkt und zur Anschauung ge- 
zwungen, dal~ d a s  K r o p f h e r z  e i n e  d i r e k t e  F o l g e  d e r  
s t r u m i g e n e n ,  im W a s s e r  e n t h a l t e n e n  N o x e  d a r -  
s t e l l t .  

Diesen direkt das Herz schhdigenden Einflul~ der strumi- 
genen Noxe konnten wit, wie wit in einer frfiheren Arbeit schon 
darlegten, auch experimentell an Hunden nachweisen (Med. 
Klinik Nr. Io, 191o ) . Bei 2 Hunden, bei denen der Kropf oder 
die Schilddrfise ohne ~Parathyreoideae entfernt worden waren, 
zeigten ca. 14 Tage post operationem, nachdem sie durch Thyreoi- 
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dintabletten eine Zeitlang ernfihrt worden waren, unter dem Ein- 
flusse des Kropfwassers eine wesentliche Vefiinderung der Herz- 
tiitigkeit im Sinne einer Beschleunigung. Die beiden anderen 
Hunde, welche nach Kropf- oder Schilddriisenexstirpation kropf- 
freies Wasser erhielten, zeigten nicht die geringste Vefiinderung 
der Pulsfrequenz, und erst, nachdem man nach 4 bzw. 6 Monaten 
diesen Tieren nun auch Kropfwasser zuffihrte, erfuhr die Puls- 
frequenz eine sukzessive Steigerung. Neben dem thyreopriven 
Myx6dem zeigten diese kropfigen Tiere eine Zunahme sowohl 
des rechten wie auch linken Ventrikels und Degeneration der 
Herzlnuskulatur selbst. Die mit kropfimmunem Wasser ern/ihrten 
Hunde waren w/ihrend der ganzen Zeit der Tfiinkung unzweifel- 
haft in einem besseren Zustande als die unter der toxischen Wir- 
kung des Kropfwassers stehenden anderen Hunde. 

Schon dieser Versuch 1/ilSt ohne weiteres den Schlul3 zu, 
dab dem Kropftoxin auch eine direkte Einwirkung auf das Herz 
und seine Funktion zukommt. Wir m6chten absolut nicht yon 
der Hand weisen, dab eine abnorme oder iibermSl3ige Sekretion 
der Schilddriise auch direkt einen delettiren Einflug auf das Herz 
ausiibt und so eine Kombination zweier Wirkungen stattfinden 
kann. 

Wir haben in dieser Richtung klinisch interessante Beobach- 
tungen machen k6nnen. 

Wir verftigen fiber eine Familie, yon der wir 4 Mitglieder 
wegen Struma operiert haben, wovon das eine schwere thyreo- 
toxische Symptome aufwies, die sich vornehmlich als Tremor, 
Kardiopathien, vermehrte Schweil3sekretion, aber absolut keine 
Protrusio bulbi manifestierten. Die Operation brachte diesem 
Mitgliede die gewiinschte Besserung. Die drei iibrigen Mit- 
glieder der Familie wurden durch die Operation ebenfalls wesent- 
lich in ihrer Kardiopathie (erh6hte Pulsfrequenz, Verbreiterung 
des Herzens) gebessert und gingen sozusagen mit einem v611ig 
normalen Zustande des Herzens nach Hause. 

Nach 1/3 bzw. :2/1 Jahre war wiederum die Kardiopathie 
deutlich vorhanden, eine Struma war aber auf keinem der bis- 
her bekannten diagnostischen Wege nachzuweisen. Das Herz 
hatte also eine Reinfektion erfahren. Die Leute waren wieder 
zu ihrem heimischen Wasser zuriickgekehrt und hatten ohne 

27* 
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Struma yon neuem ein Kropfherz bekommen. Ahnliche Beobach- 
tungen sind ja auch von B l a u e l ,  Mt i l l e r  und S c h l a y e r  ge- 
macht worden, erfuhren aber eine andere Deutung. Diese unseren 
Tierexperimenten entsprechenden klinischen Beobachtungen schei- 
nen uns so eindeutig zu sein, dab man sie 'kaum als hyperthyreo- 
tische Folgen erkl~iren kann. 

Eine weitere Best~itigung dieser Tatsache erhielten wir da- 
durch, dab sich aus der Nachbarschaft dieser Familie weitere 
fiin.f kropfige Personen spontan zur Operation stellten, und alle 
fiinf ausgesprochene Kropfherztr~iger waren. 

Es legte diese Beobachtung die Vermutung nahe, dab die 
Quelle jener Gegend eine starke toxische Einwirkung auf das 
Herz besitze, und die damit ausgeffihrten Tierversuche an Ratten 
haben dann auch die Richtigkeit dieser Vermutung ergeben. Es 
ist nicht unwichtig, darauf hinzuweisen, dab diese Quelle aus 
einem fiber die Aare gegen den kropffreien Jura zu geschobenen 
Bande, Terti~ir (Molasse), entspringt, und auch hier die geolo- 
gischen Anschauungen wieder zu Recht bestehen l~iBt. 

Nicht mindere ]3eachtung verlangt ffir die Kropfherz- 
theorie folgende Beobachtung. Bei zwei ausgesprochenen F~illen 
von hochgradigem endemischen Kretinismus haben wit alle 
Zeichen des Kropfherzens (Zunahme der Pulsfrequenz, Verbreite- 
rung des Herzens, Tremor, erh6hte SchweiBsekretion) sowohl 
klinisch als auch radiographisch nachweisen k6nnen. Die vor- 
genommene Strumektomie brachte etwelche Besserung, aber keine 
v611ige Heilung. Beide Strumen zeigten einen rein parenchymat6s- 
hyperplastischen Typus, und das histologische Bild lieB alles eher 
als an Kretinismus denken und wurde von einem kompetenten 
Beurteiler als beginnende Basedowstruma angesprochen. 

Diese beiden Beobachtungen stehen in einem unl6sbaren 
Widerspruche mit unseren heutigen Anschauungen iiber Kreti- 
nismus und Morbus Basedowii. Ein Kretin, der an Basedow er- 
krankt, ein Hypo- oder gar Athyreotiker, der an einer Hyper- 
thyreose erkrankt, darf wohl als contra dictio in adjecto erkl~irt 
werden. Die herrschende Theorie muB dabei irgendwo ihren 
Haken haben und muB als nicht v611ig richtig zuriickgewiesen 
werden. Hier eine Dysthyreosis anzunehmen, d/irfte doch auch 
nicht ang~ngig sein, es w~ire eine physiologische und patholo- 
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gische Neuheit, wenn eine Driise einmal zu Dyskrasie, ein ander- 
mal zu Akrasie ftihren wiirde. 

Nach diesen Deduktionen lag es nahe, bei unseren experi- 
mentellen Kropfratten auch das Herz einer eingehenden Priifung 
zu unterziehen. 

Schon in unserem kleinen Aufsatze: Experimenteller Bei- 
trag zum Kropfherz (Med. Klinik Nr. IO, I9IO ) haben wit den 
Nachweis zu leisten versucht, dab die Herzen bei kropfigen Tieren 
den Normaltieren gegeniiber eine Hypertrophic erfahren haben, 
dal3 auch histologisch in der Herzmuskulatur Veriinderungen 
nachzuweisen seien. 

Wit  haben uns damals begniigt, nur die /iul3eren Mal3e und 
Gewichte der Herzen zu geben. Unsere neuen, in dieser Rich- 
tung gemachten Untersuchungen haben in jedem Punkte unsere 
damals gemachten Angaben bestS.tigt. 

WS.hrend bei den Herzen normaler Ratten der Querdurch- 
messer zwischen 8 - - Io  ram, der H6hendurchmesser zwischen 
12--I 5 mm variiert, so finden sich bei den Kropftieren wesent- 
lich andere Verhfiltnisse vor. Der Querdurchmesser kann yon 
12--2o ram, der H6hendurchmesser yon I7--2 3 mm in ein- 
zelnen F/illen auch mehr ansteigen. 

Ganz /ihnliche VerhSltnisse linden sich auch fiir die Ge- 
wichte kropffreier und kropfiger Tiere. W/ihrend bei normalen 
Tieren das Herzgewicht im allgemeinen I--1,3 g betr/igt, steigt 
diese Zahl nach unseren neuen Ermittelungen auf 1,6- 2,o g an, 
gewi[3 ein ganz erheblicher Unterschied. 

Die Herzen wurden den Tieren in Clfloroformnarkose ent- 
nommen, und zwar m6glichst an derselben Stelle des GefS.13- 
stieles abgetragen. 

Die Wanddicke im linken Ventrikel konnte bei den kropfi- 
gen Tieren durchweg 3,5--5 mm im Durchmesser betragen, dem- 
gernfif5 auch das Lumen des rechten Ventrikels auf 5--6,5 mm 
im Durchmesser anstieg, wfihrend kropffreie Tiere 1,8--2,I mm 
Wanddicke bzw. 2--3 mm Durchmesser im rechten Lumen 
zeigten. 

Die Herzhypertrophie entspricht den VerhS.ltnissen, wie wir 
sie am menschlichen Organismus zu sehen gewohnt sin& Unsere 
Fig. 2o soll zur Veranschaulichung dieser VerhS.ltnisse dienen. 
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Der Unterschied der Herzgr6Be zwischen normalen und kropfi- 
gen Tieren ist auffallend und in die Augen springend, und es 
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Fig .  20. AuBere Ans ich t  v o m  Herzen  yon  kropf f re ien  und  kropf igen  Tu ren .  

kann keinem Zweifel unterliegen, dab hier innige innere Zu- 
sammenh~nge vorhanden sind. Bei dem immunen Wasser waren 
regelmhBig neben Kropflosigkeit normale Herzverh~iltnisse nach- 
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zuweisen, sobald aber das kropferzeugende Agens in Funktion 
trat, folgten auch Ver/inderungen am Herzen. 

Schon bei der Entfernung des Herzens der in Chloroform- 
narkose gehaltenen Tiere waren wir in der Lage, eine eigen- 
tiimliche Beobachtung zu machen. 

Die noch in Aktion befindlichen Herzen wurden sofort nach 
der Exstirpation in eine 4proz. Formoll6sung gelegt, und dabei 
zeigte sich zwischen normalen und kropfigen Tieren ein ganz 
auffallender Unterschied. Wtihrend ,die Herzen der normalen 
Tiere in der Formoll6sung bis zu Io Minuten, hier und da auch 
l/inger in Aktion blieben, so erlosch diese bei den kropfigen 
Tieren schon nach 3, sp/itestens nach 5 Minuten. Die heute 
eine so wichtige Rolle spielende Herzautomatie scheint bei kran- 
kern und gesundem Herzen sich wesentlich different zu verhalten. 
Der Herzstillstand folgte, was uns aufgefallen ist und fiir die 
Herzpathologie nicht bedeutungslos sein diirfte, bei den normalen 
Tieren meist, nicht ausnahmslos, in Systole, bei den kropfigen 
Tieren meist in Diastole. Auch in dieser Beobachtung driickt 
sich eine Differenz zwischen normalen und kranken Tieren in 
der Reaktion auf meehanische Ursachen aus. Ob diese Reaktion 
auf neuro- oder myogenem Wege ausgel6st werde, scheint ziem- 
lich gleichgiiltig zu sein. Immerhin kann es fiir die Theorie 
dieser St6rungen nicht als bedeutungslos betrachtet werden, dab  
die Muskulatur der Kropfherzen mehr oder weniger intensive 
degenerative Prozesse aufweist. 

Wie in unseren obigen Versuchsprotokollen niedergelegt wor- 
den ist, kann fast regelm~ifSig bei den Kropfherzen neben einer 
Vermehrung der myogenen Fasern in der Wand der Muskulatur 
oder selbst in Papillarmuskeln ein Zerfal[ yon Muskelfasern nach- 
gewiesen werden. 

Es handelt sich dabei um triibe Schwellungen, teilweise 
fettige Entartung der Muskulatur, die mit einer leukocytS.ren 
Infiltration und sp~iterer Schwielenbildung Hand in Hand geht. 

Zur Erl/iuterung dieser Tatsache und hauptsS.chlich auch als 
Belege m6chten wir einige darattf Bezug habende Mikrophoto- 
gramme reproduzieren. 

In Fig. 21 linden sich in der Muskulatur des linken Ven- 
trikels an verschiedenen Stellen degenerative Prozesse, die sich 
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in mehr oder weniger breiter Strangform quer oder auch l~ings 
zur Faserrichtung der Muskulatur legen und diese teilweise oder 
ganz ersetzen. In dem zertriimmerten Gewebe k6nnen da und 
dort, wie die S/ulen alter Ruinen, noch Muskelbtindel nach- 
gewiesen werden. 

Fig. 22 zeigt eine wesenttich intensivere Zerst6rung der mus- 
kul~iren Eiemente. Ein gr6I~erer Komplex ist vollkommen durch 

Degenc- 
rierte 
Part ie 

Fig. 2I. Degenerationsherde in der Muskulatur  beim Kropf bzw. der Ra t te  
(Syst. 2, Oc. 4). 

Zerfallsprodukte und kleinzellige Infiltration ersetzt worden. Der 
Zerfallsherd zeigt sich hier sehr nahe gegen das Lumen des 
rechten Ventrikels zu gelegen, direkt in einen Trabekel iiber- 
gehend. Es ist auffallend, wie diese Herde in der Muskulatur 
meist lumenw/irts zu lagern und hRufig bis in die Muskulatur der 
Trabekel reichten. 

W~ihrend in Fig. 2I der Zerfallsherd in der Richtung des 
Faserverlaufs getroffen wurde, so findet sich in Fig. 22 einer 
dieser Herde im Querschnitte getroffen. 
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Auch Fig. 23 zeigt, wie die Zerst6rungen mit Vorliebe 
lumenwiirts zuerst auftreten. Diese Figur stellt einen Schnitt 

Degene- 
rierte 

Partie 

Fig. :2. Gro3er Zufallsherd in der Muskulatur des linkcn Ventrikels bei einer 
Kropfratte (Syst. 2, Oc. 4)- 

q . .  

Fig. -'3. l)egencrk.rter Papillarnm~kel aus cintra Kropfherzen (Syst. 6, Oc. 3). 
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durch einen Papillarmuskel dar, der yon der Zerst6rung be- 
troffen worden ist. W~ihrend noch die Basis dieses Muskels aus 
gut angeordneten Muskelfasern bestand, zeigt der Muskel selbst 
auf einer gr613eren Reihe yon Serienschnitten nur noch Zer- 
fallselemente, Reste der frtiheren Muskelfasern, hier und da 
leukocyt~ire Einlagerungen. 

. r  

} .  , . . . . .  ;.: :t r  :r~ 
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Fig. 2 4. Zerst6rte Pattie der Herzmuskulatur bei cincm Kropfherz (Syst. 6, 
Oc. 3). 

Auch st/irkere Vergr613erung l~il3t dieselben Verh~iltnisse an 
den verschiedenen Herden erkennen, wie Fig. 24 und 25 zur 
Darstellung bringen sollen. {2befall k6nnen, wie in Fig. 24, noch 
die Reste yon Muskelbfindeln nachgewiesen werden, zwischen 
denen kleinzellige Infiltration oder schon zerfallene Gewebs- 
massen sich geltend machen. Der Zerfall kann, wie in Fig. 25, 
schon gr6Bere Fortschritte gemacht haben, und intakte Muskel- 
elemente k6nnen gar keine mehr vorhanden sein, w~hrend zer- 
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triimmerte Reste von Muskulatur noch da und dort nachgewiesen 
werden k6nnen. 

Diese Zerfallsprozesse k6nnen mit grol3er Regelm/il3igkeit 
und mit wenigen Ausnahmen an der Herzmuskulatur der Kropf- 
tiere nachgewiesen werden. Es werden davon sowohl diejenigen 
Tiere betroffen, die die nod6se, als auch diejenigen, die die 

Fig. zS. LymphocytS.re Infi l tration der Hcrzmuskulatur  mit  Zerst6rung bei einem 
t,[ropfherz {Syst. 6, Oc. 3). 

parenchymat6s-diffuse Form des Kropfes besitzen. Die Inten- 
sit'it dieses Ver~inderungen entspricht aber nicht regehn/il3ig der 
IntensitS.t der kropfigen Erkrankung. Tiere mit kleinen Strumen 
zeigen nur geringe Ver~inderungen, w~ihrend gr613ere Strumen 
nicht auch mit ausgesprochenen Ver/inderungen in der Herz- 
muskulatur verbunden sind. 

Was die Entstehungsursache unserer experimentell erzeug- 
ten Kropfherzen anbetrifft, so kann diese ebensowenig wie die 
Kropfursache selbst auf einen lebenden Mikroorganismus zuriick- 
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geffihrt werden. Sowohl das unbehandelte Kropfwasser verschie- 
dener Quellen wie das filtrierte Kropfwasser war regeln~Big im- 
stande, die makro- wie mikroskopischen Ver~inderungen am Her- 
zen zu erzeugen. Erhitztes, zentrifugiertes, dia|ysiertes, wie auch 
das Wasser aus kropffreiem Gestein, neuerdings auch mit H oOo 
behandeltes Wasser, die nicht imstande sind, Kr6pfe zu erzeugen, 
k6nnen weder makro- noch mikroskopisch die Integrit~.t des 
Herzens ver~indern. Unter fiber 20 daraufhin untersuchten Her- 
zen von kropffreien Kontrolltieren konnte niemals eine Herzver- 
~inderung nachgewiesen werden, w~hrend von 3o untersuchten 
Kropftieren 26 makroskopisch, 22 mikroskopisch die yon uns 
beobachteten Ver~inderungen zeigten. 

Wir mfissen die Frage vorlegen, wo ist der Angriffspunkt 
des Kropftoxins beim Kropfherzen. Unsere Untersuchungen geben 
einen deutlichen Hinweis, wo wit diesen Punkt zu suchen haben. 

Wir haben gesehen, dab die Degenerationsherde vorzugs- 
weise lumenw~irts zu gelegen waren, dab sie sich h~iufig auf die 
Trabekel oder gar den Papillarmuskel lokalisierten, und hier 
dr~ngt sich die Frage auf, stehen diese Ver/inderungen nicht 
in einem engen Zusammenhange mit dem System der Reiz- 
leitungsbtindel? Sind die Kardiopathien des menschlichen Kropf- 
herzens, vor allem die Arythmie und Pulsbeschleunigung, nicht 
damit in Zusammenhang zu bringen ? 

Wir wissen aus der menschlichen Herzanatomie, dab ein 
rechter Schenkel des Tawaraschen Knotens sich f/icherf6rmig 
durch die sogenannten abnormen Sehnenf/iden in der linken 
Herzkammer bis zu den Papillarmuskeln ausbreitet. Von 
Y I 6 n c k e b e r g  ist dann auch nachgewiesen worden, dab dieser 
rechte Schenkel am FuBe des groBen Papillarmuskels sich in 
drei Aste teilt und zu den Muskeltrabekeln verl/iuft. 

Wir haben schon darauf hingewiesen, dab uns bei den 
Rattenherzen aufgefallen ist, dab die yon uns beobachteten Ver- 
~inderungen vorwiegend lumenw/irts im Myocard sich lokalisier- 
ten, sehr h/iufig aber trabekul~ir oder in den Papillarmuskeln 
auftraten. 

Wenn nun naeh A s c h o f f  und T a w a r a  das Reizleitungs- 
system gerade dem Papillarmuskel in erster Linie den Kontrak- 
tionsreiz iibermittelt (T h o r e 1, Pathologie der Kreislaufsorgane), 



Weitere histolog. Befunde bei durch Wasser erzeugten Rattenstrumen usw. 4 21 

so wird eine Pulsirregularitiit beim Kropfherzen verst~ndlich, 
wenn wir die Annahme uns gestatten, dab die Erkrankung nicht 
nur den Muskel an sich, sondern wie nach unseren Bildern uns 
sehr wahrscheinlich erscheint, vor allem auch das Reizleitungs- 
system trifft, wie dies von L u b a r s c h  z.B. ftir den linken 
Schenkel der Vorhofskammerbfindei dargetan worden ist. DaB 
toxische Substanzen allein imstande sind, die Pulsfrequenz zu 
~.ndern, kann nach den Experimenten und Ausffihrungen yon 
J. M i i l l e r  als gesichert betrachtet werden (Allgem. Physiologie 
des Herzens. Jahreskurse ftir ~rztl. Fortbildung. Heft I, I9II  ). 
Ob dies auf dem Wege des Reizleitungssystems geschieht, be- 
darf allerdings noch des Beweises; ausgeschlossen ist dies nicht. 
Der toxisch wirkenden strumigenen Substanz wiirde dann eine 
~ihnliche Wirkung zukommen wie den Herzgiften fiberhaupt. 

Nicht verfehlen m6chten wir, darauf hinzuweisen, dal3 nach 
M fi 11 e r (loc. cit.) H 6 b e r in geistvoller Weise angenommen hat, 
dais zwischen Erregbarkeit  und .~nderung der Kolloidkonsistenz 
der Plasmahaut ein Zusammenhang bestebe, der sich in einer 
Auflockerung oder L6sung der Kolloide durch Salze dokumen- 
tiere. Ob nicht gerade das kropfbildende Kolloid hier eine Rolle 
zu spielen berufen ist, das wird die Zukunft lehren, die L6sung 
dieser Frage befindet sich vorl/iufig auf rein hypothetischem 
Boden. 

Die inneren Zusammenhfinge aller dieser Fragen zu erkliiren 
bietet bei den eigentlich so geringen sowohl kliniseh, spezielt auch 
pathologisch-anatomischen Kenntnissen, die wir fiber das Kropf- 
herz besitzen, aul3erordentliche Schwierigkeiten. Es kann sich 
vorlS.ufig nur darum handeln, Ankniipfungspunkte fiir neue For- 
schungen zu suchen . . . .  

Cerade beim A d a m- S t o k e s schen Symptomenkomplex, bei 
dem die exzessive Bradykardie im Vordergrunde steht, scheint 
die Reizleitung im T a w a r a s e h e n  Knoten oder seinen Schenkeln 
eine Unterbrechung erfahren zu haben. Aber der Zusammenhang 
aller dieser klinischen und anatomischen VerS.nderungen ist, wie 
L u b a r s c h (Jahreskurse fiir 5.rztl. Fortbildung I, 191 I) mit Recht 
hervorhebt, noch nicht fiber allen Zweifel erhaben. 

Es kann daher nicht verwunclerlich erscheinen, wenn ge- 
rade das Kropfherz auf eine wahrscheinliche Ver~inderung des 
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Reizleitungssystems anders als mit einer Bradykardie reagiert; 
denn es steht nicht allein unter dem Einflusse der toxischen 
strumigenen Substanz, sondern es steht unter der durch derL 
Kropfeinflug verminderten Erregbarkeit  der Vagi und Depres- 
soren und der erh6hten Erregbarkeit  der Antagonisten der gefS.g- 
verengenden und herzbeschleunigenden Nerven. 

Dazu kommt weiter, dag wir beim Kropfherz der Ratte es 
mit einer wahren Herzhypertrophie zu tun haben, deren Genese 
zu erklfiren auch wieder groge Schwierigkeiten bereitet, da die 
Pathologie der Herzhypertrophie und der damit zusammenhS.n- 
genden Insuffizienz noch nicht gen/igend gekl/irt ist. 

Die Hypertrophie nur auf den Einflul3 des vermehrt oder in 
abnormer Zusammensetzung zirkulierenden Schilddriisensekretes 
zurtickzufiihren geht nach unseren heutigen Kenntnissen wohl 
nicht mehr an, denn wir haben daftir auch nicht die geringsten 
Anhaltspunkte. Die Pulsbeschleunigung liege sich so wohl noch 
erklS.ren, die Hypertrophie und vor allem die VerS.nderungen 
in der Herzmuskulatur aber nicht. 

Gerade diese Veriinderungen der Herzmuskulatur entsprechen 
nach unserer obigen Beschreibung und den Abbildungen in vielen 
Punkten den von A s c h o f f  und G e i p e l  fiir die rheumatische 
Myokarditis beschriebenen interstitiellen entziindlichen Zellanh/iu- 
fungen. Ihr destruktives Bild spricht sehr daffir, dab man es 
bier viel eher mit dem Produkte eines toxischen, indirekt bakte- 
riellerl 2Einflusses zu tun hat als mit einer durch abnorme Driisen- 
sekre~.e verursachten St6rung der Herzmuskulatur. 

Man kann sich die Frage vorlegen, ob eventuell den Neben- 
nieren ein direkter oder indirekter Einflul3 auf die Bildung des 
Kropfherzens zukomme. Schon W i e s e l  und S c h u r  wollten 
den Beweis leisten, dab eine erhebliche Verbreiterung der Mark- 
substanz der Nebenniere indirekt an der Herzhypertrophie schuld 
sei, dab dab sie auf einer hypernephrogenen Adrenalin~mie be- 
ruhe. Aber auch diese Hypothese scheint, wie L u b a r s c h aus- 
fiihrt, in den wenigsten F~illen zuzutreffen. 

Jedenfalls zeigen die bei den Kropfratten entfernten und 
untersuchten Nebennieren gerade das Gegenteil einer Markhyper- 
plasie. Wie unsere Fig. 26 sehr klar erkennen lhgt, ist viel eher 
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eine Schrumpfung des Nebennierenmarkes nachzuweisen. Auf 
diese Markverminderung wurde erst in letzter Zeit geachtet, sie 
konnte aber sozusagen regelmS.13ig bei allen kropfigen Ratten 
nachgewiesen werden. 

Wie yon F a l t a ,  E i ~ p i n g e r  und R u d i n g e r ,  auch neuer- 
dings von G u l e k e  nachgewiesen worden ist, besteht zwischen 
Thyreoidea und Nebennieren ein Zusammenhang in f6rderndem 

Fig. 26, Verkleinerung des Nebennervenmarkes bei einer KropIratte (Syst. 2,'Oc. 4), 

Sinne, d. h. ihre Wirkung ist eine 5.hnliche, z. B. Schilddrtise und 
Nebenniere sind sympathisch-tonischer Natur. 

Durch die Bildung einer Struma diffusa mit degenerativen 
Partien dtirfte der f6rdernde Einflul3 auf die Nebenniere eine 
Verminderung erfahren, dadurch wS.re auch die Verminderung 
der Marksubstanz, wie sie Fig. 25 zeigt, zu erkl~iren. 

Es kann aber weiter die Frage aufgeworfen werden, ob der 
strumigenen Noxe nicht auch ein direkter Einflul3 auf die Neben- 
niere, eventuell auch auf die anderen Driisen mit innerer Se- 
kretion zugesprochen werden mul3. Auf diese Weise k6nnte 
ebenfalls die Hypoplasie der Nebenniere erkl~irt werden. 
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Nach diesen Abschweifungen in ein teilweise recht hypo- 
thetisches Gebiet, die zu neuen Fragestellungen und Versuch~n 
Anregung und AnlaB bieten, gelangen wir zu dem Schlusse, dab 
es auf experimentellem Wege unzweifelhaft gelingt, s o w o h 1 d i e 
S t r u m a  n o d o s a  w ie  a u c h  d i f f u s a  a u c h  i h r e m  h i s t o -  
l o g i s c h e n B a u e  n a c h  zu e r z e u g e n ,  d a b  b e i  d e n  V e r -  
s u c h s t i e r e n  H e r z h y p e r t r o p h i e n  n a c h g e w i e s e n  veer-  
d e n  k 6 n n e n ,  d i e  m i t  e r h e b l i c h e n  D e g e n e r a t i o n e n  
in  d e r  M u s k u l a t u r  k o m b i n i e r t  s i n d .  

Die Ver/inderungen lassen den SchluB zu, da5 sie mit dem 
Kropftoxin selbst in einem urs~ichlichen Zusammenhange stehen. 


