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Bei der Besprechung des funktionellen Zus~mmenhangs zwisehen der 
Nebenniere und dem Gehirn ist ein Unterschied zu maehen zwisehen 
der ganzen Nebenniere einerseits und ihrer Rinden- bzw. Marksubstanz 
andererseits. Die wahrnehmbaren Erseheinungen zeigen ferner noah 
Unterschiede je naehdem, ob es sieh um die Hyper-,  Hypo- oder Afunktion 
der einzelnen Bestandteile des Organs handelt und schliei~lich, ob man 
es mit  einem akuten oder langsam fortschreitenden Krankheitsvorgang 
zu tun hat. 

Bekanntlieh ffihrt die ZerstSrung der ganzen Nebenniere in kurzer 
Zeit zum Tode. In  solehen Fi~llen sind folgende Erseheinungen yon 
seiten des Nervensystems zu beobachten: Starke Bauehsehmerzen, 
Schwei6ausbrueh, beschleunigte Atmung, verlangsamter, unrege]m~l~iger 
Puls, starkes :Fallen des Blutdrucks, epileptiforme Kri~mpfe und Korea. 
Untersuehungen des Nervensystems in diesem Zusammenhange stehen 
uns bisher noch nicht zur Verfiigung. 

Der allm~hliehe Ausfall der Rindensubstanz ruff das bekannte Bild 
der Addisonsehen Krankheit  hervor und seitdem es Szentgy6rgyi ge- 
lungen ist, aus der Nebennierenrinde die Hexurons~ure in Krystal len 
darzustellen, wissen wir, da6 die Pigmentbildung bei der Addisonschen 
Krankheit  durch den Mangel dieses Stoffes verursaeht wird. A. JaIcob 
untersuchte das Gehirn eines an Addisonseher Krankheit  (Nebennieren- 
tuberkulose) verstorbenen Kranken und land dabei diffuse Degeneration 
der Nervenzellen, mitBige Wucherung der protoplasmatischen Glia, 
sowie endarteriitisehe Erseheinungen und herdfSrraige Ausfs Hier 
sind noeh die Ergebnisse yon Siemerling und Creutzfeldt bei der Bronze- 
krankheit  zu erwi~hnen; diese Forscher fanden histologisch eine ,,skle- 
rotische" Encephalomyelitis. Hierher gehSren ferner einige experimentell- 
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histologisehe Befunde, in erster Linie die neueren Mitteilungen yon 
Rives. 

Bei der Hyperfunktion der Rindensubstanz - -  z. B. bei Hyper- 
plasie derselben, bei gewissen Gesehwiilsten - -  hat man versehiedene 
StSrungea yon seiten des Geschlechtsorgansystems beobachtet (Pseudo- 
hermaphroditismus usw.); der Zusammenhang ist jedoeh noeh nicht 
gekl~rt. Auch hier fehlen neurologische Untersuchungen. 

Viel wichtiger ffir unsere Frage ist die Hyperfunktion der Mark- 
substanz. Diese entsprieht in jeder Hinsicht dem Bilde der akuten (Fall 
yon Jaffd und Tannenberg) oder der chronisehen (F~lle yon Biebel 
und Wichels u. a.) Adrenalinvergiftung. Die Hyperfunktion der Mark- 
substanz wird in erster Linie durch dig sog. Pic]csehen Ph~odromo- 
cytome hervorgerufen, die aus chromaffinen Zellen bestehen. Bisher 
Mud ungef~hr 20--22 derartige Fs bekannt. In Begleitung dieser 
Geschwfilste treten reeht maanigfaltige, meist reversible Erscheinungen 
auf: Sehwindel-, Sehw~ehegeffihl, starker Durst und Zunahme der 
Harnmenge sind die h~ufigsten Symptome. Der Blutdruck ist meist 
erh6ht, das Herz hypertrophiseh, nieht selten kommt es zu apoplekti- 
formen Anf~llen. Von besonderem Interesse - -  und ffir uns yon Wiehtig- 
keit - -  ist der Fall yon Biebel und Wichels: hier wurde bei einem unter 
bulbs Erseheinungen und Aphasie ws tints apoplektischen 
Anfalls verstorbenen, blo8 36 Jahre alten Manne schwere A t h e r o m a t o s e  
der Gef/~Be und ms Vergr61~erung des Herzens gefuaden. Da es 
sich in derlei F~llen nicht um yon au~en in den Organismus gebrachte, 
sondern offenbar im Organismus selbst erzeugte iiberms Mengen 
yon Adrenalin handelt, darf man unseres Erachtens hier als Analogie 
zum spontanen ttyperinsulinismus yon spontanem Hyperadrenalinismus 
sprechen. ~r wird kfinftighin den bei diesen spontanen Vergiftungen 
anzutreffenden Gehirnver~nderungen erh6htes Interesse zuzuwenden 
haben, da diese eine wichtige Stiitze der experimentellen Ergebnisse 
bedeuten diirften. 

Fiir einen fmLktionellen Zusammenhang zwischen dem Gehirn und 
den Nebennieren sprieht u. a. auch die bekannte Tatsache, daB bei 
AnencephMen die Nebennieren auffMlend klein sind. Dieser Zusammen- 
hang ist bisher ungekl/trt, da wir vor allem nicht wissen, welches der 
beiden Organe primer ver~ndert und bei welchem i~ffolge der Ver/~nde- 
rung des anderen die Schg, digung auf sekunds Wege entstanden 
ist. Es ist jedoch zu betonen, dab die Ursache der Kleinheit der Neben- 
nieren bei Anencephalen nicht einfach durch eine Entwicklungshemmung 
gegeben ist. Nach Landau handelt es sich hier um eine zu friih einsetzende 
und zu rasehe Entwicklung, so dab . . . . .  die Nebenniere des Anence- 
phMus eigentlich der wohlausgebildeten, aber zu klein gebliebenen 
Nebenniere eines 5~lteren S~uglings entspricht . . . "  (Jaffg und Tannen- 
berg). Es ist demnaeh nieht unm6glieh, dab die fibermgBige und friihe 
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Adrenalinwirkung fiir die Entwicklungshemmung des Gehirns ver- 
antwortlich zu maehen ist; diese Annahme w/~re allerdings noeh zu 
beweisen. Ceni und sp/tter Lisi beobaehteten die Hypertrophie der 
Nebennieren nach der Exstirpation gewisser Gehirnteile, doch w/~ren 
diese Befunde noeh nachzuprtifen. (Vgl. K6rnyeys Arbeiten.) 

Uber experimentelle histologisehe Untersuchungen nach der An- 
wendung yon Adrenalin ist bisher nur wenig bekannt. Kiilbs fand im 
Jahre 1905 nach langdauernder Adrenalinverabreiehung bei Kaninehen 
eine Degeneration der  hinteren Strange des lumbalen Rfickenmarks. 
Shimc~ beobachtete 1908 die Schrumpfung der Gehirnganglienzellen, 
die Wucherung des Ependyms der Kammern  und stellenweise eine 
Verdickung der Pia. Emmert vergiftete (1908) weiBe lVfguse akut  und 
ehronisch mit  subcutanen Adrenalininjektionen, sah jedoch makro- 
skopiseh weder im Gehirn noeh an den Hirnh/tuten nennenswerte Ver- 
~nderungen; mit  der Nisslsehen l%rbung . . . .  ,,fanden sich, in den 
wenigen Gehirnen, -con denen Schnitte angefertigt wurden, keine Ver- 
/~nderungen . . . .  ". Ide Masao, Hedinger und Danisch fanden bei Ka- 
ninchen in den sympathischen Ganglien Hyperehromasie oder auch 
AuflSsung der Wand der Ze]lkerne, Vakuolenbildung im Protoplasma, 
Aufl6sung der tigroiden KSrner usw. Staemmler hingegen konnte keine 
Seh/~digungen nachweisen. Die Versuehe yon Staemmler und Danisch 
k6nnen jedoch nieht als reine Adrenalinversuehe gebueht werden. Der 
Zweck dieser Versuehe war die experimentelle Erzeugung der Arterio- 
sklerose und die Tiere bat ten nebst Adrenalin auch Cholesterin erhalten. 
SehlieNieh ist noeh die neuere Mitteilung yon Miihlmann und Schmoll 
zu erw/ihnen: Naeh Adrenalininjektionen in die Ohrvene des Kaninehens 
war im Endothel der Gehirncapillaren eine Vermehrung der lipoiden 
K6rner zu sehen, die nach der Ansicht der Verff. yon zerfallenen Erythro- 
cyten stammen. Solehe sind auch in der Adventitia und auch in Glia- 
zellen zu linden. 

Wie aus dem Gesagten hervorgeht, ist die Auslese an experimentellen 
Untersuchungen fiber den Zusammenhang zwisehen der Adrenalin- 
wirkung und etwaigen Ver/~nderungen im Gehirn reeht sp/~rlieh. Die 
wenigen Versuehe fiihrten aueh zum Teil zu einander widersprechenden 
Ergebnissen; wir entsehlossen uns daher, bei unseren Forschungen auf 
dem Gebiete des Zusammenhangs zwisehen den endokrinen Driisen 
und dem Nervensystem naeh Insulinvergiftung jetzt das Adrenalin 
zum Gegenstand unserer Versuehe zu machen. ~ei der Untersuehung 
der Wirkung des Adrenalins auf das Gehirn bildete den Mittelpunkt 
unseres Interesses der Zustand der Blutgefs ferner jene Folgeersehei- 
nungen am Gewebe, welehe dureh mangelnde F/trbbarkeit der Zellen, 
herdfSrmige, lamell/~re oder pseudolamell/~re Ausf/~lle gekennzeiehnet 
sind, und so h/~ufig angetroffen werden (z. B. bei CO-Vergiftung, Ek- 
lampsie, Urgmie, ,,Zirkulationspsyehosen" usw.) und die - -  besonders 
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nach  S p i e l m e y e r  - -  gew6hn l i ch  au f  funk t ione l l e  Z i r k u l a t i o n s t S r u n g e n  
zu r i i ckgef i ih r t  wcrden .  Da  das  A d r e n a l i n  b e k a n n t l i c h  ein auser lesenes  
Gef / i i lmi t te l  da rs te l l t ,  w a r  y o n  d iesen  V e r s u c h e n  eine U n t e r s t t i t z u n g  
de r  I - Iypo thesen  in  bezug  a u f  die  Z i r k u l a t i o n s t S r u n g e n  des  Gehi rns  zu  
erwa, r t en ,  was  - -  wie  w i r  sehen  w e r d e n  - -  z u m  Te l l  a, uch  ge lungen  ist .  

D ie  Ve r suche  w u r d e n  un  K a n i n c h e n  u n d  H u n d e n  ausge f t ih r t ;  das  
A d r e n a l i n  w u r d e  s te t s  in  t ier  F o r m  y o n  , , T o n o g e n "  der  e h e m i s c h e n  
F a h r i k  R i c h t e r  in  B u d a p e s t ,  a n d  zwar  m i t t e l s  s u h c u t a n e r  I n j e k t i o n  
v e r w e n d e t .  

1. Kaninchenversuche. 
Kaninchen 1. K6rpergewicht 2470 g, erste Injektion am 12. 5. 31, 0,2 mg/kg, 

insges~mt 0,5m g Tonogen subcu~an. 1%st t~.gtich je eine Injektion, Steigerung der 
Dosis im Durchschnitt je 0,1 
his 1 rag. Insges~m~ 26 Injek- 
tionen, letzte -- 10 mg --  am 
18. 6. Wghrend des ganzen 
Versuchs keinerlei ~uffallende 
Erscheinungen. Nach der letz- 
ten Injektion Dekapitation. 
Wtthrend dcr ganzen Versuchs- 
zeit tgglich dreimalige Tempe- 
ruturmessung. K6chste Tem- 
pera~.ur 39,6, niedrigste 38,30 C. 
Als einzige Abnormitgt is* eine 
Abnahme des KSrpergewichts 
um nahezu 1/e kg zu ver- 
zeichnen. 

Kaninchen 2. K6rperge- 
wieht 2570 g, ers*e Injektion 
--  0,5 Tonogen -- am 12.5. 
tnsgesamt 33 Injektionen. Am 
6. 6. --  nach 2,6 mg -- spring~ 
das Tier im K~i.fig unruhig 

Abb. I, Adrenalinkaninchen 1. Tohlidinblau. umber .  A m  25. 6. stellt sieh 
Erklgrnng siehe im Text. Schwache Vergr6~erung. ungef~hr 10 Min. nach der In-  

jektion yon 30 mg Tonogen 
Somnolenz ein. Das Tier liegt ruhig, Puls- und Atenffrequenz sind gesteigert, 
sparer nimmt der Sopor zu, so da[~ es bloB auf st~rkere t~cize reagiert. Gegen 
Abend wird das Tier wieder lebhafter, erhebt sich und m~cht einige Bewegungen. 
Am n~ehsten Tage sind die Bewegungen sowie die Nahrungsaufnahme voll- 
kommen hergestellt. Am 26. 6. 40 rag. Na.ch 10 Mira altgemeine Schwi~ehe, voll- 
kommen passives Verhulten, es liegt regungslos und reagiert auch ~uf starke Reize 
nicht~. 11/2 Stunden nach der Injektion Exitus. Bei der sofor~ ~usgefiihrten Ob- 
duktion fallt die Hyper~mie der Oberfliiehe des oceipiSalen Gehirnteils auf. Die 
inneren Orgune --  insbesondere der Magen und D~rm --  sind ganz blaB, fast weiB. 
Das Herz ftihlt sich sehr hart ~n, die Herzmuskul~tur ist verdickt. Aueh bier 
wies die K6rpertemperatur keine wesentlichen Abweichungen auf, das K6rper- 
gewicht betrug am letzten Versuchstage 2 kg. 

Kaninehen 3. Gewicht 2030 g, erste Injektion am 12. 5.: 0,5 rag, letzte am 
23. 6. : 20 rag, hierauf Exitlls. Insgesamt 30 Injektionen, Gewiehtsabnahme 330 g. 
_&us dem Verlalff: 13. 5. nach 0,6 mg wird den ganzen Ta, g die Nahrung verweiger~, 
da.s Tier n immt bloB etwas Wasser. Am n~chsten Tug nach 0,7 mg jedoch wieder 
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normMe Nah~ungsaufnahme. Am 4. 6. nach 2,4 mg starke Unruhe.  6 .6 .  s tarker  
ttaarausfM1. Der Exi tus  erfolgte ohne besondere Erscheinungen. Bei der Ob- 
dukt ion sieht man auch bier starke Hyper~mie des Gehirns, sowie auch schon 
m~kroskopisch wahrnehmb~re Blutungen an den Hirnh~uten  und an der Schnit t -  
fl/~che. 

Um Wiederholungen zu vermeiden, wird das Ergebnis der histologischen Unter-  
suchung der drei Kaninchen gemeins~m beschrieben: 

Abb. 1 s t ammt  ~us dem Schl/~r (Kaninchen 1). Hier  sieht man einen 
typischen herdf6rmigen AusfM1, der die ganze Rindensubstanz betr iff t ;  bloB die 
beiden unters ten Schiehten blieben bis zu einem gewissen Grade verschont.  In  

Abb. 2. A4ren~link~ninehen 1. Tohlidinbl~u. Einzelheiten siehe im Text. 

dem Herde sind bei starker VergrOl~erung blol3 sehr wenige, ganz blasse, Nerven- 
zellen zu sehen. Keine Reaktion yon seiten der Glia; auch die Gliazellen sind zum 
groSen Teil ganz blal3. An der rechten Seite des t terdes (Abb. 2) sieht man  auch 
sehon bei schwacher Vergr61~erung hochgradige Zers~6rung der drei oberen Schichten, 
sowie starke Erweiterung der Capillaren. Die Zellen der  4. Schicht sind ~u/3erst 
blaB, w/~hrend die Zellen der tieferen Schicht bei schwacher Vergr6Berung ziem- 
lich normal erscheinen. Die Erweiterung der Gef/~13e ist insbesondere in den drei 
oberen Schichten ausgepr~gt. Abb. 3 s t ammt  ebenfalls aus dem Schl~,fenlappen, 
hier ist besonders in der dr i t t en  Schicht eine starke Erweiterung der Capillaren 
zu sehen. Andere Herde nehmen die ganze Breite der t~inde ein, ohne die unters ten 
Schichten zu verschonen. Abb. 4 s t ammt  aus der Gegend der Fissura rhinica;  
bier sind nebeneinander  zwei verschieden grol3e t te rde  zu sehen. Abb. 5 endlich 
zeigt nebeneinander vier herdf6rmige Ausf~lle: der eine kleinere Herd liegt tells 
noeh im Bereiche der 2. Schicht, der gr613ere, in der Mitre gelegene, ha t  die gunzo 
I~indensubstanz zerst6rt, die beiden rechts gelegenen kleineren Herde liegen wieder 
in den oberon Schichten. 

Aul3er diesen gr6f3eren hordf6rmigen Ausf/~llen sieht man bei st/~rkerer Ver- 
gr613erung noch zahlreiche kleinere t te rde  und  Zellausf/~lle. Bei den iibrigen 
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Kaninchen linden sich eher solche Zellausfglle als die oben beschriebenen I-Ierde; 
hier stehen die encephalomalacischen Herde mit progressiver Gliaproliferatior~ 
und Wucherung der Capillaren ira Vorderga'und. 

]3ei den beiden anderen Kaninchen bilden die Blutungen die auffallendste 
Erscheinung. Diese erreichen an den Hirnhi~uten die grSBte Ausdehnung und sind 
hier meist subarachnoidal angeordneV. Ausgebreitete Blutungen sieht man noch 
am Bulbus insbesondere in der Umgebnng des Pons. Abb. 6 zeigt das Bild einer 

Abb. 3. Adrem~link~ninch~m 1. Toiuidinbl~. Mittlere VergrOl~erung. 

starken Blutung bei schwacher Vergr6t~erung auf einem Horizons aus 
der Gegend der Lamina quadrigemina. Die hier vorhandene Nervensubstanz 
zeigt das Bild der Erweichung. Auch die Epiphyse is~ yon Blutungen umgeben. 

Die Nervenzellen sind im ganzen Gehirn im allgemeinen sehr schwer geschgdigt. 
Einige Zellen erscheinen dunkel, ,,pyknotisch" gefgrbt; sie finden sich hier in 
bedeutend geringerer Zahl als bei den Insulinvergiftungen. Die meisten Zellen 
bieten das Bild der sog. Nisslschen ,,schweren Zellerkrankung", doch besteht 
auch ~iel Ahnliehkeit mit den ,,ischgmischen Zellver&nderungen" yon Spiel- 
meyer. Bei Kaninchen 1 linden sich insbesondere in der N&he der Herde aber auch 
sonst diffus zerstreu~ zahlreiche Nervenzellen, die eine gewisse Ahnlichkeit mit den 
IYisslschen ,,lnkrustationen'" aufweisen (Abb. 7). Man finder feine, staubfOrmige 
XSrnchen oder auch grObere, verschieden groBe und verschieden geformte, meist 
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kugelf6rmige K6rner,  die an der Wand  oder den Forts/~tzen der Zellen haften, 
Es ist schwer zu entscheidea, ob diese Gebilde auch innerh~lb der Zellen vorkommen. 
Sie t re ten  in grol~en Mengen in unm i t te lbarer  Nachb~rschaft  der Zellea auf, ferner 
sind sie auch im pericellul/~ren Raum, sonst, jedoch nirgends im Parenchym an- 

2~bb, 4. A4renalinkaninchen 1. Toluidinbla,u. 

Abb. 5. Adren~litlka, tfinchen 1. Toll~dinbla.u. Erkl~ruug siehe im Text. LeiSz Oc. 10, Obj. 1, 

zutreffen. Diese K6rner  zeigen metachroma$ische F~rbung;  die meis~en Zelten 
in deren Umgebung,  die zu sehen sind, zeigen das Bild der  ,,Verfttissigung": tier 
ZellkSrper ist sehr bl~l~, die ~Visslschen KOrner sind verschwunden;  an  vielen 
Stellen ist bloB der Zellkern zu sehen, der yon den metachroma~ischen KOrnchen 
umgeben wird. Zu bemerken ist, dal~ man  in der Umgebung yon typischen oder 
schon abgeblaftten sklerotischen Zellen dieselben K6rner  l inden kann.  Scheinbar 
handel t  es sich hier um eine schwere StoffwechselstSrung tier Zellen. Die Glia 
zeigt a uBerhalb der beschriebenen Herdgebiete meist  Wuchexung. 
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Abb. 6. Adren~linkaninchen 2. Toluidinbl~n. Schwache VergrO/~erung. 

Abb. 7. Adrenalinkaninchen 1. Zellinl~'ustationen und Verfltissiglmg mi t  Vacuolenbildung. 
Toluidinblau. Starke Vergr0f~eruug. 
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Die Blutge/ii/3e sind im ganzen Gehirn s tark erweitert. Auffallend ist besonders 
die starke Erweiterung der kleineren Gef~l~e und  der Capillaren; die roten Blut- 
kSrper stehen eng aneinandergereiht,  so dal] man an  vielen SteIlen dus t~ild der 
ro~en Stase erhglt.  Die Endothelzellen der GefgBe sind im allgemeinen gedunsen, 
die Kerne der Media stellenweise abgebla~t, sons~ zeigt sich jedoch bei der Ver- 
wendung der Fgrbung mi t  Toluidinblau, nach van Gieson oder mit  der Elastica- 
fgrbung keine wesentliche Veri~nderung. Mit ]-Iilfe der Fet t f~rbung lassen sich 
keine wesentlicheren Fet tmengen in den Gefgi3wgnden nachweisen. Da sich an  

Abb. 8. Adrenalinkaninchen 1. Subarachnoidale ausgedehnte Blutung am hinteren 
]~fickenmark. Toluidinblau. 

keiner Stelle eine Gef~zerreil~ung mit  Sicherheit nachweisen lie{~, muB man an- 
nehmen, dab die Blutungen per diapedesim zustande gekommen sind. In  den 
Gebieten der ausgebreitetsten Blutungen ist die Wand  der hier verlaufenden Ge- 
fi~13e sehr blM~, stellenweise nekrotisch, doch waren Kont inui t~ ts t rennungen auch 
bier nicht  zu linden. 

Mit der Markscheidenfi~rbung lie8 sich an  einzelnen Stellen die Scbwellung 
oder der Zerfall der Markscheiden nachweisen; die Glykogen und  Eisenf~rbungen 
f i ihrten zu negat iven Ergebnissen. 

Eine der auffallendsten Erscheinungen im Ri~ckenmarlc sind die Blutungenl 
Auf Abb. 8 (Kaninchen 1) wird der ganze Umfang des t~tickenmarks, insbesondere 
der hintere Tell, yon m~chtigen subarachnoidalen Blutungen eingenommen, die 
am Rande auch in die Rfickenmarks~ri~nge eindringen. Stellenweise sieht man  
hier hyaline Degeneration der kleineren Gef~Be. In  der grauen Substanz sind die 
Gliazellen, vor Mlem die OligodendrogliazeUen diffus vermehrt .  Zahlreiche Nerven- 
zellen sind sklerotisch ver~ndert.  In  den unteren  Segmenten des Halsriicken- 
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marks zeigen die Nervenzellen sehwere Ver~nderungen: slderotisehe, verfliissigte 
und mit Vakuolen ge{iillte Zellen; ferner sieht man hier Gliarosetten und erweiterte 
Capillaren. 

Aueh das gfiekemnark des Kaninehen 2 zeigt sehwere Vergnderungen. Unter 
den Zellen des Ganglion spinale des Halsrtickenmarks linden sieh zahlreiche degene- 
rierte Zellformen. Die Zellkerne sind im allgemeinen dunkel und diifus gefi~rbt. 
In  vielen Zellen sind die NisslkSrner zerfallen und nicht selten kann man die Stelle 
der friiheren Ganglienzellen bloB an kleinen K6rnehen erkennen. Charakteristiseh 
ist die Art des Zerfalls der Nisslk6rner- dieser beginnt an der Peripherie der Zellen, 
so dab die Zellen yon einem blassen helleren ring~Srmigen Saum umgeben werden. 
In  der Umgebung der Ganglia spinalia sieht man in der Araehnoidea and in der 
Pia ausgedehnte Blutungen, in den hinteren Wurzeln und in der Pia stark erweiterte 
Gefs 

In  der I~tiekenmarksubstanz selbst f~llt besonders die starke Erweiterung 
der GefgBe auf. Der grSBte Tell der Zellen erscheint dunkel, fast schwarz gef/~rbt, 
die Zellfortsgtze sind deutlieh siehtbar; zahlreiehe Trabantenzellen. Aueh bier 
sind die Oligodendrogliazellen stark vermehrt. Zwisehen den slderotisch ver- 
i~nderten Zellen des Vorderhorns linden sieh viele vollst~ndig verflgssigte Zell- 
formen. Die Gesamtzahl der Zellen ist deutlieh vermindert. 

2. Versuche an Hunden .  

t tund 1 erh/~lt am 25.6. 31 vormittags um 10 Uhr 20 eg Tonogen subeutan. 
Naoh 5 Min. stellen sich folgende sehweren Erscheinungen ein. Speiehelflug, Er- 
brechen, TrgnenfluS, sehr frequente Atmung, die fast kreideweiBe Zunge hi~ngt 
bis zur Wurzel heraus. Naeh ungef~hr 1/2 Stunde kann sieh das Tier nicht mehr 
auf die Hinterbeine stellen, es wirft sieh unruhig nmher, die ttinterbeine werden 
naehgeschleppt, alsbald k6nnen aueh die Vorderbeine nicht mehr gebraueht werden, 
das Tier f~llt urn. Unter  allm~hlieh seltener werdenden Atemztigen kommt es 
um 11,15 Uhr zum Herzstillstand. Das Tier verendete also in 11/4 Stunden naeh 
der Injektion unter akuten Erseheinungen. Bei der Obduktion linden sich an 
der Oberfl~ehe dot Lungen Blutungen, Magen and Darm sind auffallend blaB, 
blutarm, dabei bei gutem Tonus. Die Harnblase ist straff, gefiillt. 

Hund 2. KSrpergewicht 6,5 kg. Erste Injektion am 15.5. 1 mg Tonogen 
subcutan. Steigerung der Dosis durchschnittlieh um je 1 mg t/~glich. H6ehst- 
dosis 25 mg am 17 .6 ,  wonaeh das Tier verendet. Wghrend der Injektionen war 
die niedrigste KSrpertemperatur 38,3, die hSchste 39,7. Aus dem Verlauf: 30. 5. 
naeh 9 mg Unruhe, bellt viel und l~uft umber. Am 11.6. nach 15 mg bei Tag 
ruhig, etwas somnolent. Am ngehsten Tag 16 rag. Vor der Injektion somnolent, 
1/e Stun@ naeh der Injektion unruhig, stere Bewegung. Der Hund wird im Hole 
an eine lange Leine gebunden, 1/iuft ununterbroehen umher, dreht sieh oft um die 
eigene Aehse. Er nimmt viel Wasser zu sieh, die dargebotene Nahrung wird mit 
anscheinendem Ekel verweigert. Sps sueht er sehattige Stellen auf und keucht 
dort mit  weir aufgerissenem Mund. Die Zunge ist fast kreideweiB, das Fell kraut 
sieh auf. Nun legt sieh das Tier manehmM auf kurze Zeit hin, springt wieder anf, 
macht einige Sehritte, zeigt abermals Miene zum Setzen und setzt sieh wieder 
p16tzlieh in Bewegung. Dabei lgBt es oft und ohne jede Ursache ein heiseres klang- 
loses BeUen vernehmen, das klingt, als wgre ibm der gaehen ansgetroeknet. Der 
Atem ist stets sehr frequent, oft keuchend, manehmal kann man verlgngerte Ex- 
spirien wahrnehmen. SchlieBlieh kauert sieh das Tier oft unter sehmerzliehen 
]Lauten zusammen, man sieht, dab es sehwer leidet. Dieser Zustand dauert 21/2 Stun- 
den. Spgter kann das Tier immer lgngere Zeit in l~uhe verbringen, wobei aueh der 
Atem an Frequenz abnimmt. Dann bleibt es ersehSpft auI der Seite liegen und 
sehlgft endlieh bei ruhiger Atmung ein. Am Abend desselben Tages seheint sieh 
der I tund wieder wohl zu ftihlen. Am ngehsten Tage ist eine gewisse psyehisehe 
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StSrung zu beobachten: die Injektionen werden ohne Widerstand geduldet, das 
Tier wehrt sich nicht wie sonst. Naeh abermaliger Injektion yon 20 mg wieder- 
holt sich das Bild des vorigen Tages. Am 17.6. stellt sich naeh 25 mg der oben 
beschriebene Zustand wieder ein, bleibt abet jetzt bestehen und ungefhhr 15 Stunden 
naeh der Injektion t r i t t  der Exitus ein. 

Der Obduktionsbefund deekt sieh mit  dem beim t tund  1 gefundenen. Auf- 
fallend ist die groBe H~rte und der kontr~hier~e Zustand des Herzens. 

In  bezug auf die histologisehen Befunde bc~steh~ ein wesentlicher Untersehied 
zwischen I tund 1 und Hund 2. Bei dem ers~ereu, bei dem sieh eine akulbe Ver- 
giftung abgespielt hat,re, finder man kaum irgendwelehe wesentlichen histotogisehen 

Abb. 9. Adrenalinhtmd 1. Neurohypophyse. Einzelheiten siehe im Text. ToluidinbIa.u. 

Ver/~nderungen. In  der Hirnrinde sieht man nirgends herdf6rmige Ausf/~lle, Er- 
weiehungen oder verblaBte Zellen; aueh die feineren strukturellen Verh~ltnisse 
bieten ein ziemlieh normales Bild. Die Gef/~ge, vor allem jene der Pia, sind zwar 
etwas verengt, doch sieh~ man auch viele erweiterte kleine Gef/~Be und Capillaren. 
Am auffallendsten ist der Zustand der Neurohypophyse: hier linden sieh diffus 
im Parenehym verstreut und insbesondere an den l~nde rn  zahlreiche kleinero 
und st/~rkere Blutungen, die stellenweise die Nervensubst, anz zerst6r~ haben. Die 
Gef/i, Be sind bier erweit(~, ~uch _a~lzeiehen der Glialoroliferat, ion sind vorha.nden 
(Abb. 9). Der Nucleus supraoptieus ist ebenfalls erkrankt: die Zetlen lassen Ver- 
fliissigung und Vakuolenbildung erkennen. Die iibrigen vegetativen Kerne, ins- 
besondere der N. paraventricularis, erscheinen normal. 

Bei dem anderen ..... dem ehroniseh vergifteten tIunde 2 -- finder sich ein 
diffuser KrankheitsprozeS, der jedoch kein einheitliehes Bild zeigt, da hier, wie 
bei den Kaninehen, regellos kleinere und gr6Bere herdf6rmige AusfMle anzutreifen 
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sind. Herdf6rmig ~ngeordnetes Verblassen der Zellen ist hier selten zu sehen, 
die Herde zeigen meist  deutliche Erweichungen. Es kommen hier auch lamell/~re 
Ausf/~lle in den oberen oder unteren Schichten vor, ferner zahlreiehe kleinere Zell- 
ausfglle. Im Gebiete der  l~inde sieht man  hier  auffallenderweise die schwersten 
Ver~nderungen und  Ausf~ille in  tier Gegend der  Windungst/~ler; dies konnten  wir 
auch bei den mit  Insul in  vergif teten Tieren beob~chten. 

Abb. 10. Adrenalinhund 2. Encephalomalacischer Herd mit Kbrnchenzellcnbildung usw. 
in tier ]~i~do mit. Sichtbarwerden der peri~ascui/iren ICiiume un4 hochgradiger Vercngerung 

der Gef$s Tohr 

:Die Ge[(ifle sind, besonders in der  Rindo und  im Str iatum, stark verengt. Die 
kleineren Gef~Be und  Capillaren liegea ganz zusammengefaltet., scheinbar lumen- 
los, in  den breitvn perivascul/~ren R~umen, wodurch die Rinde bei schwacher Ver- 
grbBenmg ein eigenal~iges durctfl6chertes Aussehen er]ungt (Abb. 10). Neben 
diesen s ta rk  verengten sieht man  jedoch --  am meisten in der  Pia --  auch erweiterte 
Gef/~Be. Blutungen trifft  man  haupts/~chlich unterhalb  der  Arachnoidea an, yon 
wo aus diese stellenweise auch in die Rindensubstanz eindringen. Kleinere Blu- 
tungen sind auch in der grauen Substanz des Riickenm~rks zu linden. 

Schwer gesch/~digt sind die groBen Ganglien der Hirnbasis.  Im Str ia tum sind 
die kleinen Zellen sehr blaB, die groBen erscheinen relat iv vermehrt ,  die Gef~J]e 
sind verengt, in ihrer  Umgebung sieht man weite perivascul~re Spalten. Von den 
vegetat iven Kernen  ist der N. supraopt, ieus am schwersten --  bedeutend schwerer 
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als der N. paraventrieularis -- gesch/~digt. Das Protop!asma der Zellen ist gefiillt 
mit V~kuolen, man finder zahlreiche sklerotisehe Zellen, sowie Wueherung der 
Glia. Die Neurohypophyse zeigt hier, ebenso wie bei dem akut vergifteten Hun@, 
sehwere Ver/~nderungen. Im Parenchym linden sieh zahlreiehe Blutungen, er- 
weiterte Gef/~Be, Proliferation der Capillaren, vermehrte Gliazellen und binde- 
gewebige Elemente. 

Unter den ZeUen der Ganglia spinalia, some der sympathiseheu Ganglieu gibt 
es viele abgeblaBte Elemente, in deneu die Nisslk6rner in staubf6rmige K6rncheu 
zerfallen sind. Einzelne Zellen enthalten Vakuolen. 

Die Plexus ehorioidei weisen sowohl bel den Kaninehen als aueh bei den Hunden 
:in einzelnen ausgebreiteten Gebieten nekrotisehe Zellen auf. 

Bei der Fettf/~rbuug finder sich Fel t  bloi] stellenweise und iu geringen Mengen 
in den Endothelzellen und in den Elementen der Adventitia. In den Nervenzellen 
selbst war kein Felt  naehweiSbar. Die Eisen-und Glykogenfgrbung blieben er- 
gebnislos. 

Mit Hilfe der Markscheidenf/~rbung konnte eine schwere Seh/~digung der Mark- 
seheiden festgestellt werden. Diese zeigen stellenweise m/~chtige blasenf6rmige 
Sehwellungen. In einzelnen Gebieten sieht man den vollst/~ndigen ZerfaU der 
Marksubstanz. In bezug auf das Fibrillenbild ist noeh zu erw/~hnen, dab die Silber- 
fibrillen der kleineren Gef/~Be und Capillareu vermehrt sind. 

Z u s a m m e n f a s s e n d  1/~gt sich demnach  sagen, dab  wir - -  insbesondere  
bei den K a n i n c h e n  - -  verh/fltnism/~gig wenig kl inisehe Ersehe inungen  
beobaehteu  konnten.  Bei den Kan inehen  verlief  die Adrena l inverg i f tung  
ehroniseh, sie erhiel ten in 5 - - 6  Woehen  durehschni t t l i eh  30 In j e k t i one n ;  
die einzige kl inisehe Erscheinung bei diesen Tieren war  sine A b n a h m e  
des K6rpergewiehts ,  die sieh bei allen dreien einstel l te.  Bei dem einen 
Hunde  verlief die Vergi f tung akut ,  bei dem auderen  ehroniseh.  Nennens-  
werte Sehwankungen der  K6Fper tempera tu r ,  die yon  mehreren  A u to re n  
erwfi.hn~ we~rden k~nn~.~n wi t  nigh+, h~,~ha~h~a~ An~e~%ll~A ..... , A,R 

wir weder  bei den Kaninehen ,  uoeh bei den H u n d e n  epi lept i forme An- 
f/~lle zu sehen bekamen,  deren Auf t r e t en  m a n  in A n b e t r a e h t  der  Zirku-  
la t ions t6rung und  der  bekann ten  vasokons t r ik to r i sehen  W i r k u n g  des 
Adrenal ins  h/~tte e rwar ten  k6nnen. I m  Gegensatz  zu dieser Beobaeh tung  
s teht  die Tatsaehe,  dab  bei den mi t  Insu l in  verg i f te teu  Tieren ~ast in 
j edem Fal le  sehr sehwere epi lept i forme Krampfanf/~lle vorkamen.  Der  
geringe Grad  der  Erseheinungen bei Kan inehen  b ie te t  insofern keine 
Uberrasehung,  als bei diesen Tieren bekannt l i eh  aueh die s ta rk  aus- 
gebre i te ten  spontanen  Eneeiohali t iden sozusagen symptomlos  ver laufen 
k6nnen.  

Bei den beiden Adrena l inhunden  waren die Ersehe inungeu  bedeu tend  
mannigfa l t iger  als bei den Kauinehen .  Auge r  der  motor i sehen  Un- 
ruhe und der  sieh sp/~ter e instel lenden Somnolenz zeigten sieh vor  a l lem 
vegeta t ive  S y m p t o m e :  groger  Durst ,  Tr/~nenflug, SpeichelfluB, f fequente  
A t m u n g  und/~hnliehes mehr,  zu ep i lep t i fo rmen  Kr/~mpfen k a m  es j edoeh  
aueh bei diesen Tieren niemals.  Von umsehr iebeneren  L~hmungs-  
erseheinungen ist  die L/~hmung der Hiu te rbe ine  bei H u n d  1 zu er- 
w~hnen. 

A r c h i v  fiir P sych i a t r i e .  Bd .  96. 4,'~ 
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Histologisch fund sich ein ziemlich diffuser Proze~; der insbesondere 
bei den Kaninchen eine herdartige Akzentuation aufwies. Es handelt 
sich hier um ziemlich scharf begrenzte Ausffille yon kleinerer oder grS~erer 
Ausdehnung. Diese Ausf~lle beschr~nken sieh in der Rinde nicht auf 
bestimmte Schichten; einmal sind die oberen, ein andermal die unteren 
oder die mittleren Schichten mehr befallen. Einzelne Herde erstrecken 
sich auf die gauze Brei te  der l%inde. 

Es gibt jedoeh auch lamell~re Ausf~lle - -  bzw. das Abblassen der 
Zellen ist manehmal lamell~r angeordnet - - ,  die vornehmlich die drei 
obersten Schichten betreffen. Die schwersten Ver~nderungen linden 
sich in der Tiefe der Sulci. Schliel~lich sieht man noch, besonders an 
Stellen, die Blutungen aufweisen, aber auch unabh~ngig you solehen, 
eneephalomalaeische Herde. Diese waren am hi~ufigsten bei dem ehro- 
nisch vergifteten Hun@ anzutreffen. 

An feineren histologischen Ver~nderungen waren zu sehen: Ab- 
blassung, Verfliissigung oder Sklerose der Zellen. Bei Kaninchen 1 
traten den Spielmeyerschen isch/~mischen ~hnliehe Zellver~nderungen 
auf: massenhafte metachromatische K6rner versehiedener GrSl3e in 
der Umgebung der Zellen. 

Hervorzuheben ist die sehwere Sch~digung der Neurohypophyse 
bei Hunden. Da in diesen F~llen aueh am N. supraopticus schwere 
Ver~nderungen zu linden sind, spricht dieser Befund fiir die Zusammen- 
gehSrigkeit des Hypophysen- mit dem Supraopticussystem. 

Blutungen waren h/~ufig anzutreffen; sie zeigen meist subarachnoidale 
Anordnung und erreiehen mitunter - -  insbesondere bei Kaninchen - -  
reeht groBe Ausbreitung. In das Nervenparenchym selbst sind die 
Blutungen blol3 an den R/~ndern yon den Hirnh~uten her, ferner in die 
graue Substanz des Riiekenmarks durehgesickert. In den Hirnkammern 
linden sieh keine Blutungen. Den h6chsten Grad erreiehen die Blu- 
tungen bei Kaninchen in der Umgebung des Hirnstamms, aueh die 
Epiphyse liegt nicht selten in ihrem Bereiehe. Endlich kann man noch 
in der Neurohypophyse diffuse Blutungen autreffen. 

An den Gef/~en haben wi r e s  zweifellos mit einer sehweren Funk- 
tionst6rung zu tun. Diese l~t6t sieh vor allem durch die starke Verengerung 
oder Erweiterung der Geffifle anatomisch erkennen. An den stark erwei- 
terten Gefs erh~lt man stellenweise das Bild der roten Stase. Kon- 
tinuit~tsdurchtrennungen der Gef~i3ws oder die Bildung yon Thromben 
in den Gef~I~en war jedoch nieht zu beobachten. Ebenso fehlten andere 
schwerere Ver~nderungen an den Gef~6wi~nden; zu erw'~hnen ist bloB 
die Vermehrung der Silberfibrillen und die stellenweise sichtbare Bl~sse 
der Media. 

Die groi~e Ausbreitung des Prozesses bietet eine genfigende ana- 
tomische Grundlage fiir die Erscheinungen yon seiten des Nerven- 
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systems, die yon einigen Autoren zum Teil schon beschrieben wurden 
und die wir aueh bei unseren Versuchen beobachten konnten. Die yon 
manchen Forschern beschriebeneu L/~bmungen der Extremit/ i ten (aueh 
wir hatten so einen Fall) h/ingen offenbar mit  den Blutungen im giicken- 
mark zusammen. Bezfiglich der anderen, teils vegetativ, teils zentral 
bedingten Symptome 1/s sich wegen der grol3en Ausbreitung des 
Prozesses die Lokalisation nicht bestimmen. AuBer der Hirnrinde zeigen 
auch die Kerne des Hypothalamus sowie auch der periphere Sympathicus 
Sch~digungen. Auch die Frage, ob nicht etwa (lurch die Sch/tdigung 
der vasomotorischen Zentren die flmktionellen Gef/~BstSrungen hervor- 
gerufen werden - -  wie dies unter anderem aueh yon Tournade ange- 
nommen wird - - ,  muB unentschieden bleiben. 

Houssay und Molinelli gelangten auf dem Versuchswege zu dem 
SchluB, dab das die Adrenalinausscheidung regulierende Zentrum im 
Hypothalamus liege; zu demselben Ergebnis kam auch L. Morgan 
gelegentlich seiner letzten Arbeit. Unsere histopathologischen Befunde 
sind zur Entscheidung dieser Frage ungeeignet. Wit kSnnen hSchstens 
sagen, dab bei dem akut  vergifteten Hunde das Neurohypophysen- 
Supraopticussystem yon den Seh/idigungen am meisten befallen war. 

Auch zur K1/~rung der Pathogenese der epileptiformen Anf~lle in 
histopathologischer Hinsicht k6nnen unsere Versuchsergebnisse nicht 
genfigen. Einerseits konnten wir bei der subcutan erfolgten Adrenalin- 
vergiftung bei unseren Versuchstieren niemals epileptiforme Kr/~mpfe 
beobachten, obwohl solche - -  insbesondere bei Kaninchen - -  yon 
anderen Autoren erw~hnt werden. Andererseits finder man, zumindest 

stets den Ausfall oder eine andere Sch/idigung im Ammonshora;  dieses 
Zeichen ist nun in unseren F/~llen deshalb nicht zu verwerten, weil dieses 
Organ beim Kaninchen sehr stark entwickelt ist und daher yon ver- 
schiedenen Gef~Bgebieten aus mit  Blur versehen wird. 

Bei der Beurteilung der 1)athogenese der nach der Adrenalinver- 
giftung vorgefundenen Ver/inderungen, muB man sagen, dab die St6rungen 
der Blutgefd[3e im Vordergrund stehen. In  bezug auf die Art der Gef/iB- 
innervationsstSrungen bieten jedoch unsere Ergebnisse bloB ungenfigende 
Anhaltspunkte, da wit nicht sagen kSnnen, ob angiospastische oder 
angiodilatatorische Vorgi~nge ffir die Sch/tdigungen verantwortlich 
zu machen sind. W~hrend wir bei Kaninchen haupts/~chlich eine Erweite- 
rung der Gef/~Be sehen konnten, standen bei den Hunden anatomisch 
mehr die Verengerungen im Vordergrund. Bei beiden Tierarten fanden 
sich jedoch neben kontrahierten auch dilatierte Gef/iBe. Ob nun in 
unseren F/~llen die Vasodilatation als postmortale Erscheinung aufzu- 
fassen sei, oder ob wi res  mit  einer nach dem anf/~nglichen Angiospasmus 
aufgetretenen Gef/iBl/ihmung zu tun haben, la/3t sieh aus den anatomi-  
sehen Befunden ebenso wenig entscheiden, wie die Frage, ob es sich 

43* 
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um eine rein mechanische, als Folge der Hypertonie aufgetretene ,,passive 
Dilatation" handelt, wie dies yon einigen Autoren behaul0tet wird. 
Wir beachten gesondert da s  Verhalten der.:Arterien, Venen, grSl]eren 
und kleineren Gef/~6e und der Capillaren, ohne jedoeh in bezug auf die 
Frage .des: Angiospasmus bzw. der Vasodilatation zu einem brauehbaren 
histopathologischen Ergebn! s . zu gelaiigen. Vielleicht ist yon einer 
gr5Beren Anzahl yon Versuchen, bei denen auf die Art der Verabreiehung, 
auf die verschiedene Verdfinnung des  Adrenalins und auf noch an@re 
Bedingungen zu achten sein wird, eine K1/~rung der Frage zu erwarten. 
Nach Ricker und Regendanz kommt  es bei kleblsten Adrenalindosen 
zu einer Dilatatorenreizung, bei mittleren Dosen zu einer Constrictoren- 
reizung, bei grol3en Dosen zUn/~chst zu einer Constrictorenreizung und 
sp/~ter zu einer L/~hmung der Dilatatoren, Dieses Ergebnis entspricht 
ann/~hernd der Auffassung von Gruber und Roberts, wonach Adrenalin 
in konzentrierten LSsungen eine Kontraktur ,  in diinnen LSsungen eine 
Dilatation der Hirngef~13e hervorruft. Auch Kurusu Masao beobachtete 
nach kleinen intraven5s verabreichten Adrenalinmengen Kontraktion 
der Gehirngef/~13e. Wiehtiger ftir unsere Frage sind die Versuchsergeb- 
nisse yon Jakobi und Magnus: Diese Forscher untersuchten bei Lupen- 
vergrSl]erung die Wirkung des Adrenalins auf die Vasomotilit/~t der 
Plexus und der feinen pialen Gef/~13e. Nach Adrenalininjektionen in 
die Carotis verbla6te sofort das ganze Gesiehtsfeld, das Gehirn nahm 
an Rauminhal t  ab, es kam also zu einer Vasoconstriction; schlie/~lich 
war ein Hervortreten der cireumadventitieUen Scheiden zu beobaehten. 
Dieser Zustand wurde sp/iter yon einer mit  0dem einhergehenden 
Dilatation gefolgt. Diese Autoren betonen, dal3 die Vasoconstriction 
blo13 ganz kurze Zeit, sozusagen Augenblicke, andauert. Unter unseren 
F/~llen herrsehte bei dem akut  vergifteten Hun@ zweifellos die Vaso- 
constriction vor, doch zeigte sich aueh Dilatation, insbesondere in den 
Gefis der Hirnh/s Aus unseren histologisehen Befunden l~Bt 
sich demnach mit  Sicherheit darauf schlie6en, da6 bei dem Zustaude- 
kommen der Ver/s der Gefs eine der ersten Rollen 
spielt; Einzelheiten dieses Vorganges lassen sich allerdings aus dem 
histologischer~ Bilde einstweilen nieht feststellen. 

W/~hrend nun die herdf6rmigen Ausf/~lle mit  Hilfe dieses ,,Gef/~l~- 
faktors" erkl/s werden kSnnen, lassen sieh die diffusen Seh/~digungen 
der Nervenzellen sowie die lamell/~ren Ver/~nderungen mit diesem nicht 
ohne weiteres in Einklang bringen. An der Hand  zweier F/~lle behandelt 
neuerdings Wohlwill dieselbe Frage und meint, da6 der Gef/~$faktor 
allein nicht gentige, um die Ver/inderungen zu erkl/s es bediirfe hierzu 
noch der Annahme einer toxisehen Komponente.  

Sowohl die klinischen als auch die experimentellen Erfahrungen 
sprechen ffir die Richtigkeit dieser Annahme und zahlreiche Autoren 
spreehen sieh fiir die toxische Wirkuug des Adrenalins aus. In  Anbetracht 
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der groBen Rolle, welche die endokrinen Drfisen im  Chemismus des 
Gehirns, insbesondere im Cholesterinstoffweehsel, spielen, erscheint 
die Annahme einer toxisehen Komponente ebenfalts bereeh~igg. Auf 
diese Umst/~nde maehte in neuerer Zeit Page eben in Verbindung mit 
Insulin und Adrenalin aufmerksam. Die bei Kaninehen beobaehteten 
perieellul/i.ren Substanzbroeken sind vielleieht ebenfalls dem Einflug 
der toxisehen Komponente zuzusehreiben; offenbar sprechen sie ffir 
sehwere Stoffweehselst6rungen der Zellen, obwohl bekalmtlieh gerade 
diese Ver'Xnderung vor allem a!s Folge der ,,isehgomischen" ZellverSmde- 
rung (Spielmeyer),  also als Folge einer Zirkulationsst6ruflg aufgefaBt 
wird. 

Gr6bere Ver/inderungen der Gef~,13e konnten wir nicht beobachten. 
Die yon Josud besehriebenen Vergnderungen stellten sich also an den 
Hirngef/igen nicht ein, was jedoch nicht besagen will, dab solche bier - -  
wie a,n den peripheren Arterien - -  nicht vorkommen kSnnten. Vielleicht 
bedarf es hierzu einer 1/tngere Zeit dauernden Verabreichung kleinerer 
Mengen. Ffir das Zustandekommen der Blutungen, die offenbar per 
diapedesim entstanden sind, ist auBer der Steigerung des Blutdruckes 
vielleicht tats/~chlich die kolloidale Ver/inderung des Gef~Bendothels 
bzw. die Verminderung der Elastizit/~t. und der Widerstandskraft der 
Gef/iBe verantwortlich zu machen (Josud). 

Aus unseren Versuchen l~Bt sich demnach immerhin der SchluB 
ziehen, dab nach subcutanen Adrenalininjek$ionen im Gehirn tief- 
greifende Ver/~nderungen entstehen kSnnen. I)iese sind zum groBen 
Teil geeignet, die Annahme, dag die Entstehung der herdfSrmigen Aus- 
f/~lle durch funktionelle Zirkulationsst6rungen bedingt sei, zu bekr/iftigen. 
Die bisher ansgefiihrten Versuche, bei denen die Wirkung der Luft-, 
Fett- oder Lykopodiumembolien untersuch~ wurde (Spielmeyer, 5reu. 
biirger, Bodechtel und ~]liiller u. a.) beruhen vor Mlem auf meehanisehen 
Einwirkungen, w/i.hrend wi res  in unseren Versuehen mit einem ,,rein" 
fm:ktionellen Zustand zu tun haben. Zweifellos spielt daneben auch 
noeh eine toxisehe Komponente eine Rolle. 
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