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I. Einleitung.

Nachdem in einer fritheren Verdffentlichung (1935) das jahres-
cyclische Verhalten der Schilddriise der einheimischen Eidechsen be-
schrieben worden ist, soll jetzt iiber den EinfluBl der Kéilte und Wirme
und iiber die Wirkung von Thyroxin und thyreotropem Hormon auf
die Schilddriise berichtet werden. Gleichzeitig soll versucht werden,
einen Einblick in die sekretorische Tétigkeit des Follikelepithels sowie
in die Kolloidabgabe an das Follikellumen und aus diesem an die Blut-
bahn zu erhalten. Wenn auch dabel, wie ich vorausschicken mochte,
eine einwandfreie Klirung der Kolloidabgabe nicht moglich gewesen
ist, so gestattet dieses Material doch in weitgehendem MaBle, aus den
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Abb. 1. Das Verhalten der Schilddriise wihrend einer zwischen zwei Hiutungen liegenden Periode.

hieriiber bestehenden, oft entgegengesetzten Hypothesen diejenigen her-
vorzuheben, die nach den histologisch feststellbaren Erscheinungen am
wahrscheinlichsten sind.

Die Untersuchungen iiber das jahrescyclische Verhalten hatten
ergeben, dafl die Schilddriise, nach der Hohe des Follikelepithels und
der Beschaffenheit des Kolloids zu urteilen, Anfang Juni am stérk-
sten in Tétigkeit 1st, wihrend sie in den Wintermonaten, zur Zeit der
Kaltestarre, ihre Téatigkeit weitgehend verringert. Ferner konnte fest-
gestellt werden, daBl sie jedesmal bei der Differenzierung einer neuen
Epidermisgeneration ihre Titigkeit langsam herabzusetzen beginnt, dal
dieser Prozefl mit Beendigung der Ausbildung der neuen festen Horn-
schicht seinen Hohepunkt erreicht und daf sie ungefihr 2—3 Tage
nach der Hiautung ihre normale sekretorische Titigkeit wieder aufge-
nommen hat (Abb. 1).

Aus diesem histologisch feststellbaren Verhalten geht hervor, dal
fiir die Beurteilung und auch fir die Ergebnisse der eingangs ange-
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fithrten Versuche sowohl der Zeitpunkt des Beginns als auch derjenige
der Beendigung von wesentlicher Bedeutung ist. Die histologischen
Verinderungen werden, bei Verabfolgung der gleichen Menge und
bei gleicher Wirkungsdauer desselben Priiparates, bei Sommertieren
andere sein als bei solchen Eidechsen, die sich im Zustande der Kilte-
starre befinden. Ferner werden sich bei einem im Zeitraum 4B (Abb. 1)
ausgefithrten Versuch in der Schilddriise andere histologische Vorginge
abspielen als bei einem im Zeitraum BD angesetzten. Auch wird, be-
sonders bei kurzfristigen Experimenten mit Thyroxin und thyreotro-
pem Hormon, ein zur Zeit 4 begonnener Versuch ein anderes histo-
logisches Ergebnis zeitigen als ein im Zeitpunkt B oder C angefangener.
Zwar konnte man zu Beginn jeder Versuchsreihe durch Probeexzision
den histologisch-physiologischen Zustand der Schilddriise feststellen.
Dadurch wiirde aber stets eine Storung ihres normalen Funktions-
ablaufes hervorgerufen werden, so daBl dieser Weg nicht gangbar ist.
Ebenso ist es nicht gut méglich, zur Erlangung eines einheitlichen
Materials die Nachkommen eines Weibchens unter moglichst gleich-
bleibenden Bedingungen aufzuziehen, da die Eidechsen erst im vierten
Sommer geschlechtsreif werden. So bleibt zunéchst nur der Weg
bestehen, solche gesunden Tiere fiir eine Versuchsreihe zu benutzen,
deren Schilddriisen sich, nach der Jahreszeit und der Hautung zu
schlieBen, in einem annihernd gleichen histologischen Zustand be-
finden.

Fiir die Versuche wurden nur geschlechtsreife, gesunde und kriftige Ei-
dechsen verwendet, die gut fraBen und mindestens einen Monat im Terrarium
gehalten worden waren. Ergab sich bei der Sektion, daf innere Organe erkrankt
waren, so wurden solche Individuen, sofern die Erkrankung nicht im Zusammen-
hang mit der Zufuhr eines Wirkstoffes stand, fiir die Beurteilung der Ver-
anderung der Schilddriise ausgeschieden. Ferner wurden nur Tiere zu einer
Versuchsreihe zusammengestellt, die sich an demselben Tage gehautet hatten.
Der Nachteil, der dadurch entstand, daB fiir einen Versuch gewdhnlich nur .
4—6 Eidechsen zur Verfiigung standen, wurde durch mehrmaliges Wiederholen
des gleichen Experimentes in derselben Jahreszeit ausgeglichen. Im Winter
wurden die Tiere, soweit sie nicht im Zustande der Kiltestarre waren, mit Mehl-
wiirmern und Wachsmottenlarven gefiittert. Im Sommer bekamen sie aufler-
dem noch Fliegenlarven, Regenwiirmer, Schaben und andere Insekten und mit-
unter gehacktes, rohes Rindfleisch. Ferner erhielten sie taglich frisches Wasser,

und der mit Rasen oder Moos bedeckte Boden der Versuchsbehilter wurde
meistens jeden Morgen mit Wasser besprengt.

Nach Beendigung des Versuches wurden die Eidechsen in demselben Raum,
in dem die Terrarien aufgestellt waren, mit Chloroform getétet und in derselben
Weise weiterbehandelt, wie es bereits im ersten Teil dieser Arbeit beschrieben
worden ist.
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II. Uber den Einflul der Temperatur auf die Schilddriise.

Zur Analyse der Bedeutung der Umwelt fir die Kiltestarre der
einheimischen Reptilien ist es notwendig, zundchst den Einfluf ein-
zelner klimatischer Faktoren auf die inkretorischen Organe zu unter-
suchen.

Die Bearbeitung des jahrescyclischen Verhaltens hat gezeigt, daB
die Funktion der Eidechsenschilddriise von der Auflentemperatur ab-
hiéngig zu sein scheint, da sie, ungefédhr entsprechend dem Stoffwechsel
(WeieMaNN 1932), im Winter ihre Tatigkeit weitgehend herabsetzt,
wihrend sie im Sommer ihre stirkste Aktivitit entfaltet. Es fragt
sich nun, ob diese Funktionsverminderung im Winter und die Erh6hung
derselben im Sommer durch Einwirkung von klimatischen Faktoren,
die selbstverstindlich auch den Gesamtstoffwechsel beeinflussen, ver-
hindert werden kann, oder ob die jahreszeitlichen Veranderungen der-
art fixiert sind, dall sie nicht wesentlich iiber die erblich festgelegte
Norm hinaus verédndert werden kénnen. Zur Klidrung dieser Frage
wurde zundchst der Einfluf der Temperatur auf das histologisch-
physiologische Verhalten der Schilddriise naher untersucht, da ja gerade
diese einer der wichtigsten Faktoren des Klimas ist, und da durch diese
Untersuchung auch die Frage nach der Bedeutung der Temperatur
fiir die Kaltestarre geklart werden kann.

A. Uber die Wirkung der Wirme auf die Winterschilddriise.

Die Versuche, die sich mit dem EinfluB der Wirme auf das histologisch-
physiologische Verhalten der Schilddriise befassen, wurden im Winter 1933 bis
1934 an Lacerta agilis ausgefithrt. Die Tiere wurden am 3. X. 1933 in kleinen
Terrarien in einem Warmhaus untergebracht, in dem die Temperatur bis zur
Beendigung der Versuche zwischen 23 ° und 31° C, gewohnlich aber nur zwischen
24° und 29° C schwankte. Die Belichtung war insofern ungiinstig, als das
Warmhaus eine doppelte Glaswand besitzt, so dafl auch bei zeitweisem Ge-
brauch einer Hohensonne normale Belichtungsverhaltnisse nicht hergestellt
werden konnten.

Als die Eidechsen am 3.X. aus dem Freien in das Warmhaus
gebracht wurden, befanden sie sich bereits in leichter Kaltestarre. Sie
hatten sich in Erdgruben unter dem Moos verkrochen, offneten aber
bei Berithrung die Augen und versuchten zu fliehen. Dieses Verhalten
behielten die Tiere zundchst auch im Warmhaus bei. Sie lagen ge-
wohnlich zusammengerollt und mit geschlossenen Augen unter dem
Moos und nahmen keine Nahrung auf. Erst vom 16. X. an kamen
die Tiere tagsiiber aus ihren Verstecken hervor. Sie frallen sehr gut

und regelmifBig und verhielten sich ahnlich wie im Sommer. Nur waren
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sie nicht ganz so lebhaft. Wesentlich fiir die Beurteilung ihrer Kérper-
verfassung ist auch, daB sie sich wihrend der Versuchsperiode, wenn
auch in ziemlich unregelmifBigen Abstinden, wieder héuteten. Zum
ersten Male wurden seit Beginn des Versuches am 11. XI. und 14. XI.
sich hiutende Tiere beobachtet; weitere Hautungen erfolgten bei ihnen
in den néchsten Monaten. So hautete sich, um nur ein Beispiel an-
zufiihren, ein @ am 14. XI., 16. XII. 1933, 7. I. 1934 und am 29. I. 1934.
Doch dauerte das Abwerfen der alten Hornschichten, auch der des
Rumpfes, gewdhnlich mehrere Tage. Es konnte aber durch regelmiBiges
Bestrahlen mit der Hohensonne auf die bei Sommertieren zu beobach-
tende Dauer zuriickgebracht werden. Diese Befunde sind nun insofern

Abb. 2. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines vom 3. X. bis 18. XT. 1933 im Warm-
haus gehaltenen § von L. agilis (5,9/14,9 cm). Susa, Azan. Vergr. 810fach.

auffallig, als im Gegensatz zu ihnen bei den von BrREYER (1929) unter-
suchten Mauereidechsen im Winter — bei Verhinderung der Winter-
starre — eine etwa 3 monatige Verzogerung der Hautung eintrat, die er
auf die ungiinstigen Lebensbedingungen und auf das Beibehalten des
gewohnten Rhythmus zuriickfithrt. Leider gibt BREYVER nichts iiber
die Herkunft der von ihm untersuchten L. muralis an, so dal man sich
kein genaueres Bild iiber die die Hautung unterdriickenden Ursachen
machen kann. Denn bei der in der Siidschweiz lebenden L. muralis
konnte ich auch wihrend der Wintermonate im Freien sich hidutende
Individuen beobachten (siehe I.Teil dieser Arbeit).

Die Schilddriise der wihrend des Winters im warmen Raum ge-
haltenen Eidechsen zeigt folgendes Verhalten: Bei den am 18. XI. 1933
abgetoteten drei Tieren, die sich also rund 45 Tage in der Wirme be-
funden hatten, ist sie stark durchblutet. Sie setzt sich aus mittelgroBen
und grofen Follikeln zusammen, die gestautes Kolloid enthalten, in



542 Bruno Eggert

dessen Rande kleine chromophobe Vakuolen liegen (Abb. 2). Das Fol-
likelepithel ist durchschnittlich 3—5 4 hoch und besteht aus schwach
zylinderformigen, hauptséchlich aber aus kubischen bis leicht pflaster-
artigen Zellen, zwischen denen die Grenzen meist deutlich als helle,
kornchenarme oder dunkle, kérnchenreiche Streifen hervortreten. Ihre
Kerne sind langlichoval bis rund, von ziemlich regelmiBiger Ge-
stalt und nur selten leicht eingedellt. Sie enthalten in einem feinen
Liningeriist gewoéhnlich einen groflen, homogenen Nucleolus. Die
Zellen sind zum groBten Teil mit Prosekretkérnern gefiillt, die bei
ungleichméBiger Verteilung im apikalén Abschnitt dichter als im basalen
liegen. Doch findet weder eine Verfliissigung derselben unter Bildung
von intrazelluliren Kolloidtropfen noch eine Ausscheidung von Kolloid

Abb. 3. Ausschnitt aus den mittleren Follikeln der Schilddriise eines vom 3. X. 1933 bis 20. 1. 1934
im Warmhaus gehaltenen Q von L. agilie (7,1/14,8 cm). Susa, Azan. Vergr. 810 fach.

in das Follikellumen statt. Nur bei einem Tier sind im linken Zipfel
der Schilddriise mehrere Follikel vorhanden, deren Lumen mit diinn-
fliissigem, frisch ausgeschiedenem Kolloid gefiilllt sind, das zahlreiche
chromophobe Randvakuolen enthélt. Doch ist in diesen Follikeln das
Epithel nicht hoher als in denjenigen mit gestautem Kolloid, und es
sind in ihm ebenso wie in dem der anderen Follikel keine Mitosen
vorhanden.

Im grofen und ganzen ist also die Schilddriise dieser Warmetiere
noch derjenigen der in normaler Winterstarre befindlichen Eidechsen
sehr dhnlich. Die Epithelhche ist bei den Versuchs- und Kontrolltieren
dieselbe. Nur ist bei ersteren die Schilddriise etwas stirker durchblutet
und macht infolge des Auftretens zahlreicher kleiner Randvakuolen
einen aktiveren Eindruck.

Von drei weiteren Eidechsen, die unter denselben Bedingungen
gehalten, aber erst am 20. I. 1934 abgetotet wurden, zeigen zwel Inso-
fern ein iibereinstimmendes Verhalten der Schilddriise, als bei ihnen
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eine schwache Aktivierung derselben festzustellen ist. Die groflen Fol-
likel (Abb. 3) besitzen zwar nur ein sehr niedriges, durchschnittlich
2,5—4 1 hohes Epithel, das stellenweise sogar fast endothelartig aus-
sieht. Zwischen den langgestreckten, pflasterartigen Zellen sind keine
Grenzen zu erkennen, und die linglichovalen Kerne, in denen die chro-
matische Substanz teils diffus, teils in groberen Brocken verteilt ist,
sind von einem Plasma umgeben, in dem nur wenige, ziemlich gleich-
mifig verteilte Prosekretkorner liegen. Doch ist das Follikellumen
mit mehr diinnflissigem, mit Azan sich blau firbendem Kolloid ge-
fiillt, welches zahlreiche grofere Randvakuolen aufweist. Zihfliissiges,
gestautes Kolloid, wie es fiir die Schilddriise der in Winterstarre befind-
lichen Tiere charakteristisch ist, ist nur in den randlichen Follikeln
vorhanden.

Bei dem dritten, an demselben Tage konservierten Tier ist die
Schilddriise dagegen bereits sehr stark aktiviert. Sie enthélt haupt-
sichlich Follikel mit diinnfliissigem, frisch ausgeschiedenem Kolloid, und
nur am Rande sind noch sehr wenige mit gestautem Kolloid vorhanden.
Das ganze Organ ist miaBig durchblutet, weist aber zahlreiche Granulo-
cyten besonders an solchen Stellen auf, an denen eine Lymphocyten-
infiltration stattgefunden hat. Das Follikelepithel ist sehr aktiv und
durchschnittlich 5—9 u# hoch. Am Rande, besonders in den gestautes
Kolloid enthaltenden Follikeln, besitzt es dagegen nur eine Hohe von
3—4 u. An einigen, hauptsiichlich in der Mitte liegenden Follikeln ist
ferner eine geringe Epitheldesquamation zu erkennen, die mit einer
Einwanderung von Lymphocyten in das Follikelepithel verbunden ist.
Doch geht diese Desquamation nie so weit, daB es zu einer volligen
Auflésung der von ihr betroffenen Follikel kommt. Vielmehr degene-
rieren sowohl die in das Follikellumen ausgestoBenen Epithelzellen als
auch die eingewanderten Lymphocyten und werden schlieBlich im Kol-
loid aufgelést.

Bei weiterem Verbleiben der Eidechsen in der Wirme wird die
Aktivierung der Schilddriise immer stirker und erreicht, ohne dal} sich
an ihnen korperliche Schiidigungen bemerkbar machen, ihren Héhepunkt
bei Tieren, die zwischen dem 10.II. und 17.11. 1934 konserviert wurden.
Bei ihnen ist die Schilddriise stark durchblutet und enthilt an einzelnen
Stellen zahlreiche Granulocyten. Die meisten Follikel sind mit frisch aus-
geschiedenem, diinnfliissigem, groBe Randvakuolen aufweisendem Kolloid
gefiillt (Abb. 4). Zwischen ihnen liegen unregelmaBig verteilt noch ein-
zelne Follikel mit dickfliissigem, mit Azan sich rot firbendem Kolloid, in
welchem keine Randvakuolen festzustellen sind. Das Epithel der diinn-
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fliissiges Kolloid enthaltenden Follikel ist durchschnittlich 9—13 x hoch,
das derjenigen mit gestautem Kolloid gewohnlich nur 6—10 . Doch
kann es bei letzteren, besonders an gefalteten oder ausgebuchteten
Stellen, sogar bis 16 x4 hoch sein. Es besitzt also durchschnitthich die
Hohe, wie sie normalerweise nur bei den Anfang Juni gefangenen Tieren
vorhanden ist (vgl. Abb.17 im I. Teil dieser Arbeit). Die Epithel-
zellen, zwischen denen die Grenzen stets als dunkle, kornchenreiche
Strecken hervortreten, sind hoch zylinderformig und an der Basis ge-
wohnlich breiter als am apikalen Rande. Die mehr runden bis schwach

Abb. 4. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines vom 38.X. 1933 bis 17.IL. 1934 im
Warmhaus gehaltenen Q von L. agilis (5,4/12,5 cm). Susa, Azan. Vergr. 810fach.

ovalen Kerne liegen stets im basalen Abschnitt und enthalten gewdhn-
lich einen groflen, homogenen Nucleolus. Nur in einzelnen Kernen ist
die chromatische Substanz in groberen Brocken oder auch mehr diffus
verstreut. Die Prosekretkorner verteilen sich entweder ziemlich gleich-
miBig iiber die ganze Zelle oder sind dicht um den Kern angehéuft und
konnen sogar einen schmalen, sich stark rot firbenden Saum am apikalen
Zellende bilden. Vakuolenartige Bildungen (chromophobe Vakuolen
UnrenaUTHS) oder Kolloidtropfen sind in den Zellen nicht vorhanden.
Auch findet keine mitotische Teilung der Epithelzellen statt.
Wenige Tage spiater machten sich bei den Versuchstieren schwere
korperliche Schidigungen bemerkbar, die weder durch geeignete Fiitte-
rung noch durch Bestrahlen mit der Héhensonne behoben werden konn-
ten. Die Eidechsen wurden sehr trige, nahmen nur wenig Nahrung
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auf und magerten erheblich ab. Es trat ferner eine starke Keratosis auf,
die zu einer Triilbung der Cornea und sogar zur vollstindigen Erblin-
dung fiihrte, wobei die Lidrinder verklebten. Die Haut verlor ihren

Abb. 5a. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines vom 3. X. 1933 bis 8. III. 1934 im
Warmhaus gehaltenen Q von L. agilis (6,9 cm). Susa, Azan. Vergr. 810fach.

Abb. 5b. Liingsschnitt durch die Riickenhaut desselben Tieres wie in Abb. 5a.
Susa, Eisenhimatoxylin-vAN GIESON. Vergr. 30 fach.

Glanz; die Hornschichten wurden trocken und sahen auBerordentlich
stark verdickt aus. Deshalb wurden die noch vorhandenen drei Ver-
suchstiere am 8. III. 1934 konserviert und somit die Versuche abge-
brochen.

Die Schilddriise dieser Tiere befindet sich in einem Zustande, den
man, im Vergleich zu ihrem normalen Verhalten, wohl als Hyperaktivitéit

Zeitschrift: f. wissensch. Zoologie. 147. Bd. 36
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bezeichnen kann. Samtliche Follikel (Abb. 5a) enthalten diinnfliissiges
Kolloid, in welchem am ganzen Rande oder nur an einzelnen Stellen
grofle chromophobe Vakuolen vorhanden sind. Das Follikelepithel ist
12—21 u hoch, also bedeutend héher, als es je normalerweise im Ver-
lauf des Jahres wird. Die Epithelzellen, deren Grenzen immer deutlich
hervortreten, sind mit Prosekretkérnern gefiillt, die mitunter am api-
kalen Ende einen breiteren Saum bilden. Die Kerne liegen stets an der
Basis der Zellen. Bei diesen Tieren ist ferner der betrichtliche Umfang
der Verhornung der Epidermis bemerkenswert, was besonders gut an
Schnitten durch die Rumpfhaut zu erkennen ist (Abb. 5b). Sie ist da-
durch zustande gekommen, daBl der Verhornungsprozel der Epidermis
weiter schreitet, wihrend eine Hautung nicht mehr stattfindet. Ferner
tritt keine Differenzierung in lockere und feste Hornschichten ein. Viel-
mehr werden gleichméfig diinne Hornlamellen gebildet, die sich teilweise
voneinander abheben, so dafl ein lockeres Maschenwerk entsteht. Diese
Erscheinung zeigt ebenfalls sehr deutlich, daf zwischen dem Funktions-
zustand der Schilddriise und der Differenzierung der Epidermis, beson-
ders der Bildung der Hornschichten, enge Beziehungen bestehen, worauf
ausfiihrlicher erst bei der Besprechung der Exstirpationsversuche ein-
gegangen werden soll.

B. Uber den Einfluf plstzlicher Temperaturerhihung auf die Schild-
driise von Zauneidechsen, die sich im Zustande
der Kiiltestarre befinden.

Diese Versuche konnten nicht systematisch durchgefithrt werden
sondern sind mehr zufélliger Art. Es war nédmlich auffallend, dal von
den in einem ungeheizten Glashaus untergebrachten Eidechsen, die sich
in normaler Kiltestarre befanden,.bei plotzlich einsetzendem, haupt-
séchlich durch fohnartige Witterung hervorgerufenem Tauwetter, gewohn-
lich einige aus ihren Verstecken hervorkamen und sich auf dem die
Erde bedeckenden Moos oder Rasen aufhielten. Diese Tiere waren sehr
trige, lagen gewohnlich schwach zusammengekriimmt, mitunter aber
auch ausgestreckt da und hatten die Augen geschlossen. Bei Beriih-
rung wurden sie lebhaft. Sie offneten die Augen und unternahmen
planlose Fluchtversuche. Nach kurzer Zeit wurden sie wieder ruhig
und nahmen wieder die eingangs beschriebene Haltung an. Fir die
Beurteilung dieser Versuche ist also wesentlich, dafl immer nur einige
wenige von den in demselben Behilter untergebrachten Eidechsen dieses
Verhalten zeigten, withrend der grofite Teil der Tiere in einer normalen
Kailtestarre in seinem Versteck verblieb.
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Beziiglich der am 19. 1. 1934 abgetoteten drei Tiere, die sich in
diesem halbwachen Zustande befanden, ist bemerkenswert, daB die
Temperatur im Glashaus vom 10. I. bis 17. I. 1934 zwischen 1° und 5° C
schwankte und vom 16.—18. I. zwischen 3° und 9° C. Am 18. 1. betrug
das Maximum 14°C, und am 19. 1., als die Tiere konserviert wurden,
war sie nicht unter 8° C gesunken. Zwei dieser Tiere zeigen eine weit-
gehende histologische Ubereinstimmung der Schilddriise. Sie ist stark
aktiviert, aber nur mifig durchblutet. Das Follikelepithel (Abb. 6) ist
4—T7 u hoch, bei den Kontrolltieren dagegen durchschnittlich nur 2,5

¥

bis 4 u. Die kubischen bis zylinderfosrmigen Epithelzellen, deren Grenzen

Abb. 6. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines Q von L. agilis (8,7/19,7 cm), das

1
am 19.1. 1934 bei plitzlich einsetzender Erwirmung aus seinem Winterversteck hervorgekommen

war. Susa, Azan. Vergr. 810fach.

gewohnlich deutlich hervortreten, enthalten meistens einen breiten
apikalen Saum von Prosekretkérnern, die mitunter die ganze Zelle aus-
filllen kénnen. Ferner sind ofters in einer Zelle ein oder zwei groBere,
mit Azan sich blau firbende Kolloidtropfen vorhanden. Die Kerne sind
rund bis linglichoval, hdufig von unregelméBiger Form und enthalten
einen groBeren, homogenen Nucleolus. Sehr vereinzelt treten auch
pyknotische Kerne auf. Doch findet zu dieser Zeit weder ein AusstoBen
derselben noch ein solches normaler Zellen in das Follikellumen statt.
Das homogene, dickfliissige Kolloid ist von zahlreichen groBen Rand-
vakuolen umgeben, um die diinnfliissiges, frisch ausgeschiedenes liegt.
Am Rande der Schilddriise, besonders in den seitlichen Zipfeln, sind
noch Follikel mit normal gestautem Kolloid vorhanden, das nur an
cinzelnen Stellen wenige kleine Randvakuolen enthilt.
36*
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Bei dem dritten unter denselben Bedingungen gehaltenen und an
demselben Tage abgetoteten Tier haben sich die Schilddriisenfollikel
in ganz anderer Weise verdndert (Abb. 7). Sie enthalten ebenfalls dick-
fliissiges Kolloid, in dem aber nur sehr wenige kleine Randvakuolen zu
erkennen sind, was darauf hinweist, dafl eine erhéhte Kolloidbildung und
Abgabe nicht stattgefunden hat. Das Epithel ist durchschnittlich 6 bis
11 u, an einzelnen Stellen jedoch nur 3—4 u hoch. Die Zellen sind ge-
wohnlich mit Prosekretkornern gefiillt. Mitunter konnen diese Kérnchen
auch nur ein grobmaschiges, unregelméifiges Netzwerk bilden, so dafl das
Plasma solcher Zellen im gefirbten Zustande einen wesentlich helleren

Abb. 7. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines & von L. agilig (7.8 cm), das am
19. 1. 1934 bei plotzlich einsetzender Erwirmung aus seinem Winterversteck hervorgekommen war.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

Eindruck als das der anderen macht. Auffallend und charakteristisch
fiir das Epithel dieser Schilddriise sind die grofien, vakuolenartigen
Bildungen, die in fast jeder Zelle vorhanden sind, und die wahrscheinlich
mit einer eiweilartigen Fliissigkeit gefiillt waren, worauf das in ihnen
enthaltene feine Gerinnsel hinweist. Ob diese Vakuolen auBlerdem noch
lipoidartige Einschliisse enthalten haben, 1aBt sich wegen Fehlen von
geeignet konserviertem Material nicht nachweisen. Eine solche Vakuole
nimmt gewohnlich den grofiten Teil der Zelle ein. so dafl nur an der
Peripherie derselben ein Plasmasaum von wechselnder Stirke vorhanden
1st, der besonders an der Zellbasis sehr schmal ist. In diesen pfeiler-
~ artigen Plasmawinden liegen die unregelmifig langlichovalen, mei-
stens aber stark abgeplatteten Kerne, deren Hauptachse gewohnlich
senkrecht zur Zellbasis steht. In Zellen dagegen, die keine derartigen
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Vakuolen enthalten, sind sie blischenférmig. Solche Zellen sind auch
meistens durch deutlich erkennbare Grenzen voneinander getrennt, wih-
rend sie in den vakuolisierten nicht zu erkennen sind.

Ein dhnliches Aussehen weist auch die Schilddriise zweier anderer
Tiere auf, die sich in demselben Glashaus in Winterstarre befanden, die
ebenfalls bei einem plétzlich erfolgenden Witterungsumschlag am 25. I1.
1934 aus ihrem Winterversteck hervorgekommen waren und dasselbe
Verhalten wie die vorher angefithrten Tiere zeigten. In diesem Falle
hatte die Temperatur in der Zeit vom 17.—22. IT. 1934 nur zwischen
1° und 8°C, in der Zeit vom 23.—25.II. dagegen zwischen 1° und
21° C geschwankt.

C. Uber die Wirkung von niedriger Temperatur
auf die Sommerschilddriise.

Um iiber den EinfluB von niedriger Temperatur auf die Schilddriise von
Sommertieren AufschluB zu erhalten, wurden am 6.V. 1934 6 33 von L. agilis
in einer (Glasschale in einen Kiihischrank gesetzt, dessen Temperatur wihrend
der Versuchsdauer zwischen 6° und 7° C schwankte. Als Kontrollen dienten
4 33 derselben Art, die in einem Terrarium untergebracht waren, das in einem
Glashause stand, dessen Dachfenster und Seitentiiren im Sommer stets gedffnet
waren. Da die im Kiihlschrank aufgehobenen Tiere sich im Dunkeln befanden,
wurde das Terrarium, in welchem die Kontrolltiere untergebracht waren, eben-
falls lichtdicht abgeschlossen. Nur beim Fiittern und Wechseln des Wassers
fiel sowohl bei den Versuchs- als auch bei den Kontrolltieren Licht in das be-
treffende Terrarium.

Als die Versuchstiere in den Kiihlschrank gesetzt wurden — an
diesem Tage betrug die Temperatur in den im Freien befindlichen Ter-
rarien, aus welchen die Tiere herausgenommen wurden, 18°C — wur-
den sie sehr unruhig. Sie versuchten zunichst immer wieder, an der
Wand ihres neuen Behilters emporzuklettern. Aber bereits im Laufe
weniger Stunden beruhigten sie sich und fielen in einen leichten Starre-
zustand. Wihrend der ganzen Versuchsdauer lagen sie dann leicht zu-
sammengekriimmt da, aber nicht in einer so eingerollten Stellung, wie
sie fiir die sich in normaler Kiltestarre befindenden Tiere charakteri-
stisch ist, und hatten zum Teil die Augenlider geschlossen. Dieses Ver-
halten &nderte sich auch nicht, wenn in den Behilter fiir kurze Zeit
Licht fiel. Im Gegensatz zu den Kontrolltieren, die ebenfalls nicht so
lebhaft wie die dem Tageslicht ausgesetzten Tiere waren, nahmen sie
keine Nahrung und auch kein Wasser auf. Ebenso erfolgte wihrend
der Versuchsdauer keine Entleerung des Darmes und der Nieren.

Die Versuche konnten leider nur bis zum 21. V. 1934 durchgefiihrt
werden, an welchem Tage die Tiere mit Chloroform im Kiihlschrank
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abgetotet wurden. Sie haben also nur 2 Wochen gedauert, was fiir die
Beurteilung der Ergebnisse von Bedeutung ist.

~ Alle Versuchstiere zeigen ein weitgehend iibereinstimmendes histo-
logisches Verhalten der Schilddriise, das in einer leichten Herabsetzung
ihrer Funktion zum Ausdruck kommt. Das Epithel der mittleren Fol-
likel ist 6—7 u hoch, wihrend das der am Rande liegenden durchschnitt-
lich nur 3—6 . mitunter auch 4—6 u hoch ist. Bei zwei Versuchstieren
besitzt es sogar nur eine Héhe von 5—6 u bzw. 3—5 u, beil den Kon-
trolltieren dagegen eine solche von 8 —10 y bzw. 7—9 u. Es finden in
ihm, im Gegensatz zu dem der Kontrolltiere, keine Zellteilungen statt,
und die Neubildung und Abgabe des Kolloids erfolgt in geringerem
Umfange. Zwar ist ein groBer Teil der mittleren Follikel, &hnlich wie
bei den Kontrollen, mit frisch ausgeschiedenem, diinnfliissigem Kolloid
gefiillt, das groBe Randvakuolen aufweist. Aber in den meisten am
Rande liegenden Follikeln ist das Kolloid bereits zahflissiger, firbt
sich mit Azan schwach rot und enthilt nur wenige kleine Randvakuolen.
Bei den beiden Tieren mit besonders niedrigem Epithel ist die Kolloid-
bildung und Abgabe sogar schon zum groften Teil eingestellt. Das
Kolloid fast samtlicher Follikel ist bei ihnen dickfliissig, farbt sich
meistens schwach rot, und es sind in ihm nur wenige Randvakuolen
vorhanden, die auf weiten Strecken ganz fehlen konnen.

D. Uber den Einfluff der Kiilte auf die Schilddriise
von Lacerta serpa Raf.

Diese Versuche gingen davon aus, dall es moglich gewesen ist,
die aus Bozen stammende Lacerta muralis in Tibingen anzusiedeln,
wobei die Tiere den Winter im Zustande einer mehrere Monate
dauernden Kiéltestarre verbringen miissen, wihrend sie in ihrer Heimat
nur fiir kurze Zeit, mitunter wohl auch iiberhaupt nicht, in eine solche
fallen. Es fragt sich nun, ob es moglich ist, eine ausgesprochen siid-
européische Art, die wohl keine feste und lingere Zeit dauernde Winter-
rubhe hilt, den Winter iiber durch die normale AuBentemperatur in
eine Kiltestarre zu versetzen, und ob solche Tiere diese iiberstehen.
ohne daBl eine wesentliche Storung des Organismus eintritt. Dabel
sollten auch die Verédnderungen in der Schilddriise untersucht werden,
welche durch die Einwirkung der Kilte bedingt sind.

Fiir diese Untersuchungen wurde die aus Zara an der dalmatischen
Kiiste stammende L. serpa benutzt. Nach WERNER (1913) kommt diese
Art auf dem groBten Teil des italienischen Festlandes, auf Sizilien, in
Istrien, auf dem dalmatischen Festlande und auf einigen dalmatischen
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Inseln vor, ist also ein ausgesprochener Bewohner des mediterranen
Gebietes. Ob sie in ihrer Heimat im Winter in eine tiefe Kiltestarre
fillt, konnte nicht festgestellt werden, ist aber nach meinen an der
in der Siidschweiz lebenden Mauereidechse gemachten Beobachtungen
wenig wahrscheinlich.

Die aus Zara stammenden 33 dieser Art, die frisch gefangen waren
und sich in gutem Zustande befanden, wurden nach ihrer Ankunft am
29. IX. 1933 sogleich in einem groBen Terrarium untergebracht, das
in einem Warmhaus aufgestellt war, dessen Temperatur bis zum Friih-
ling 1934, wo die Versuche abgebrochen wurden, zwischen 23° und 31° C,
gewohnlich aber nur zwischen 24° und 29°C schwankte. Die Tiere
gingen sofort ans Futter, gewdhnten sich schnell ein und haben sich
withrend der ganzen Versuchszeit, wiihrend der sie zeitweilig mit einer
Héhensonne bestrahlt wurden, zum groBten Teil gut gehalten und sich
auch normal gehiutet.

Am 3.X. 1933 wurden zehn dieser Tiere in einem Sand, Steine
und Moos enthaltenden Terrarium in ein ungeheiztes Glashaus gesetzt,
was sie ohne erkennbare Schiidigungen ertrugen. Bereits im Verlaufe
einer Woche wurden unter diesen neuen Bedingungen ihre Bewegungen
langsamer. Sie hielten sich meistens leicht zusammengerollt unter dem
schwach angefeuchteten Moos auf und kamen nur bei warmem Wetter,
besonders bei Sonnenschein, aus ihren Verstecken hervor. Sie nahmen
zunichst in geringem Umfange Nahrung auf, stellten aber bei Beginn
der kalten Witterung die Nahrungsaufnahme véllig ein. Schlieflich
fielen sie in eine Kiltestarre, die sich im groflen und ganzen von der-
jenigen von L.agilis nicht unterschied. Nur bei Tauwetter kamen sie
unter dem Moos hervor und lagen sehr trige da, verkrochen sich aber
sofort wieder bei Eintritt einer neuen Kilteperiode. Im Frithjahr gaben
sie zu derselben Zeit wie die in demselben Raume untergebrachten
Zauneidechsen die Winterruhe auf, hiuteten sich und zeigten ein nor-
males Verhalten. Irgendwelche durch die Kiltestarre bedingte Schidi-
gungen waren an ihnen nicht festzustellen.

Bevor das Verhalten der Schilddriise wihrend der Kiltestarre
beschrieben wird, soll auf die Schilddriise der in der Wiirme gehaltenen
Tiere eingegangen werden. Denn es ist erst im Vergleich mit diesen
moglich, die Verinderungen zu erkennen, welche moglicherweise wéh-
rend der Kiltestarre aufgetreten sind, und die als Folge der Einwirkung
der niedrigen Temperatur angesehen werden miissen.

Die Schilddriise der im Warmhaus untergebrachten Eidechsen ist
normal durchblutet und setzt sich aus groSen Follikeln zusammen,
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zwischen denen betriachtliche Fettmengen, aber keine Anhiufungen von
Lymphocyten liegen. Bei den meisten Tieren besitzen die Follikel
sowohl zu Beginn als auch am Ende der Versuchszeit ein niedriges,
3—b u hohes Epithel, zwischen dessen pflasterartigen Zellen die Gren-
zen nur zum Teil als aus dicht nebeneinander liegenden Kornchen
bestehenden Streifen hervortreten (Abb.8). Die langlichovalen, mit-
unter mehr rundlichen Kerne besitzen einen gréferen Nucleolus, oder
ihre gesamte chromatische Substanz ist ziemlich unregelmafig verteilt.
Das Plasma enthélt nur wenige, ziemlich gleichmaflig verstreute Pro-
sekretkorner. Ferner ist in zahlreichen Zellen in einem vakuolenartigen

Abb. 8. Ausschnitt aus den mittleren Follikeln der Schilddriise eines (3 von L. serpa (7,4/21,5 cm),
das wihrend des Winters in einem geheizten Glashaus untergebracht war. 17.1L 1934.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

Gebilde ein kleiner Kolloidtropfen vorhanden, der sich mit Azan rot
oder blau férbt, je nach seiner Konsistenz, die dem im Follikellumen
enthaltenen Kolloid entspricht. Dieses ist gewohnlich dickfliissig und
weist nur wenige, kleine Randvakuolen auf. Nur in der in Abb. 8 wieder-
gegebenen Schilddriise ist es diinnfliissig mit groBen Randvakuolen.
Trotzdem ist auch in diesen Follikeln das Epithel nicht héher als in
denjenigen, deren Lumen gestautes’ Kolloid enthilt: Vereinzelt sind
noch im Kolloid ausgestoflene Epithelzellen vorhanden, die sich in
Degeneration befinden; Lymphocyten konnten dagegen in ihm nicht
einwandfrel festgestellt werden.

Diese Befunde an der Schilddriise der wahrend des Winters in der
Wiirme gehaltenen L. serpa stimmen also mit denjenigen der wihrend
der Wintermonate in Lugano gefangenen L. muralis iiberein (vgl. I. Teil
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dieser Arbeit), so dal wohl angenommen werden kann, dafl in ihr
mm Vergleich zu der der freilebenden L. serpa keine wesentlichen Ver-
inderungen eingetreten sind. Wesentlich ist noch, daf in der Schild-
driise dieser beiden Arten wihrend der Wintermonate keine mitotische
Teilung der Follikelepithelzellen erfolgt.

Dagegen ist bel einem Tier, dessen Héautung gestort war und das
einen kranken Eindruck machte, die Schilddriise weitgehend veréndert.
Dieses Tier besitzt eine auffallend stark aktive Thyreoidea, deren Fol-
likel hauptsichlich diinnfliissiges Kolloid mit groen Randvakuolen ent-

Abb. 9. Ausschnitt aus den mittleren Follikeln der Schilddriise eines 6 von L. serpa. (7,8/24,3 cm),
das wiihrend des Winters in einem geheizten Glashaus untergebracht war. 17. IIL. 1934.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

halten (Abb.9). Nur am Rande sind noch solche mit gestautem Kol-
loid vorhanden, in welchen aber die groBen chromophoben Vakuolen
auf die bereits begonnene Fortschaffung des Kolloids hinweisen. Das
Epithel 1st in den mittleren Follikeln 14—16 x, in den randlichen da-
gegen gewohnlich nur 6—8 x4 hoch und besteht aus hohen, zylinder-
formigen Zellen, deren Grenzen immer deutlich hervortreten. Die mehr
rundlichen, mitunter schwach eingedellten Kerne liegen im basalen Teil
und enthalten einen, oft auch zwei Nucleolen, deren Substanz aber
auch diffus verstreut sein kann. Im Plasma dieser hohen Epithelzellen
sind gewohnlich ein oder mehrere in einer grofen Vakuole liegende
und sich blau firbende Kolloidtropfen vorhanden, die gewéhnlich am
apikalen Rande, mitunter auch mehr nach der Mitte zu liegen, die
aber niemals im basalen Teil, zwischen dem Kern und der Follikel-
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wandung, vorhanden sind. Von einzelnen Zellen werden sie in das
Follikellumen ausgestofen, in welchem sie mit dem diinnfliissigen Kol-
loid zusammenflieBen. Diese intrazelluliren Kolloidtropfen fehlen mei-
stens in dem niedrigeren Epithel der gestautes Kolloid besitzenden,
randlichen Follikel.

Die Schilddriise ist also, wenn man von dem Auftreten der intra-
zelluldren Kolloidtropfen absieht, derjenigen von solchen Zauneidechsen
sehr ahnlich, bei denen durch lingeren Aufenthalt in hoher Temperatur
eine Storung des Stoffwechsels eingetreten war, welche auch in einer
starken Keratosis zum Ausdruck kommt, die in dhnlicher Weise bei
dieser L. serpa vorhanden ist.

Abb. 10. Aussehnitt aus den mittleren Follikeln der Schilddriise eines 3 von L. serpa (7.4/14,7 cm),
das wihrend des Winters in einem ungeheizten Glashaus untergebracht war. 19.III 1934.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

Das Aussehen der Schilddriise der in eine Winterstarre versetzten
Tiere stimmt weitgehend mit derjenigen der Warmetiere iiberein. Die
pflasterartigen Epithelzellen sind ebenfalls 3—5 x4 hoch und enthalten
einzelne, gewohnlich aber keine intrazelluliren Kolloidtropfen. Mit-
unter konnen in ihnen groBe Vakuolen auftreten, was besonders dann
der Fall ist, wenn die Tiere bel einem plotzlich einsetzenden Witte-
rungsumschlag fiir kurze Zeit aus ihren Verstecken hervorkommen.
In den Follikeln ist gewéhnlich zahfliissiges Stauungskolloid mit weni-
gen kleinen Randvakuolen vorhanden. Nur bei einer lingere Zeit an-
haltenden Temperaturerhbhung, besonders zu Beginn des Friihlings,
wird dieses stellenweise, hauptsichlich in den seitlichen Zipfeln, durch
frisch ausgeschiedenes, diinnfliissiges mit grofen Randvakuolen ersetzt.
Doch erfolgt dabei keine wesentliche Erhohung der Epithelzellen der
betreffenden Follikel.

Gegen das Friihjahr zu, wenn die Tiere endgiiltig aus der Winter-
starre erwachen, wird das Epithel hoher. So ist es bei zwei am 19. IIL.
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1934 konservierten Tieren, die seit 1 Woche — die Temperatur schwankte
wihrend dieser Zeit zwischen 4° und 20°C — aus ihren Verstecken
hervorkamen und mit offenen Augen, aber noch sehr trige, auf dem
Moos lagen, 6—8 u hoch (Abb. 10). Die Zellen sind kubisch bis schwach
zylinderformig. Die runden bis schwach ovalen Kerne, die neben gro-
beren Chromatinbrocken gewéhnlich einen gréBeren homogenen Nucleo-
lus enthalten, liegen im basalen Teil der Zellen, welche zahlreiche Pro-
sekretkorner aufweisen, die um den Kern, besonders aber am apikalen
Zellrande, eine dichte Zone bilden. In den Zellen sind ferner gewoéhnlich
ein oder mehrere Kolloidtropfen vorhanden, die sich entweder wie das
in dem Follikellumen befindliche Stauungskolloid mit Azan rot firben
oder mitunter auch einen blauen Farbton annehmen konnen.

Hieraus geht also hervor, daB durch die niedrige Temperatur,
durch welche die Tiere in eine Kiiltestarre versetzt werden, die Schild-
driise im Vergleich zu derjenigen der Wirmetiere nur sehr wenig ver-
dndert wird. Bereits bei den in der Wirme gehaltenen Tieren erfolgt
eine Erniedrigung des Epithels und eine Herabsetzung seiner sekreto-
rischen Tatigkeit auf ein Minimum, so dal auch durch die Kilte eine
weitere Verminderung der Funktion der Schilddriise nicht mehr er-
folgen kann, was weitgehend mit den an der Schilddriise von L. muralis
beschriebenen Befunden iibereinstimmt. Bei den Kiltetieren tritt dann
mit Beginn des Friihjahrs, im Méirz, dhnlich wie bei der in Tiibingen
lebenden L. muralis, eine leichte Erhohung der sekretorischen Titig-
keit der Schilddriise ein, was zunichst nur in dem Hoherwerden der
Follikelepithelzellen, dagegen nicht in einer Verfliissigung des Kolloids
zum Ausdruck kommt.

E. Zusammenfassung der Ergebnisse iiber den Einflu8 der Temperatur
auf die Eidechsen-Schilddriise '.

Betrachtet man die Ergebuisse dieser Untersuchungen iiber die
Einwirkung von verschiedenen Temperaturen auf die Schilddriise ge-
schlechtsreifer Eidechsen, so ergibt sich zusammenfassend, dal eine

1 Wenn auch bei diesen Versuchen der EinfluB weiterer klimatischer
Faktoren (Feuchtigkeit, Lichtintensitit usw.) nicht ausgeschaltet werden konnte,
so ist doch bei ihnen die Bedeutung des Temperatureinflusses als so wesentlich
anzusehen, daB die anderen Faktoren bei dieser Betrachtung vernachlissigt
werden koénnen. Damit soll aber nicht gesagt sein, daB ihnen keine oder nur
eine untergeordnete Rolle fiir das Leben bzw. fiir den Gesamtstoffwechsel zu-
kommt. Denn es ist ja ohne weiteres klar, daB z. B. ein heiBer trockener Sommer
oder ein kalter trockener Winter eine ganz andere Bedeutung fiir den Organis-
mus besitzt als ein heiller feuchter Sommer oder ein kalter feuchter Winter.
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Temperaturerhohung die Schilddriise aktiviert, eine Erniedrigung ihre
Funktion herabsetzt. Die dabei erzielten Ergebnisse sind abhéngig von
der Versuchsdauer und, was fiir das Verstindnis der Funktion der
Schilddriise besonders wichtig ist, von der Jahreszeit, in welcher diese
Versuche ausgefithrt werden.

Bringt man Tiere, die sich erst kurze Zeit in leichter Kiltestarre
befinden, in einem Warmhaus unter, dessen Temperatur gewohnlich
zwischen 24° und 29°C schwankt, so beginnt eine schwache Akti-
vierung der Schilddriise meist erst nach einer Versuchsdauer von
rund 45 Tagen und erreicht nach ungefihr 100—110 Tagen ihren
normalen Hohepunkt. Von dieser Zeit ab machen sich schwere Schidi-
gungen der Versuchstiere bemerkbar, die in einer starken Abmagerung
infolge Verweigerung der Nahrungsaufnahme, in dem Einstellen der
Hiutungen und besonders in einer Hyperkeratosis zum Ausdruck
kommen. Die Schilddriise befindet sich im Zustande einer Hyper-
aktivitit, wobei das Epithel der meisten Follikel 12—21 u hoch werden
kann.

Auch eine plotzlich einsetzende Temperaturerhdhung um 5—10°C
kann bei Eidechsen wihrend der Kaltestarre eine Aktivierung der
Schilddriise hervorrufen, die sich gewohnlich in einer Erhohung des
Follikelepithels und in einer verstarkten Kolloidabgabe an den Korper
duBert. Doch kann es dabei auch zur Bildung von grofen, eine eiweil-
artige Fliissigkeit enthaltenden Vakuolen in den Follikelepithelzellen
kommen, ohne daB eine erhéhte Kolloidbildung und Abgabe erfolgt.
Diese Vakuolen haben wahrscheinlich nichts mit normalen Sekretions-
prozessen zu tun, sondern deuten mehr auf eine Storung der Sekretion
oder auf eine Schidigung der Zellen hin, wie sie auch UnLeENHUTH (1928)
an der Schilddriise von Ambystoma maculatum beobachten konnte, in
dessen Epithel sie nach Uberfarbung mit Neutralrot oder nach Ver-
abreichung von groferen Mengen von anorganischem J od auftraten.

Die Aktivierung der Schilddriise erfolgt besonders ausgesprochen
in der zweiten Hilfte der Kiltestarre, wenn die Tiere sich also nicht
mehr in einem so tiefen Starrezustande befinden. Sie geht dann in
demselben Umfange und ungeféhr mit der gleichen Geschwindigkeit vor
sich wie bei iiberwinternden Larven von Triton alpestris, die im Winter
aus dem Freien in Zimmertemperatur von 12,6—16° C gebracht werden
(EcGERT 1933). Nur findet in der Schilddriise der Eidechsen, im Gegen-
satz zu derjenigen der Tritonen, keine mitotische Teilung der Follikel-
epithelzellen statt. Diese tritt auch dann nicht ein, wenn die Eidechsen
lingere Zeit in erhohter Temperatur gehalten werden, was vermutlich
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teilweise damit zusammenhingt, daB die Tiere zu Beginn der Versuche
sich in einem leichten Starrezustande befanden, also den Gesamtstoff-
wechsel wohl bereits stark herabgesetzt hatten, wihrend die Triton-
Larven bei Versuchsbeginn sehr lebhaft waren und auch gut fraBen.
Doch ist es auffillig, daB bei diesen Eidechsen, dhnlich wie bei den
Triton-Larven, eine Vermehrung der Epidermiszellen stattfindet, was
auflerlich in den Hautungen zum Ausdruck kommt, und daB bei ihnen
auch in anderen Organen, z. B. im ultimobranchialen Korper, Mitosen
auftreten.

Im Gegensatz zu der Temperaturerhdhung bedingt eine Erniedrigung
derselben ein Herabsetzen der Funktion der Schilddriise, was besonders
deutlich bei Sommertieren zum Ausdruck kommt. Bringt man solche
in eine Temperatur von 6—7°C, so treten schon im Laufe von 2 Wochen
in ihrer Schilddriise Verdnderungen auf, die in einer Erniedrigung des
Follikelepithels, in dem Aufhéren der Zellteilungen und in einer leichten
Stauung des Kolloids bestehen, also in Veriinderungen, die alle auf
eine Funktionserniedrigung hinweisen.

Versetzt man dagegen die dalmatische Eidechse L. serpa, die
normalerweise wohl in keine tiefe Winterstarre fillt, wihrend des
Winters durch Unterbringen in einem kalten Raum in eine Kilte-
starre, so wird ihre Schilddriise im Vergleich zu derjenigen der im
warmen Raum befindlichen Tiere nur sehr wenig verindert. Denn
bereits bei den in der Wirme gehaltenen Tieren erfolgt eine so
starke Erniedrigung des Follikelepithels und eine so weitgehende
Herabsetzung der Funktion der Schilddriise, daf sie durch die im
Winter herrschenden Temperaturen nicht weiter vermindert werden
kénnen. Dieses Verhalten stimmt also weitgehend mit dem der Winter-
schilddriise der in Tiibingen angesiedelten L. muralis iiberein, welche
in der Siidschweiz ebenfalls nicht in eine lingere Zeit dauernde Kilte-
starre fallt.

Wieweit sich in der Schilddriise der iibrigen poikilothermen Wirbel-
tiere durch dhnliche Temperatureinfliisse derartige histologische Ver-
dnderungen erzielen lassen, muf3 noch durch weitere Versuche festgestellt
werden. Zwar stimmen die Befunde an den Eidechsen weitgehend mit
denjenigen an iiberwinternden Larven von Triton alpestris iiberein, die
aus dem kalten Teichwasser in solches von Zimmertemperatur gesetzt
wurden und hier gewéhnlich schon nach kurzer Zeit zu metamorpho-
sieren anfingen. Dagegen weichen sie wesentlich von den Feststellungen
ab, die ADLER (1916) bei seinen Hitze- und Kilteversuchen an Kaul-
quappen von Rana temporaria gemacht hat. Er fand nimlich, dal bei
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Kaulquappen von einer Gréfe von 22 mm, die in einer Temperatur
von 8—10° C und dann in einer solchen von 30,5 bzw. 31,5° C gehalten
wurden, die. Schilddriise einer allméhlich fortschreitenden Atrophie an-
heimféllt. Zundchst werden die- Follikel kleiner, und es erfolgt eine
Faltung des Follikelepithels und eine Verdiinnung des Kolloids, die so
weit geht, dal es sich nicht mehr mit Eosin farbt. SchlieBlich werden
die Kerne pyknotisch, und das Plasma degeneriert, so dal nur noch
ein Haufen verklumpter Kerne, die in ihrer Lage undeutlich eine folli-
kuliare Anordnung erkennen lassen, aber noch mit einigen normalen
Epithelzellen vermischt sind, den Rest eines Follikels darstellt. Bei
den Hitze-Kaltekulturen — die Kaulquappen wurden zunichst bei
einer Temperatur von 31,6°C und dann bei einer solchen von 10°C
gehalten — werden die Schilddriisen anfangs unter Einwirkung der
Hitze klein. »Bei Eintritt der Kélteperiode zeigen sich Wucherungs-
vorginge der stark erhohten Driisenepithelien sowie Verflissigungs-
prozesse des Kolloids. Die Wucherungen sind in den verschiedenen
Kulturen teils intrafollikuldre, so dall polymorphe Follikel entstehen,
teils interfollikuldre, teils beider Art. Sie konnen so hochgradig sein,
daB die ganzen Driisen normale Organe um ein Vielfaches an Grofe
iibertreffen. So entstehen ofter an die ersten Stadien des endemischen
Kropfes und ganz besonders an die Struma Basedowii der menschlichen
Pathologie erinnernde Bilder.«

Ahnliches konnte HirscELERowa (1928) an Kaulquappen von
Bufo vulgaris feststellen, die bei ziemlich niedriger Temperatur gehalten
wurden. Das Follikelepithel dieser Tiere ist zylindrisch und erreicht
eine aullerordentliche Hohe; die Follikellumina sind sehr klein und ent-
.. halten nur Spuren von Kolloid.

Diese von ApLER und HirscHLEROWA an Kaulquappen erhaltenen
Befunde stimmen weitgehend mit den an Saugetieren — Ratte, Maus
und Meerschweinchen — erzielten Ergebnissen iiberein, bei welchen nach
Mirws (1918), SToLanD und May Kmwney (1919), CRaAMER und LunrorD
(1926) und Voer (1931) durch hohe dulere Temperaturen die Aktivitit
der Schilddriise vermindert, durch niedrige dagegen erhght wird®. Sie

1 Abweichend von diesen an Siugetieren erhaltenen Befunden sind die-
jenigen von Hart (1922) an der weillen Maus. Er findet, dall die Schilddrisen-
follikel einer lange bei abnorm niedriger Temperatur gehaltenen Maus prall mit
Kolloid gefiillt sind. Die kubischen Epithelzellen enthalten massenhaft Sekret-
vakuolen, und das Kolloid zeigt eine feinschaumige Beschaffenheit. Dagegen
ist die Schilddriise bei einem Tier, das 38 Tage lang bei hoher Temperatur
(30—40°) gehalten wurde, stark verkleinert. Das Lumen ist ganz zusammen-



Zur Morphologie und Physiologie der Eidechsen-Schilddriise. II. 559

sind wohl darauf zuriickzufiihren, dal ADLER ziemlich konstante und
fiir Kaulquappen auBerordentlich hohe Temperaturen benutzte, wihrend
die von mir bei den Versuchen mit Eidechsen angewandten Tempera-
turen zum Teil nicht unbetrichtlichen Schwankungen unterworfen
waren und bei den Hitzeversuchen noch nicht die Héhe erreichten,
welche die Kidechsen zeitweise ohne wesentliche korperliche Schidi-
gungen ertragen konnen. Koénnen doch nach KrtUeeEr und Duspiva
(1933) Lacerta agilis eine Korpertemperatur von 39,2° C und erwachsene
L. vivipara sogar eine solche von 42,8°C iiberstehen, wihrend die
Hochsttemperatur in den eingangs angefithrten Hitzeversuchen nur
31° C betrug. Bei den Kilteversuchen dagegen ist zu beachten, daB die
Eidechsen mit sinkender Temperatur allmihlich in einen Starrezustand
fallen, wihrend die Kaulquappen und auch die ZTriton-Larven bei
Temperaturen von 8—10°C sehr lebhaft sind und in gréBerem Um-
fange Nahrung aufnehmen. Ferner tritt wohl bei ihnen eine Erhéhung
des Gesamtstoffwechsels ein, was auch, dhnlich wie bei den in keinen
Winterschlaf fallenden Saugetieren und bei den Vogeln (Watzra 1933)
in einer Erhohung der Aktivitat der Schilddriise zum Ausdruck kommt.

Aus den Wirmeversuchen, besonders aber noch aus solchen, bei
denen Zauneidechsen bereits im August im Warmhaus untergebracht
und darin den Winter iiber belassen wurden, geht hervor, dafl sich unter
den eingangs angefithrten Versuchsanordnungen eine histologisch zu
erkennende Funktionsverminderung der Schilddriise im Winter nicht
verhindern 1iB3t, und daB die Schilddriise ihre Reaktionsbreite nur
unter solchen Bedingungen iiber das normale Verhalten hinaus ver-
dndern kann, welche eine wesentliche Storung des Gesamtorganismus
hervorrufen. Es ist demnach die jahreszeitliche Reaktionsfahigkeit der
Schilddriise und’ diejenige der mit ihr korrelativ verkniipften anderen
inkretorischen Organe nicht nur allein von Umweltfaktoren, besonders
von der Umgebungstemperatur, abhéingig, wie es aus den jahres-
cyclischen Untersuchungen hervorzugehen schien, sondern auch von

gefallen oder nur eng spaltférmig und enthilt keine Spur von Kolloid. Die
Follikelepithelzellen sind kubisch und besitzen einen zentral gelegenen, runden,
sich dunkel firbenden Kern. Bei einem anderen Tier dagegen, das nur wenige
Tage unter dem EinfluB dieser Temperatur gestanden hatte, sind noch voll
entfaltete Follikel mit hellem, kubischem Epithel vorhanden, die mit einer
kriimelig-fadigen, kolloidartigen Masse gefiillt oder auch ganz leer sind.

Diese unterschiedlichen Befunde kénnen vielleicht auch bei den Sauge-
tieren durch die Jahreszeit, in welcher die Versuche ausgefithrt wurden, durch
Futter, Feuchtigkeit und andere duBlere Faktoren bedingt sein, was aber noch
durch weitere Versuche festgestellt werden miiBte.
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Innenweltfaktoren, derart, dafl ihre Reaktionsbreite erblich oder zu-
mindest als Dauermodifikation festgelegt ist. Dieses macht es ver-
stindlich, warum die bei den Wirbeltieren zum Teil durch das in-
kretorische System bedingte Konstitution fiir die Ausbreitungsfahigkeit
und fiir die Akklimatisation derselben von wesentlicher Bedeutung ist.

1II. Uber die Wirkung von Thyroxin! auf die Schilddriise
von Lacerta agilis.

Um die mit den histologisch feststellbaren jahrescyclischen Ver-
inderungen verbundenen funktionellen Anderungen der Schilddriise zu
verstehen, ist es notwendig, ihre Reaktion auf die Zufuhr der von ihr
erzeugten Wirkstoffe zu untersuchen. Zu diesem Zwecke miifite man
entweder die Versuchstiere mit Schilddriise fiittern oder ihnen dieselbe
implantieren bzw. ihnen Extrakte derselben injizieren. Ferner kann
man ihnen, wie es bei den hier angefithrten Versuchen der Fall ist, eine
Losung von Thyroxin injizieren. Wenn auch gegen letzteres Vorgehen
einzuwenden ist, daf wahrscheinlich das Thyroxin nicht das Hormon
der Schilddriise ist, sondern nur ein tief gespaltener Baustein desselben
oder einer von mehreren in der Schilddriise vorkommenden Wirkstoffen
(RE1ss 1934), daf also durch die Injektion von Thyroxin nicht die
gesamten Wirkstoffe der Schilddriise den Versuchstieren zugefiihrt
werden, so kann doch meines Erachtens dieser Weg fiir die histologische
Beurteilung der Hormonwirkung auf die Schilddriise, soweit sie fiir die
Fragestellung dieser Arbeit von Belang ist, wohl eingeschlagen werden.
Denn einige Vorversuche, bei denen arteigene Schilddriisen oder solche
von Schweinen oder Rindern den Eidechsen implantiert oder an sie
verfiittert wurden, zeigten, daB die histologisch feststellbaren Wirkungen
nach Zufuhr von Schilddriise ungefihr dieselben sind, wie sie nach In-
jektion von ihr ungefihr entsprechenden Mengen von Thyroxin auf-
treten. Auflerdem ist es erst bei Benutzung von Thyroxin méoglich, eine
genaue Dosierung durchzufithren, was besonders fiir langfristige Ver-
suche notwendig ist.

A. Uber die Wirkung von Thyroxin auf die Sommerschilddriise.

Um die Wirkung des Thyroxins auf die Schilddriise festzustellen,
wurden sowohl kurzfristige, 12—240 Stunden dauernde, als auch lang-
fristige, 37—68 Tage dauernde Versuche angesetzt.

1 Fiir die Uberlassung des Thyroxins méchte ich auch an dieser Stelle
Herrn Prof. HarMs meinen herzlichsten Dank aussprechen.
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Fiir die kurzfristigen Versuche wurden neun geschlechtsreife, kraftige
44 und 22 benutzt, die ungefihr 1 Monat im Terrarium gehalten worden
waren. Am 1. Juli 1935, 3—4 Tage nach der letzten Hiutung, wurde ihnen
0,03 cem einer Thyroxinlésung subcutan injiziert, die durch Lésen von einer
1 mg Thyroxin (La RocuHE) enthaltenden Tablette in 10 cem destilliertem
Wasser, dem ein Tropfen einer 1/,, normalen Natronlauge zugesetzt war, her-
gestellt wurde. Die Tiere, die also an jedem Tage 0,003 mg Thyroxin erhielten
und reichlich gefiittert wurden, wurden 24 Stunden nach der letzten Injektion
mit Chloroform getétet und in der iiblichen Weise konserviert. Als Kontrolle
dienten 2 33 und 2 29, denen téglich 0,03 cem destilliertes Wasser injiziert
wurde, dem ebenfalls auf 10 ccm ein Tropfen einer 1/,4 normalen Natronlauge
zugesetzt worden war.

Die Schilddriise der Kontrollen hat dasselbe Ausschen wie die-
jenige normaler, im Juli konservierter Zauneidechsen (vgl. Teil I,
Abb. 19). Das Epithel besteht aus zylinderférmigen, seltener aus
kubischen, 6—9 x4 hohen Zellen, deren Grenzen entweder als dunkle,
kornchenreiche oder helle, kdrnchenfreie Strecken stets deutlich hervor-
treten. Sie besitzen einen runden, gewohnlich im basalen Abschnitt
liegenden Kern, in welchem meistens ein groBerer oder zwei kleinere
Nucleolen vorhanden sind. Mitunter ist aber auch seine gesamte chro-
matische Substanz diffus verteilt. Die sekretorische Tétigkeit der Zellen,
von denen sich noch immer einige mitotisch teilen, ist leicht herab-
gesetzt, und es findet in ihnen teilweise eine Kolloidspeicherung in
Form von kleinen, mit Azan sich blau firbenden Tropfen statt. Trotz
dieser leichten, intrazelluliren Kolloidspeicherung macht die gesamte
Schilddriise noch einen recht aktiven Eindruck, was auch in dem diinn-
flissigen Kolloid mit seinen zahlreichen groBen Randvakuolen zum
Ausdruck kommt.

Die Schilddriise der beiden Versuchstiere, die 24 Stunden nach einer
einmaligen Injektion von 0,003 mg Thyroxin konserviert wurden, ist
noch derjenigen der Kontrollen sehr dhnlich. Das Epithel ist 6—9 u, in
zahlreichen am Rande liegenden Follikeln jedoch nur 6—8 x hoch und
besteht aus zylinderférmigen bis kubischen Zellen, die gewthnlich einen
runden bis schwach ovalen Kern enthalten, und deren Grenzen deutlich
zu erkennen sind. Intrazelluldre Kolloidtropfen sind noch sehr hiufig.
Dagegen sind keine Mitosen vorhanden, und das Kolloid ist schwach
gestaut, was sowohl in den kleinen, wenn auch noch recht zahlreichen
Randvakuolen als auch in der rétlichblauen Fiarbung des Kolloids zum
Ausdruck kommt. Es ist also bereits bei diesen Tieren eine geringe
Verminderung der Schilddriisenfunktion eingetreten, die aber sehr
deutlich erst nach einer zweimaligen Injektion von Thyroxin aus-
geprigt ist.

Zeitschrift f. wissensch. Zoologie. 147. Bd. 37
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Bei solchen Tieren ist das Follikelepithel 4—5 u, in zahlreichen
Follikeln sogar nur 2,5—4  hoch. Seine Zellen sind kubisch bis pflaster-
artig, und die runden bis langlich ovalen Kerne, die gew6hnlich einen
groBen oder zwel kleinere Nucleolen enthalten, nehmen die gesamte
Héhe der Zellen ein. Grenzen sind nur noch zwischen den kubischen
Zellen als kornchenreiche Strecken zu erkennen. Doch besitzen sie wie
auch die pflasterartigen ein helles Aussehen, da sie nur wenige, unregel-
mifig verteilte Prosekretkérner und keine Kolloidtropfen enthalten.

Abb. 11. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines € von L. agilis (6,6/164 cm), dem
vom 3. VIL bis 10. VII. 1935 téglich 0,003 mg Thyroxin injiziert wurden, und das am 11. VII.,
24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde. Susa, Azan. Vergr. 810fach.

Eine mitotische Vermehrung der Follikelepithelzellen findet nicht statt.
Das Kolloid ist stérker gestaut als bei Tieren mit einer Versuchsdauer
von 24 Stunden. Es firbt sich zwar mit Azan teils rotlichblau, teils
leuchtend rot, enthilt aber noch zahlreiche kleine Randvakuolen, die
jedoch auf groferen Strecken fehlen konnen.

Das Maximum der Funktionsverminderung bei diesen kurzfristigen
Versuchen ist in der Schilddriise solcher Tiere vorhanden, denen an
4—7 Tagen je 0,003 mg Thyroxin injiziert worden war. IThre Thyreoidea
besteht aus groBen Stauungsfollikeln (Abb. 11), die ziihfliissiges, mit
Azan sich rotlichblau firbendes Kolloid enthalten, dessen Randvakuolen
aber auf eine, wenn auch geringe Hormonabgabe an den Korper schlieflen
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lassen. Das Epithel ist durchschnittlich 2—4 4 hoch, liegt an einzelnen
Stellen der Bindegewebshiille als feiner Saum an und besteht aus pflaster-
artigen Zellen, zwischen denen Grenzen teilweise zu erkennen sind.
Die Kolloidbildung und Abgabe an das Follikellumen ist wohl véllig
eingestellt, denn das Plasma enthilt nur wenige, ziemlich gleichmiBig
verteilte Prosekretkérner und keine Kolloidtropfen. Den groBten Teil
der Zellen nehmen die mehr oder minder regelmiflig linglichovalen
Kerne ein, deren chromatische Substanz in gréberen Brocken unregel-
mifig verteilt ist, zwischen welchen nur in einzelnen Fillen ein groBerer
Nucleolus zu erkennen ist. Eine mitotische Vermehrung der Follikel-
epithelzellen erfolgt ebenfalls nicht bei allen fiinf Versuchstieren. Da-
gegen ist auffallend, dal in einem Teil der Follikel eine Epitheldesqua-
mation stattfindet, so dall das Kolloid zahlreiche normale oder auch in
Degeneration befindliche Epithelzellen enthilt, zwischen denen, soweit
die Schilddriisen von Lymphocytenhaufen durchsetzt sind (vgl. Teil I,
S. 212), auch einzelne Lymphocyten liegen. Doch ist diese Desquama-
tion sogar nach einer Versuchsdauer von 7 Tagen nicht so stark, dal
es zu einer volligen Zerstorung von Follikeln gekommen ist. Vielmehr
macht die Schilddriise solcher Tiere mehr den Eindruck, als ob die
Epitheldesquamation nachgelassen habe.

Wenn man von der Epitheldesquamation absieht, so ist die Schild-
driise nach 4—T7téagiger Injektion von je 0,003 mg Thyroxin derjenigen
der im Dezember konservierten Tiere (vgl. Teil I, Abb. 21) sehr &hn-
lich. Sie hat also ihre Funktion auf das wihrend des Jahresablaufes
auftretende Minimum herabgesetzt.

Dasselbe Ergebnis zeigt im Grunde genommen eine weitere, eben-
falls 4 —7 Tage dauernde Versuchsreithe, die im August 1934 an-
gesetzt wurde. Bei diesen Versuchen hat die Schilddriise ebenfalls
ithre Funktion weitgehend herabgesetzt, und die Hohe ihres Follikel-
epithels betrigt gleichfalls durchschnittlich nur noch 2—4 4. Doch
ist hierbei die Erniedrigung des Epithels nicht so gro8 wie bei
den im Juli ausgefithrten Versuchen, da im August das Epithel der
Schilddriise bei normalen Tieren nur noch 3—7 u hoch ist (vgl. Teil I,
Abb. 20).

Um die Wirkung einer lingere Zeit dauernden Injektion von
Thyroxin festzustellen, wurde sechs Eidechsen vom 4. Juli 1934 ab
tiglich 0,001 mg Thyroxin injiziert, wobei an jedem 7. Tage die Injek-
tionen unterbrochen wurden. Die Versuchstiere wurden in der Zeit vom
9. August bis 9. September 1934 24 Stunden nach der letzten Injektion
konserviert, so dall die Versuche 37, 43, 49, 55, 68 und 70 Tage ge-

37*
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dauert hatten. In den ersten 40 Tagen machten sich keine kérperlichen
Schidigungen an den Eidechsen bemerkbar. Dann fingen sie an
schlecht zu fressen, magerten stark ab, wurden sehr trige und mufiten,
teilweise erst kurz vor ihrem Tode, konserviert werden. Ein Exophthal-
mus war wihrend der ganzen Versuchszeit nicht aufgetreten.

Diese Tiere besitzen ebenfalls eine ausgesprochene Stauungsschild-
driise mit groBen Follikeln, die dickfliissiges, mit Azan gewohnlich sich
rétlichblau oder rot firbendes Kolloid enthalten, in dem noch grofiere
oder kleinere Randvakuolen vorhanden sind (Abb.12), welche aber auch
fehlen konnen. Das Follikelepithel, das durchschnittlich 2—3.5 u hoch
ist, besteht aus langgestreckten, pflasterartigen Zellen, die sich nicht

Abb. 12. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines & von L. agilis, dem vom 4. VIL
bis 8. VIIL 1934 tiglich, mit Ausnahme jedes siebenten Tages, 0,001 mg Thyroxin injiziert wurde,
und das am 9.VIIL, 24 Stunden nach der letzten Injektion, komserviert wurde.

Susa, Azan. Vergr. 810fach.

teilen, und deren Grenzen nicht deutlich hervortreten. Die Zellen ent-
halten nur wenige, ziemlich gleichma@ig verteilte Prosekretkorner und
einen sehr niedrigen, linglich ovalen, oft spitz ausgezogenen Kern,
dessen chromatische Substanz in groberen Brocken verteilt ist. Sie be-
finden sich also weitgehend in Ruhe. Eine besonders ausgesprochene
Epitheldesquamation ist nicht vorhanden, wenn auch im Kolloid einiger
weniger Follikel einzelne Epithelzellen liegen konnen. Bemerkenswert
ist ferner, daB in den wenig durchbluteten Lakunen einzelne Lympho-
cyten vorkommen, die eine sich blau oder rot firbende kolloidédhnliche
Substanz enthalten.

Es verbleibt also auch nach einer Dauerinjektion von Thyroxin,
durch welche allmihlich der Tod der betreffenden Versuchstiere herbei-
gefithrt wird, die Schilddriise im Zustande emer weitgehend herab-
gesetzten Titigkeit. Eine Zerstorung von Follikeln findet nicht statt,
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und die bei kurzfristigen, mit groBeren Thyroxinmengen angestellten
Versuchen eingetretene Epitheldesquamation hat fast ganz aufgehért.
Wenn auch in Betracht zu ziehen ist, dall im September die Eidechsen-
schilddriise bereits normalerweise ihre Funktion verringert, wobei das
Follikelepithel durchschnittlich nur noch 3—6 u hoch ist, so mufl doch
die Erniedrigung des Epithels auf 2—3,5 u und die véllige Einstellung
seiner sekretorischen Tatigkeit, wobei es zu einer ausgesprochenen
Kolloidstauung kommt, der Wirkung des Thyroxins zugeschrieben
werden.

B. Uber die Wirkung von Thyroxin auf die Winterschilddriise.

Da das Thyroxin die Funktion der Schilddriise herabsetzt, so fragt
es sich, ob es moglich ist, die Schilddriise der sich in Kiltestarre be-
findenden Eidechsen, die ja ihre Tétigkeit weitgehend herabgesetzt hat,
durch Zufuhr dieses Wirkstoffes noch weiter zu veriandern. Die Ver-
suche, die hauptsichlich im Dezember 1933 und Januar 1934 ausgefiihrt
wurden und sich iiber einen Zeitraum von 2 Tagen bis 3 Wochen er-
streckten, ergaben, daB der histologische Zustand der Schilddriise sowohl
nach Injektion einer auf 3—4°C abgekiihlten als auch einer auf 18°
bis 20° C erwirmten, 0,004—0,012 mg Thyroxin enthaltenden Losung
im Vergleich zu dem der normalen (vgl. Teil I, Abb.22) nicht verdndert
wird. Auf die nach diesen Injektionen an den Versuchstieren (L. agilis
und L. serpa) beobachtete korperliche Reaktion soll bei der Besprechung
der Kiltestarre eingegangen werden, da sie erst fiir diese. von Be-
deutung ist. '

In einer weiteren Versuchsreihe sollte festgestellt werden, wie das
Thyroxin wahrend der Wintermonate auf die Schilddriise solcher Tiere
wirkt, die sich in keiner Kiltestarre befanden, sondern den Winter
iber in einem Warmhaus untergebracht waren, dessen Temperatur
zwischen 23° und 31° C, gewdhnlich aber nur zwischen 24° und 29°C
schwankte. Die fiir diesen Versuch benutzten sechs ménnlichen, ge-
schlechtsreifen Zauneidechsen wurden unter denselben Bedingungen wie
die in Abschnitt II (S.540) aufgefithrten Wirmetiere gehalten. Vom
16. X. 1933 ab wurde ihnen an jedem 3. Tage 0,03 ccm einer 0,003 mg
Thyroxin enthaltenden Loésung injiziert. Die Tiere fraflen sehr gut,
magerten trotzdem stark ab und wurden am 17. XI. und 30. XII. 1933,
am 12. 1., 10. II. und am 15. ITI. 1934 konserviert.

Bei den im November und Dezember konservierten Tieren sind in
der Schilddriise im Vergleich zu derjenigen der unbehandelten Wirme-
tiere keine Verdnderungen eingetreten. Bei ihnen ist, entsprechend den
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vorher angefithrten Versuchen, eine normal aussehende Winterschild-
driise vorhanden, an welcher, dhnlich wie bei den Kontrolltieren, eine
aktivierende Wirkung der Wirme nicht festzustellen ist.

Nach lingerem Verbleiben in der Wirme — bei den im Januar,
Februar und Mérz konservierten Eidechsen —, wenn bei den Kontrollen
der grofite Teil der Schilddriise sehr aktiv und das Follikelepithel durch-
schnittlich 9—13 u hoch geworden ist (vgl. Abb. 4), befindet sich die
der Versuchstiere noch fast ganz in Ruhe (Abb. 13). Sie setzt sich vor-
wiegend aus groferen Stauungsfollikeln zusammen, deren Epithel durch-

Abb. 13. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines & von L. agilis (6,4/15,7 cm), dem
jeden dritten Tag in der Zeit vom 16. X. 1933 bis 13. III. 1934 0.003 mg Thyroxin injiziert wurden,
und das am 15.III. 1934, 48 Stunden nach der letzten Injektion. konserviert wurde.

Susa, Azan. Vergr. 810fach.

schnittlich 2.5—4 u hoch ist. Die teilweise langgestreckten, pflaster-
artigen Zellen, zwischen denen die Grenzen mitunter als fein gekérnte,
dunkle Streifen zu erkennen sind, enthalten nur wenige, meistens gleich-
mafig verteilte Prosekretkorner, scheiden also kein Kolloid an das
Follikellumen ab. Dieses ist auch aus der Beschaffenheit des intra-
follikularen Kolloids ersichtlich, das entweder zihfliissig ist und keine
Randvakuolen enthilt, oder bei Vorhandensein von kleineren Rand-
vakuolen beim Fiarben mit Azan einen rotlichen bis schwach blauen
Ton annimmt. In einzelnen Follikeln ist das Kolloid fein zerstéubt,
und es liegen in ihm kleine homogene Kolloidtropfen, Follikelepithel-
zellen und einzelne eingewanderte Lymphocyten, die mit einer sich
schwach blau farbenden, kolloidartigen Substanz beladen sind. Solche
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Lymphocyten kommen auch in den interfollikuliren Lakunen vor,
wonhin sie wohl nach vélliger Zerstorung derartiger Follikel gelangt sind.

In diesen Versuchen ist also durch das Thyroxin die gewohn-
lich durch eine lingere Zeit hindurch einwirkende hohere Temperatur
erfolgende Aktivierung der Schilddriise fast ganz gehemmt worden.
Der Zerfall des Kolloids in Koérnchen und die Zerstérung einzelner
Follikel muBl wohl als Degenerationserscheinung angesehen werden, die
durch {iberméaBige Zufuhr dieses Wirkstoffes hervorgerufen worden ist.

C. Zusammenfassung der Ergebnisse iiber die Wirkung von Thyroxin
auf die Eidechsen-Schilddriise.

Aus diesen Versuchen geht also hervor, daB} durch Thyroxin, das
sowohl wihrend einer kurzen als auch lingeren Zeit dem Korper sub-
cutan zugefithrt wird, die Tatigkeit der Sommerschilddriise weitgehend
herabgesetzt wird, wahrend es auf die normale Winterschilddriise keine
histologisch erkennbare Wirkung ausiibt. Bereits nach kurzer Ver-
suchsdauer hort die mitotische Vermehrung der Follikelepithelzellen
auf, und die Sommerschilddriise nimmt das Aussehen einer Winter-
schilddriise an. Ferner tritt nach lingerer Zufuhr von Thyroxin keine
Gewohnung der Schilddriise ein, derart, daB sie wieder ihr normales,
der Jahreszeit entsprechendes Aussehen annimmt. Ebenso wird die
durch Warme hervorgerufene Aktivierung der Winterschilddriise durch
bestimmte Thyroxinmengen verhindert. Nach Injektion von groBeren
Hormonmengen sind ferner Degenerationserscheinungen festzustellen,
die sich in dem kérnigen Zerfall des Kolloids und in einer Zer-
storung einzelner Follikel &ullern. Sie sind wohl als Folge einer
durch Uberdosierung hervorgerufenen Vergiftungserscheinung des ge-
samten Korpers anzusehen, wie sie Harms (1935) an Teleosteern
(Gobius und Periophthalmus) etwa 8-—14 Tage nach Injektion von
0,005 mg Thyroxin beobachten konnte. Die dabei erfolgende Ab-
magerung der Kidechsen, die, &hnlich wie bei Periophthalmus, zu ihrem
Tode fithren kann, ist auch von WESTENBERGER (1933) an Rana cates-
beiana festgestellt worden. Er fand, daf erwachsene Ochsenfrosche,
denen téglich 0,15—1 g getrocknete Schilddriise verabreicht wurde, im
Laufe von 4 Monaten einen Gewichtsverlust von 7,9—99, aufwiesen.
Doch konnte er nicht feststellen, ob diese Gewichtsabnahme auf iiber-
miflige Wasserabgabe oder auf Abbau von Geweben beruht. Wesent-
lich fiir die Gesamtbeurteilung der Thyroxinwirkung auf Eidechsen ist
noch die von HENSCHEL und STEUBER (1931) an Rana esculenta ge-
machte Feststellung, dal bei diesem poikilothermen Wirbeltier, im
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Gregensatz zu den homoiothermen, sowohl nach Injektion von Thyroxin
in den dorsalen Lymphsack als auch nach oraler Zufuhr von Thyreoidin
weder im Sommer noch im Winter eine Steigerung der Wirmeproduk-
tion eintritt, dafl also die Schilddriise fiir den Wirmehaushalt der
Frosche ohne Bedeutung zu sein scheint.

Ob das Thyroxin direkt oder indirekt auf die Schilddriise wirkt,
konnte durch diese Versuche nicht festgestellt werden. Aus den Experi-
menten von KuscHiNskY (1933) geht aber hervor, dafl sie nur Erfolgs-
organ ist. Denn er konnte an normalen Ratten nachweisen, dafl die
Einwirkung von Thyroxin zunichst die Tétigkeit des Hypophysen-
vorderlappens hemmt. Dadurch wird die Erzeugung und Abgabe des
die Schilddriisenfunktion anregenden thyreotropen Hormons einge-
schréankt, so dafl diese ihre Tétigkeit fast ganz einstellt.

Die an der Schilddriise der Eidechsen festgestellte Wirkung von
Thyroxin stimmt mit den bei Saugetieren gemachten Befunden weit-
gehend iiberein. Zwar konnten KrogH, LiNDBERG und OxkELS (1932)
beim Meerschweinchen bei kurze Zeit dauernder peroraler Applikation
von getrockneter Schilddriisensubstanz oder bei subcutaner Injektion
von Thyroxin keine Verénderungen der Schilddriisenstruktur feststellen.
Dagegen fanden CameroN und CarmicHAEL (1920) und Gray und
RasmvovircE (1929) nach Verfiitterung von Schilddriisse an Ratten
und Meerschweinchen und ABEL, BAckUS, BoURQUIN und GERARD (1925)
und KuscHINSKY (1933) nach Injektion von Thyroxin bei Ratten eine
Funktionsverminderung der Schilddriise, die in einer Kolloidstauung
und in einer Erniedrigung des Follikelepithels zum Ausdruck kommt.
Gleichzeitig stellten GrAY und RABINOVITCH eine Verminderung der
Zellteilungen des Follikelepithels, in einzelnen Fillen sogar ihr Fehlen
fest.

IV. Uber die Wirkung des thyreotropen Hormons *
auf die Schilddriise von Lacerta agilis.

Durch zahlreiche, besonders an Amphibienlarven (ApLErR 1914,
Smite 1916, ALLEN 1917 und 1920 u.a.), erwachsenen Amphibien
(Apams, Kuper und RicHARDS 1932, MAGDALENA 1933 u. a.), Vigeln
(MrrcrELL 1928) und an Hunden (Houssay, BrasorTr und MAGDALENA
1931) und Ratten (Corrrr und TuomsoN 1933) angestellte Unter-
suchungen ist festgestellt worden, dafl nach Entfernung der Hypophyse

1 Fiir die Uberlassung der notwendigen Mengen thyreotropen Hormons
mochte ich auch an dieser Stelle der Firma ScHERING-KaHLBAUM A.G., Berlin,
verbindlichst danken.
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bzw. ihres Vorderlappens eine Atrophie der Schilddriise eintritt, die sich
bei den Kaulquappen in einer Degeneration einzelner Follikel und in
einer weitgehenden Kolloidentleerung, bei den Sdugetieren in einer Ab-
plattung des Follikelepithels und in einer Kolloidstauung duflert. Da
ciese Ausfallserscheinungen an der Schilddriise durch Implantation art-
eigener Hypophysen und durch Injektion von Extrakten behoben wer-
den konnten (SMITH und SmiTH 1923 u. a.), und da ferner bei normalen
Tieren durch Injektion von Vorderlappenextrakten, die entweder aus
frischen oder getrockneten Hypophysen hergestellt waren, eine histo-
logische Veréinderung der Schilddriise im Sinne einer Funktionssteige-
rung hervorgerufen wurde (UnLENHUTH und ScEWARTZBACH 1927 und
1928, Aron 1929 und 1930, JanssEN und LoESER 1932, SCHOCKAERT
1932, KuscHINSKY 1933 u. a.), konnte hieraus auf das Vorhandensein
eines besonderen, die Funktion der Schilddriise regulierenden Hypo-
physeninkretes geschlossen werden. Es gelang dann, unabhéngig von-
einander, sowohl JUNKMANN und ScHOELLER (1932) als auch LoEser
(1932), den schilddriisenwirksamen Stoff des Hypophysenvorderlappens,
das thyreotrope Hormon, von den iibrigen Wirkstoffen des Hirn-
anhanges abzutrennen und weitgehend zu reinigen, wodurch es erst
moglich wurde, seine Wirkungsweise genauer kennen zu lernen.

Die von mir mit dem thyreotropen Hormon (ScHERING-KAHLBAUM)
an der Zauneidechse vorgenommenen Versuche sollten vor allem seine
Wirkung auf die Reptilienschilddriise feststellen, woriiber meines Wissens
bisher keine Angaben vorliegen. Ferner sollten sie zur Klirung der Be-
deutung der Schilddriise fiir die Winterstarre beitragen.

A. Uber die Wirkung des thyreotropen Hormons
auf die Sommerschilddriise.

Da diese Versuche nicht zur Bestimmung der kleinsten Wirkungs-
menge, sondern nur zur Feststellung der allgemeinen Wirkung des
thyreotropen Hormons auf die Reptilienschilddriise dienen sollten,
wurden den Eidechsen von Anfang an mehrere Meerschweinchen-Ein-
heiten (M.E.) subcutan- injiziert. So erhielten die Tiere der ersten
aus 6 geschlechtsreifen Eidechsen (4 33, 2 29) bestehenden Versuchs-
reihe, die 5 Tage nach der Héutung, am 21. IV. und am 5.V. 1934 an-
gesetzt wurde, an 3 aufeinanderfolgenden Tagen je 15 M.E. Hormon
injiziert und wurden 24 Stunden nach der letzten Injektion getétet.
Die Untersuchung ergab, daB bei ihnen im Vergleich zu den in den
gleichen Terrarien gehaltenen Kontrollen in mehr oder minder groBem
Umfange eine Aktivierung der Schilddriise erfolgt war.
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Wiihrend die Kontrolltiere eine normale Schilddriise besitzen, die
mit derjenigen der Ende April bzw. Anfang Mai frisch gefangenen
Tiere véllig iibereinstimmt (vgl. Teil I, Abb. 16), hat sie bei den Ver-
suchstieren, bei denen sie nur in geringerem Umfange verindert ist,
folgendes Aussehen angenommen:

Das ganze Organ ist stark durchblutet, und die meisten Follikel,
mit Ausnahme der am Rande liegenden, welche noch ein normales
Epithel und zahfliissiges Kolloid haben, sind schwach aktiviert. Ihr
einschichtiges Epithel (Abb. 14) besteht aus 6—9 u hohen, pflaster-

Abb. 14. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines © von L. agilis (6,5/15,1 cm), dem
vom 21.IV. bis 23.1V. 1934 tiiglich 15 M.E. thyreotropes Hormon injiziert wurden, und das am
24.IV., 24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde. Susa, Azan. Vergr. 810fach.

artigen bis zylinderférmigen Zellen, deren Grenzen deutlich zu erkennen
sind, und deren apikaler Teil gewdhnlich in geringem Umfange in
das Follikellumen vorgewdlbt ist. Die Zellen teilen sich nicht, befinden
sich aber, wie es aus dem breiten apikalen Saum von violett gefarbten
Prosekretkérnern zu ersehen ist, in starker sekretorischer Tatigkeit.
Nur wenige enthalten kleine, im mittleren oder peripheren Abschnitt
liegende und sich blau firbende Kolloidtropfen. Die meisten Follikel
sind mit dimnflissigem, mitunter auch mit zihfliissigem Kolloid gefiillt,
dessen zahlreiche grofe und kleine Randvakuolen, die in Stauungs-
follikeln von einer schmalen Zone diinnfliissigen Kolloids umgeben sind,
auf eine lebhafte Kolloidabgabe an den Kérper hinweisen. In einzelnen
Follikeln ist sie sogar in solchem Umfange erfolgt, daf in ihnen nur
noch spirliche, ein wabenartiges Geriistwerk bildende Reste von Kolloid
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vorhanden sind. Ferner kann noch im mittleren Teil des homogenen
Kolloids eine besonders groBe Vakuole vorhanden sein, die zuweilen
ein feines Gerinnsel enthilt.

Bei einem anderen mit derselben Hormonmenge behandelten Tier
ist die Aktivierung der Schilddriise noch weiter fortgeschritten, wobei
simtliche Follikel gleichmifig von ihr erfaBt worden sind (Abb. 15).
Thre gewohnlich zylinderformigen Epithelzellen sind 6—11 u hoch;
doch konnen sie an einzelnen Stellen, die wohl einem besonders starken
Druck ausgesetzt sind, auch nur 4—5 u hoch und pflasterartig sein.
Die Kerne liegen gewohnlich im basalen Abschnitt und sind von einem
Netzwerk von Prosekretkornern umgeben, das meistens ziemlich gleich-
miflig iiber die ganze Zelle verbreitet ist. Nur im peripheren Abschnitt,

Abb. 15. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines € von L. agilis (6,2/14.6 cm), dem
vom 21.IV. bis 23. IV. 1934 tiiglich 15 M.E. thyreotropes Hormoun injiziert wurden, und das am
24. IV., 24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde. Susa, Azan. Vergr. 810fach.

aber auch an den Zellgrenzen, die in den meisten Fillen als dunkle
Streifen hervortreten, kann mitunter eine dichte Anhdufung von Pro-
sekretkérnern vorhanden sein. Das periphere Zellende ist an einzelnen
Stellen kuppelartig in das Follikellumen vorgewdlbt und mit dem
Kolloid durch feine, aus Prosekretkornern gebildete Stringe verbunden,
so dall an diesen Stellen die Zellen nicht deutlich begrenzt sind. Sie
enthalten keine Kolloidtropfen, sondern mitunter nur eine kleinere, in
der Nahe des Kernes liegende Vakuole. Nur in einem Follikel ist eine
mit Kolloid gefiillte LancENDORFFsche Zelle vorhanden. Das diinn-
fliissige Kolloid ist entweder zum gréBten Teil an den Korper abgegeben
und bildet nur noch ein dichtes, von chromophoben Vakuolen durch-
setztes Geriistwerk, oder es kann, aber nur in wenigen Follikeln, das
ganze Lumen ausfiillen und enthilt dann mehr oder minder zahlreiche,
am Rande liegende kleine Vakuolen und eine besonders grofle, die sich
in der Mitte oder auch im peripheren Abschnitt des Kolloids befindet.
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In dieser Schilddriise findet keine mitotische Vermehrung der Epithel-
zellen und auch keine Epitheldesquamation statt. Nur an einzelnen
Stellen sind in das Epithel die in den Lakunen besonders zahlreichen
Granulocyten eingewandert, wobei sie mitunter den Kern der von ihnen
befallenen Zellen nach dem Follikellumen verschoben haben. Im
tibrigen besitzen diese Zellen dasselbe Aussehen wie die anderen nor-
malen Epithelzellen.

Die am stirksten mit derselben Hormonmenge aktivierte Schild-
driise dieser Versuchsreihe weist ein @ von 7,2/18,4 cm Linge auf.
Bei dieser Eidechse, bei der ebenfalls die ganze Schilddriise aktiviert

Abb. 16. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines © von L. agilis (7,2/18,4 cm), dem
vom 21.IV. bis 23. IV. 1934 téglich 15 M.E. thyreotropes Hormon injiziert wurden, und das am
24.1V., 24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde. Susa, Azan. Vergr. 810fach.

1st, sind die zylinderférmigen Zellen des einschichtigen Follikelepithels
durchschnittlich 8—14 u, an wenigen Stellen jedoch nur 6—9 u hoch
(Abb. 16). Ihre Grenzen treten meistens als dunkle Streifen hervor.
Die Zellen, deren Kerne im basalen Abschnitt liegen, sind mit Pro-
sekretkornern gefiillt, die besonders dicht am peripheren Ende zu-
sammengelagert sind und sich hier mit Azan bléulich firben. Die api-
kalen Zellgrenzen wélben sich kuppelartig in das Lumen vor und sind
nicht immer deutlich zu erkennen. Meistens erstreckt sich von ihnen
bis zum Kolloid ein feines Netzwerk von Prosekretkornern, das auch
grofiere chromophobe Vakuolen einschlieBen kann. Ferner sind in den
Zellen zahlreiche kleine, sich blau farbende Kolloidtropfen vorhanden,
die in einem vakuolenartigen, nur wenige Prosekretkorner enthaltenden
Gebilde in geringer Zahl in der Nihe des Kernes, meistens aber im
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apikalen Teil liegen, von wo sie, wie es an einzelnen Stellen deutlich
zu erkennen ist, in das Follikellumen ausgestofen werden. Das ge-
wohnlich diinnfliissige Kolloid fiillt entweder als groBe homogene
Scholle, deren Rand durch die chromophoben Vakuolen unregelmiBig
ausgebuchtet ist, den groBten Teil des Follikellumens aus, oder es bildet
ein starkes, von chromophoben Vakuolen durchsetztes Geriistwerk. Im
Follikelepithel dieser Schilddriise sind sehr wenige Mitosen vorhanden;
doch findet keine Epitheldesquamation und keine Einwanderung von
Granulocyten statt.

Bei einem Minnchen einer weiteren Versuchsreihe, die am 18. V.
1934 angesetzt wurde, und bei der den Tieren ebenfalls an 3 aufeinander-

Abb. 17. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines 6‘ von L. agilis (6,3 cm), dem vom
18.V. bis 20.V. 1924 tiiglich 15 M.E. thyreotropes Hormon injiziert wurden, und das am 21.V. 1934,
24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde. Susa, Azan. Vergr. 810fach.

folgenden Tagen je 15 M.E. thyreotropes Hormon injiziert wurden, ist
die Kolloidausschiittung in noch gréBerem Umfange erfolgt (Abb. 17).
Die meisten in der Mitte liegenden Follikel sind-leicht zusammen-
gefallen und enthalten nur noch geringe, oft kérnchenartig zerstiubte
Spuren von Kolloid, die an den apikalen Enden der Epithelzellen nicht
immer deutlich von den Prosekretkdrnern zu unterscheiden sind. Nur am
Rande der Schilddriise, besonders in den seitlichen Zipfeln, sind gréBere
Follikel vorhanden, die noch mit zéhfliissigem, homogenem Kolloid ge-
fiilllt sind, in dessen Rande aber zahlreiche Vakuolen auch auf eine
gesteigerte Kolloidabgabe an den Korper hinweisen. In allen Follikeln
ist das einschichtige Epithel, in dem nur sehr wenige Mitosen vor-
handen sind, durchschnittlich 9—16 x hoch. Die Kerne liegen an der
Basis der gewohnlich deutlich abgegrenzten Zellen, in denen die Pro-
sekretkorner ziemlich gleichmifBig in feinen Stringen angeordnet sind.
Nur am apikalen Ende kénnen sie, besonders in den mit Kolloid ge-
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fiillten Follikeln, noch einen mehr oder minder breiten, sich bldulich
farbenden Saum bilden, in dem auch in vakuolenartigen Bildungen
einzelne sich blau~firbende, Kolloidtropfen liegen. Im groflen und
ganzen macht aber das Follikelepithel einen fast leeren Eindruck. In
einzelnen Follikeln findet noch eine Epitheldesquamation statt, wobei
auch Granulocyten in das Lumen gelangen. Sie fithrt aber nie zu
einer Zerstorung oder gar géanzlichen Auflosung der davon betroffenen
Follikel. Die in das Follikellumen eingedrungenen Granulocyten nehmen
das Kolloid in kleinen Tropfen auf und verlassen, nachdem sie sich mit
ihnen vollgepfropft haben, wieder die Follikel. Sie liegen dann gewdhn-
lich in groflerer Anzahl in den wenig durchbluteten Lakunen, aus
welchen sie wohl in die abfithrenden Gefafle gelangen und so das Kolloid
in den Kérper hinein beférdern.

Die starksten degenerativen Verinderungen sind in der Schild-
dritse eines Miannchens einer anderen Versuchsreihe vorhanden, die
aus 6 33 bestand und am 23. V. 1934 zu dem Zwecke begonnen
wurde, das Verhalten der Schilddriise bei einer lingere Zeit dauernden
Zufuhr von thyreotropem Hormon festzustellen. Dieser Zauneidechse
wurden vom 23.—25. V. und vom 27.—29. V. tiglich 15 M.E. Hormon
injiziert, worauf sie, 24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert
wurde.

Die Schilddriise dieses Tieres setzt sich aus groferen und kleineren
Follikeln zusammen, von denen letztere nur ein groberes Geriistwerk
von Kolloid enthalten und leicht zusammengefallen sind. Dagegen sind
die groBeren, besonders am Rande liegenden Follikel mit dickfliissigem
Kolloid gefiillt, das nur bei diinnfliissigerer Beschaffenheit von mehr
-oder minder- zahlreichen chromophoben Vakuolen durchsetzt wird.
Solche Follikel besitzen ein einschichtiges, 12—16 x4 hohes Epithel, in
dem zahlreiche intrazellulire Kolloidtropfen und vereinzelte Mitosen
vorkommen; an leicht gefalteten Stellen kann es aber auch mehrschichtig
sein. Besonders auffallend sind die zahlreichen Follikel, in denen eine
Epitheldesquamation stattfindet, wobei alle Stadien vom Beginn der
Desquamation bis zur vollstindigen Ausfiillung des Follikellumens mit
Epithelzellen, Lymphocyten und Granulocyten, zwischen denen ge-
wohnlich noch einige grofiere Kolloidtropfen liegen kénnen, vorhanden
sind (Abb. 18). Das Epithel solcher Follikel ist durchschnittlich 8 bis
16 4 hoch, enthiilt ebenfalls zahlreiche intrazellulire Kolloidtropfen,
wird von vielen Lymphocyten und Granulocyten durchsetzt und ist
auf groferen Strecken mehrschichtig. Ferner lifit sich in ihnen be-
sonders klar die Phagocytose des Kolloids beobachten, und es. liegen
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auch in den interfollikuldren Lakunen zahlreiche mit Kolloid beladene
Lymphocyten. Solche véllig mit Epithelzellen und Lymphocyten aus-
gefiillte Follikel gehen ebenfalls nicht zugrunde. Vielmehr degenerieren
die~isolierten Epithelzellen, und ihre Reste werden von den Lympho-
cyten fortgeschafft, so dall wieder ein normales Lumen entsteht, in
dem das frisch ausgeschiedene Kolloid erneut gespeichert werden kann.

Mit diesem Stadium ist der Héhepunkt der durch die Zufuhr von
thyreotropem Hormon bewirkten Kolloidausschiittung und Epithel-

Abb. 18. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines 3 von L. agilis (7,7/17,8 cm), dem
vom 23.V. big 25.V. und vom 27.V. bis 29.V. 1934 tdglich 15 M.E thyreotropes Hormon injiziert
wurden, und das am 30.V. 1934, 24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

desquamation erreicht. Denn alle anderen Eidechsen, die eine etwas
grofere Hormonmenge erhalten haben, besitzen eine Schilddriise, deren
Follikel zum gréBten Teil mit frisch ausgeschiedenem, diinnfliissigem
Kolloid gefiillt sind, in dem nur gelegentlich sehr wenige ausgestoene
Epithelzellen vorkommen. So setzt sich die Schilddriise eines Ménnchens,
das vom 23.—25.V. und vom 27.V. bis 1. VI. 1934 téglich 15 M.E.
Hormon erhalten hatte, aus ziemlich gleichméfBigen, kleineren Follikeln
zusammen, die zum groBten Teil diinnfliissiges Kolloid mit groBen
Randvakuolen enthalten (Abb. 19). Nur in einzelnen Follikeln ist erst
sehr wenig Kolloid in Form eines groben, von zahlreichen chromophoben
Vakuolen durchsetzten Geriistwerks vorhanden. Das Follikelepithel ist
gewohnlich einschichtig. Doch kann es an solchen Stellen, an denen
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es stark gefaltet ist, oder die Zellen sich in Teilung befinden, auf kurzen,
gewohnlich nur 2—3 Zellen breiten Strecken mehrschichtig sein. Es
treten in ihm zahlreiche Mitosen auf, und die zylinderférmigen, durch-
schnittlich 13—20 x hohen Epithelzellen sind stets durch deutliche
Grenzen getrennt. Wie es aus den zahlreichen, besonders am apikalen
Rande dicht liegenden und sich bliulich firbenden Prosekretkornern
hervorgeht, sind sie auBerordentlich stark sekretorisch titig. Ferner
enthalten sie in dem vom Kern und von der apikalen Zellwand be-

-

Abb. 19. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines 3§ von L. agilis (6,9/18,1 cm), dem

vom 23.V. bis 25.V. und vom 27.V. bis 1.VI. 1934 téglich 15 M.E. thyreotropes Hormon injiziert

wurden, und das am 2.VI. 1934, 24 Stunden nach der letzten Injektion, konserviert wurde.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

grenzten Raum zahlreiche groBere, sich blau farbende Kolloidtropfen,
die stets im basalen Teil, in welchem die sich rétlich firbenden Pro-
sekretkorner besonders dicht liegen kénnen, fehlen. Obwohl die ganze
Schilddriise sehr stark durchblutet ist, hat sich die Zahl der Granulo-
cyten im Vergleich zu den vorher beschriebenen Stadien bedeutend
verringert.

Bei noch lingere Zeit dauernder Zufuhr von thyreotropem Hormon
setzt die Schilddriise ihre Tatigkeit immer stérker herab, was zunichst
nur in einer weiteren Kolloidspeicherung zum Ausdruck kommt. So
sind bei einem Méannchen, das vom 27.V. bis 7. VII. 1934, mit Ausnahme
jedes 7. Tages, taglich 15 M.E. erhalten hatte, alle Follikel mit sich
blau oder auch rot firbendem dickfliissigerem Kolloid gefiillt (Abb. 20),



Zur Morphologie und Physiologie der Eidechsen-Schilddriise. II. 577

in dem nur wenige kleine, meistens gar keine chromophobe Rand-
vakuolen vorhanden sind. Eine Epitheldesquamation findet nicht statt.
Dagegen erfolgt noch vereinzelt eine Einwanderung von kleinen Lympho-
cyten, die zwar in das Kolloid gelangen, hier aber zu degenerieren
scheinen. Das gewéhnlich einschichtige Epithel, das noch an mehreren,
in ihrem Umfange aber geringfiigigen Stellen mehrere iibereinander-
liegende Zellreihen aufweisen kann, ist durchschnittlich 12—19 x hoch.
Es enthilt ein groberes, weitmaschiges und unregelmiBiges Netzwerk
von Prosekretkornern, die nur im basalen Teil besonders dicht liegen,

Abb. 20. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines 3 von L. agilis, dem vom 27.V.
bis 7. VIL 1934 tiiglich, mit Ausnahme jedes siebenten Tages, 15 M.E. thyreotropes Hormon injiziert
wurden, und das am 28. VII. 1934, kurz vor seinem Tode, konserviert wurde.

Susa, Azan. Vergr. 810fach.

so dall das Epithel, da in ithm ganz wenige intrazellulire Kolloid-
tropfen vorhanden sind, sehr leer aussieht. Zellteilungen konnten in
dieser Schilddriise, die zwar gut durchblutet ist, aber nur wenige Gra-
nulocyten enthdlt, nicht festgestellt werden. Zu erwihnen wire noch,
daB die Tiere die Zufuhr dieser groBen Hormonmengen nicht vertragen.
Sie horen allmdhlich auf zu fressen und magern stark ab, wobei die
Augen tief einfallen. SchlieBlich werden sie sehr matt und sterben
an allgemeiner Korperschwiche, die wohl durch eine Stérung des
gesamten inkretorischen Systems bedingt ist. Ferner tritt eine starke
Vermehrung der Chromatophoren ein, so dal die Eidechsen dunkel
oder fast schwarz werden. Diese Erscheinung ist aber nicht auf das
thyreotrope Hormon, sondern, wie es freundlichst von der Firma
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SCHERING-KAHLBAUM bestéitigt wurde, auf das im Priparat in geringen
Mengen vorhandene Melanophorenhormon zuriickzufiihren.

Eine andere minnliche Eidechse, die vom 23. VI. bis 4. IX. 1934
taglich, mit Ausnahme jedes 7. Tages, 15 M.E. Hormon erhalten hatte
und kurz vor ihrem Tode konserviert worden war, besitzt eine Schild-
driise, deren Epithel durchschnittlich nur noch 8—13 u hoch ist (Abb.21).
Die deutlich abgegrenzten Zellen, die sich nicht teilen, sind zylinder-
formig. Sie enthalten ein grobmaschiges, ziemlich gleichmafig verteiltes
Netzwerk von feinen Prosekretkornern, die mitunter einen schmalen
Saum am apikalen Zellende bilden. Trotzdem sehen die Zellen, in denen

Abb. 21. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines & von L. agilis (8,2/19,1 cm), dem

vom 23. VL bis 4. IX. 1934 téglich, mit Ausnahme jedes siebenten Tages, 15 M.E. thyreotropes

Hormon injiziert wurden, und das am 4.IX. 1934, kurz vor seinem Tode, konserviert wurde.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

nur wenige Kolloidtropfen vorhanden sind, sehr leer aus und haben
ihre sekretorische Titigkeit weitgehend herabgesetzt. Das Follikel-
lumen enthélt zahlreiche grofere, sich schwach rétlichblau farbende
Kolloidtropfen, die zum Teil zusammenfliefen und in einem aus feinen
Kolloidtropfen bestehenden Netzwerk liegen, das besonders am Epithel-
rande verbreitert sein kann. Die Gefifle und interfollikulédren La-
kunen sind zum Teil mit Erythrocyten gefiillt, zwischen denen sich
wenige, meistens mit Kolloidtropfchen vollgepfropfte Granulocyten
befinden.

Die Schilddriise von drei weiteren Minnchen, denen vom 4. VIIL.
bis 27. VIII. bzw. 7.IX. 1934 tidglich, wieder mit Ausnahme jedes
7. Tages, 15 M.E. Hormon injiziert worden waren, ist derjenigen der zu
dieser Zeit unbehandelten Tiere sehr @hnlich. Dasselbe ist auch be
einem anderen Minnchen der Fall, das nur vom 23. VI. bis 26. VIIL.
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taglich die gleiche Hormonmenge erhalten hatte. Die Schilddriise dieser
Tiere setzt sich aus kleineren und grolleren Follikeln zusammen, die
gewohnlich mit frisch ausgeschiedenem, zahlreiche kleine Randvakuolen
aufweisendem Kolloid gefiillt sind (Abb. 22). Nur im peripheren Teil
sind einige, dickfliissiges Kolloid enthaltende Follikel vorhanden. Das
Follikelepithel ist durchschnittlich 4—7 u, an einzelnen Stellen, be-

sonders an den stark abgerundeten Ecken, bis 10 u hoch und besteht
aus schwach zylinderférmigen, meistens jedoch kubischen Zellen, die

Abb. 22. Follikel aus dem mittleren Teil der Schilddriise eines 3 von L. agilis (7,7 cm), dem

vom 23. VL. bis 26. VII. 1934 tiiglich, mit Ausnahme jedes siebenten Tages, 15 M.E. thyreotropes

Hormon injiziert wurden, und das am 27. VII. 1934, kurz vor seinem Tode, konserviert wurde.
Susa, Azan. Vergr. 810fach.

sich nicht teilen. Sie befinden sich in normaler sekretorischer Tétigkeit
und enthalten nur wenige, sich blau firbende Kolloidtropfen. In dieser
gut durchbluteten Schilddriise, in der nur einzelne Granulocyten liegen,
findet auch eine Epitheldesquamation in dem geringen Umfange statt,
wie sie in normalen Schilddriisen zu beobachten ist. Diese Schilddriise
1st also, wenn man von dem Vorhandensein der intrazelluliren Kolloid-
tropfen und dem Fehlen von Mitosen im Follikelepithel absieht,
derjenigen der im Juli konservierten normalen Tiere ziemlich dhnlich
(vgl. Teil I, Abb. 19). Die anfinglich durch die Hormonzufuhr hervor-
gerufene Hyperfunktion ist geschwunden, und die Schilddriise ist wieder
in normalem Umfange sekretorisch titig.
38%*
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B. Uber die Wirkung des thyreotropen Hormons auf die Schilddriise
solcher Eidechsen, die sich im Zustande der Kiiltestarre befinden.

Zur Feststellung der Wirkung des thyreotropen Hormons auf die
Schilddriise solcher Eidechsen, die sich im Zustande der Kiltestarre
befinden, wurden folgende zwei aus je sechs Tieren bestehende Ver-
suchsreihen angesetzt:

In dem ersten Versuch, der vom 13.—24.1I. 1934 dauerte, erhielten je
zwei in Terrarien eingewinterte und in normaler, durch die Jahreszeit bedingter
Kaltestarre befindlichen Tiere téaglich 4 M.E., 12 M.E. und 16 M.E. Hormon,
das auf Umgebungstemperatur abgekiihlt worden war. Die Tiere wurden
24 Stunden nach der letzten Injektion konserviert.

Bei dem anderen, im Mai 1934 ausgefithrten Versuch wurden die Tiere
am 12. V. in einer Glasschale in einen Kiihlschrank gesetzt, dessen Temperatur
zwischen 6° und 7° C schwankte. Nachdem die Tiere in eine leichte Kiltestarre
gefallen waren, wurden ihnen vom 18.—20.V. taglich je 15 M.E. Hormon (auf
Zimmertemperatur erwidrmt) injiziert, worauf sie am 21.V. konserviert wurden.
Als Kontrollen dienten sowohl unbehandelte, im Kiihlschrank untergebrachte
Tiere, als auch solche, die, um den EinfluB des Lichtes auszuschalten, in
einem im Freien aufgestellten und verdunkelten Terrarium gehalten und eben-
falls taglich mit 15 M.E. Hormon behandelt wurden.

Die beiden Versuche ergaben, dafl die Schilddriise der sowohl im
Winter als auch im Sommer sich in einer Kiltestarre befindenden
Eidechsen durch die eingangs angegebenen Mengen thyreotropen Hor-
mons nicht aktiviert wird.

Diese Ergebnisse werden noch durch eine weitere aus vier Zaun-
eidechsen bestehende am 29. X. 1934 begonnene Versuchsreihe be-
stitigt, bei der die in einem im Glashaus aufgestellten Terrarium unter-
gebrachten Tiere, die nur noch an besonders warmen Tagen iiber Mittag
aus ihren Verstecken hervorkamen, téglich 10 M.E. thyreotropes Hor-
mon erhielten. Die Tiere, die am 29. XI. bzw. 8. XII. konserviert wurden,
besallen eine Schilddriise, die zwar leicht aktiviert war, aber mit der-
jenigen der Kontrolltiere weitgehend tibereinstimmte, so daf} die erhohte
Aktivitat nicht auf die Wirkung des Hormons, sondern wohl nur auf die
zeitweilig iiber Mittag erfolgende erhohte Erwérmung zuriickgefithrt
werden mul.

C. Zusammenfassung der Ergebnisse iiber die Wirkung
des thyreotropen Hormons auf die Eidechsen-Schilddriise.

Aus diesen Versuchen geht hervor, dafl auch die Schilddriise der
Eidechsen im Sommer durch das thyreotrope Hormon aktiviert wird,
wobei die durch dieselbe Menge des Wirkstoffes bewirkte Funktions-
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steigerung starken individuellen Schwankungen unterworfen ist. Sie
wird durch eine starke Erhéhung des Follikelepithels und durch eine um-
fangreiche Kolloidausschiittung gekennzeichnet, die so weit gehen kann,
daB in allen Follikeln nur noch geringe Spuren von Kolloid vorhanden
sind. Gleichzeitig findet in den Follikelepithelzellen eine Kolloid-
speicherung in Form von kleinen Tropfen statt, die aber spiiter in das
Follikellumen ausgestofen werden, und es erfolgt eine erhéhte, wenn
auch nicht sehr umfangreiche mitotische Vermehrung der Follikel-
epithelzellen. Diese fithrt stellenweise zur Bildung eines mehrschichtigen
Epithels und zu einer Epitheldesquamation, die von einer Einwanderung
von kleinen Lymphocyten und Granulocyten begleitet wird und so weit
gehen kann, daBl das Follikellumen von diesen Zellen ausgefiillt wird.
Dabei nehmen die Granulocyten das im Follikellumen enthaltene
Kolloid in kleinen Tropfen auf, wandern in die Blutbahn zuriick und
geben das von ihnen aufgenommene Kolloid an den Korper ab. Diese
mit Zellen gefiillten Follikel gehen aber nicht zugrunde. Vielmehr
degenerieren bei weiterer Hormonzufuhr die in ihrem Lumen liegen-
den Epithelzellen, und ihre Reste werden von den Lymphocyten
fortgeschafft, so daB die Follikel wieder ein normales Aussehen an-
nehmen. Sie und auch die iibrigen werden wieder mit Kolloid
gefiillt. Thr Epithel wird einschichtig und niedriger und gibt die
intrazelluliren Kolloidtropfen an das Follikellumen ab, so daB die
Schilddriise schlieBlich ihr normales Aussehen erhalt, und die Follikel
wieder in normalem, der Jahreszeit entsprechendem Umfange sekre-
torisch tétig sind. -

Ein anderes Verhalten zeigen dagegen solche Eidechsen, die sich
entweder im Winter oder im Sommer im Zustande der Kiltestarre be-
finden. Bei ihnen wird die Schilddriise durch Zufuhr von thyreotropem
Hormon nicht aktiviert.

Die Ergebnisse iiber die Wirkung des thyreotropen Hormons auf
die Sommerschilddriise der Eidechsen stimmen mit den Befunden an
Amphibien (UsLENuUTH und ScEWARTZBACH 1927 und 1928, INGRAM
1928, Grant 1930, Kuax 1933 u.a.) und an Sidugetieren (Literatur
siche bei LoEsErR 1934) weitgehend iiberein. Sie bestétigen auch die
Angaben von Loes (1932) und JuNKMANN und SCHOELLER (1932), daBl
bei téglicher Injektion des Wirkstoffes iiber Wochen hinaus eine An-
passung der Tiere an das Hormon stattfindet, wobei die Hypertrophie
der Schilddriise abnimmt, was sich nach SiEBErRT und Smita (1930)
auch auf die Stoffwechsellage auswirkt.
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V. Uber den Funktionsmechanismus der Schilddriise.
~ Aus diesen Untersuchungen, sowie aus zahlreichen weiteren von
anderen Autoren verdffentlichten Befunden (Literatur sieche LoOESER
1934) laBt sich iiber den Funktionsmechanismus der Schilddriise fol-
gendes aussagen:

Die Tétigkeit der Schilddriise ist weitgehend von dem Hypophysen-
vorderlappen, und zwar von dem in ihm erzeugten thyreotropen Hormon
abhiingig, was daraus hervorgeht, dafl sie nach Hypophysektomie ihre
Funktion herabsetzt, nach Implantation von Vorderlappen bzw. nach
Injektion von thyreotropem Hormon dagegen aktiviert wird. Der in
dem Vorderlappen erzeugte Wirkstoff gelangt in die Blutbahn, in der
er nach LoEsSER (1934) nur in sehr geringen Mengen vorhanden ist,
und wirkt von hier aus, wie es ErTeL, KrEBs und LoEesSEr (1933) an
Kulturen in vitro feststellen konnten, direkt, also ohne Vermittlung
des Nervensystems, auf die Schilddriise ein. Da die Abgabe des thyreo-
tropen Wirkstoffes unter normalen Bedingungen ziemlich gleichméfig
zu erfolgen scheint, bewirkt er auch, wie es besonders aus den jahres-
cyclischen histologischen Untersuchungen hervorgeht, eine ebenso gleich-
mifBige Kolloidbildung, Kolloidspeicherung in den Follikeln und Ab-
gabe desselben an den Koérper. Eine plotzlich einsetzende, auf kurze
Zeit beschrankte und umfangreiche rhythmische Kolloidentleerung, wie
sie z. B. FLorRENTIN und WE1s (1930) und HErRMANN (1933) annehmen,
erfolgt bei den Eidechsen nicht. Das von der Schilddriise ausgeschie-
dene Hormon, das entweder einen einzigen hochmolekularen Stoff dar-
stellt, der das Thyroxin als eihen Baustein enthilt, oder aber eine Viel-
heit von Stoffen, die voneinander chemisch verschieden, nach unserer
Kenntnis biologisch dhnlich wirken diirften, greift nicht direkt an der
Schilddriise an. Vielmehr wirkt es, wie es besonders aus den Versuchen
von KuscHINSKY (1933) hervorgeht, indirekt, und zwar wohl iiber das
Nervensystem, auf den Hypophysenvorderlappen ein. Entsprechend
seinem Verbrauch im Korper regelt es die Erzeugung und Abgabe des
thyreotropen Hormons, so daf die Titigkeit des Hypophysenvorder-
lappens in bezug auf die Erzeugung des thyreotropen Hormons und
die der Schilddriise gegenseitig weitgehend voneinander abhingen.
Grundbedingung fiir die Entfaltung der dem thyreotropen Hormon des
Hypophysenvorderlappens eigenen Wirkung ist aber eine giinstige Reak-
tionslage der Schilddriise (LoEser 1934). Jede Verschiebung derselben
durch Einschrinkung der Schilddriisenfunktion, sei es durch Dijod-
tyrosin und Thyroxin (Loesgr) oder durch Kilte, schwicht die Hor-
monwirkung ab. Ebenso ist die Wirkung des Thyroxins von einer
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giinstigen Reaktionslage des Hypophysenvorderlappens abhingig, da es
keinen Einflul auf die Schilddriise solcher Eidechsen ausiibt, die sich
im Zustande der Kiltestarre befinden, und da es auch bei Kaulquappen
und Triton-Larven, die bei Temperaturen von 5—7°C gehalten wer-
den, die Metamorphose nicht auszulosen vermag. Ferner scheint aber
sowohl die Schilddriise als auch die Hypophyse noch eine Art von
Selbststeuerung zu besitzen, was aus dem Auftreten von hypothyreo-
tischen Erscheinungen bei kiinstlicher Hyperthyreose und aus dem
Nachlassen der Hypertrophie der Schilddriise bei téglicher Injektion
von thyreotropem Hormon iiber einen lingeren Zeitraum hinaus her-
vorgeht.

Eine weitere Frage ist die, wie das Kolloid, das wohl als Trager
des Schilddriisenhormons angesehen werden mul}, gebildet wird und
auf welchem Wege es in das Follikellumen gelangt.

Das Follikelepithel der Eidechsenschilddriise besteht nur aus einer
Art von Epithelzellen, welche, soweit sie nicht durch besondere Sekre-
tionsprozesse erschopft sind und sich in Degeneration befinden, auch
bel erwachsenen Tieren die Fihigkeit besitzen, sich mitotisch zu teilen.
Ausnahmsweise kénnen zwischen ihnen Granulocyten und gewdhnliche
Lymphocyten liegen, die im Begriff sind, in das Follikellumen einzu-
wandern, denen aber keine Bedeutung fiir den normalen Sekretions-
prozel zukommt. AuBer den Restzellen (HEIDENHAIN), die aber
bereits bei jungen Tieren zur Neubildung von Follikeln verbraucht
werden, kommen besondere Parenchymzellen (BaBer 1876 und 1881),
protoplasmatische (HUrTHLE 1894) oder parafollikulire Zellen (NoNIDEZ
1932 und 1933) in der Eidechsenschilddriise nicht vor. Diese Zellen,
die besonders in der Schilddriise von Saugetieren und Tauben vorhan-
den sind, sollen nach HURTHLE zur VergroBerung und Neubildung von
Follikeln dienen, wihrend Takact (1922) in ihnen besondere Driisen-
zellen sieht, welche ihr Sekret direkt an das Follikellumen abgeben.
NonipEz (1932) hilt sie dagegen fiir eine besondere Art von sekreto-
rischen Epithelzellen oder fiir solche Zellen, welche die Fihigkeit
besitzen, Stoffe aus dem Kolloid aufzunehmen und an die Blutbahn
abzugeben.

Die sekretorisch titige Follikelepithelzelle ist von kubischer bis
zylinderformiger Gestalt, mit gerader oder ziemlich gleichmifig in das
Follikellumen vorgewélbter apikaler Zellgrenze. Sie wird von den be-
nachbarten Zellen durch deutlich erkennbare, gewohnlich aus feinen,
dicht nebeneinander liegenden Kérnchen bestehende Grenzen getrennt,
in denen bei einwandfreier Konservierung keine interzelluliren Kanil-
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chen festzustellen sind. Der groBe runde oder schwach ovale, ziemlich
regelmafige Kern liegt in der Néhe der Zellbasis und enthilt in einem
feinen chromatischen Netzwerk gewdhnlich einen oder mehrere Nucleo-
len. . Im Plasma sind zahlreiche feine, mit Azan sich mehr oder minder
rotlich farbende Korner vorhanden, die im basalen Abschnitt, be-
sonders zu beiden Seiten des Kernes, in Stringen oder in einem grob-
maschigen, unregelmifigen Netzwerk angeordnet sind, wihrend sie am
apikalen Saum eine dichte und ziemlich breite Lage bilden, die sich mit-
samt dem Plasma bldulich farbt. Diese Granula, deren Ursprung nicht
geklirt ist, treten in ruhenden Epithelzellen — vorzugsweise in der
Winterschilddriise — nur in geringer Zahl auf und bilden in ihnen
auch keinen besonderen, sich bliulich firbenden apikalen Saum, so
daf} sie als Indikatoren fiir den funktionellen Zustand der Schilddriise
angesehen werden miissen. Wihrend unter anderen UHLENHUTH (1928)
und ALEXANDROV (1930) der Ansicht sind, dafl sie zur Erzeugung des
Kolloids nicht aktiv beitragen, sehe ich in ihnen die das Kolloid bil-
denden Prosekretkorner. Sie werden nicht in dieser Form, wie es auch
UrLEnBUTH (1928) an mit Neutralrot vital gefirbten Schilddriisen-
epithelzellen von Ambystoma feststellen konnte, in das Follikellumen
ausgestofien, sondern werden in der Nihe des Zellrandes verfliissigt und
diffundieren dann in das Follikellumen als eine kolloidartige Flissigkeit,
die hier zu dem diinnfliissigen, mit Azan sich blau firbenden, homogenen
Kolloid eingedickt wird. Eine Beteiligung des GoLc1-Apparates an der
Bereitung des Kolloids, wie es z. B. HirscHLEROWA (1927) annimmt,
konnte nach UnLENBUTE (1934) bisher nicht einwandfrei nachgewiesen
werden.

Neben der durch Diffusion des verfliisssigten Prosekretes in das
Follikellumen erfolgenden Kolloidabgabe, was als der normale Sekre-
tionsprozel des Follikelepithels angesehen werden mufl, kann das
Kolloid auch in Form von kleineren Tropfen in das Follikellumen aus-
geschieden werden. Doch ist diese Art der Kolloidabgabe an bestimmte
physiologische Zusténde der Schilddriise gebunden, welche im normalen
Jahrescyclus gewohnlich nur wahrend einer kurzen Periode auftreten.
So sind intrazellulire Kolloidtropfen in der Schilddriise von L. agilis
gelegentlich im Februar und Mai, ziemlich regelmifiig im Juni vor-
handen, wihrend sie sich bei L. vivipara gegen Ende der Trichtigkeits-
periode, bei der aus der Stidschweiz stammenden L. muralis und bel
der dalmatischen L. serpa dagegen in den Wintermonaten vorfinden.
Bei der dalmatischen Lacerta fiumana WERN. treten sie ziemlich regel-
mifig, wenn auch nicht bei allen Tieren, im Mai auf, wihrend sie bei
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Gymnodactylus marmoratus (Kunar) von der Weihnachtsinsel sowohl bei
kurz vor dem Schliipfen stehenden Embryonen, als auch bei nicht
geschlechtsreifen und bei erwachsenen Tieren stets vorhanden zu sein
scheinen. Ferner ist ihr Vorkommen in der normalen Schilddriise von
Amphibien (UnLexmuTE 1927), Schildkréten (GareorTr 1897), Vigeln
(FLorENTIN und WEIs 1930) und Sdugetieren (Broxpr 1892, HURTHLE
1894, ANDERssON 1894, BExsLEY 1914 und 1916 u.a.) beschrieben worden.
AuBlerdem treten sie regelmafig und in grofler Zahl in Schilddriisen
auf, die durch Einwirkung von erhohten Temperaturen oder durch
thyreotropes Hormon stark aktiviert worden sind. HURTHLE (1894)
fand sie hauptsidchlich noch in solchen Driisen, die durch Wegnahme
eines Teiles des Driisengewebes oder durch Unterbindung des Ductus
choledochus gereizt wurden, wihrend sie ANDERssON (1894) besonders
zahlreich ber Katzen, Hunden und Kaninchen beobachtete, welche mit
Pilocarpin behandelt wurden, was aber ScEMID (1896) bei Wieder-
holung der Versuche nicht bestéitigen konnte.

Wie die Hitzeversuche und die Versuche mit thyreotropem Hor-
mon zeigen, treten die intrazelluliren Kolloidtropfen bei sehr starker
Steigerung der Kolloiderzeugung auf. Ferner sind sie wihrend solcher
Perioden vorhanden, in denen, nach den Befunden an den aus der
Siidschweiz und aus Dalmatien stammenden Eidechsen zu urteilen,
durch das Zusammenwirken von Innenwelt- und Umweltfaktoren Sté-
rungen im Sekretionsprozell auftreten, derart, dafl die noch sekretorisch
tatigen Epithelzellen infolge einer stirkeren intrafollikuléren Kolloid-
stauung das von ihnen erzeugte Kolloid nicht im gesamten Umfange an
das Follikellumen abgeben kénnen. Hieraus geht hervor, daB die intra-
zelluliren Kolloidtropfen wohl dadurch entstehen, dafl bei einer nor-
malen, besonders aber bei einer iiberstiirzten Kolloidbildung. eine ge-
regelte Abgabe des Kolloids an das Follikellumen nicht erfolgt. So
kommt es zur intrazelluliren Speicherung desselben in Form von klei-
nen, homogenen Tropfen, die sich, entsprechend dem intrafollikuléren
Kolloid, blau oder rétlich farben, und die hauptsichlich in dem zwischen
Kern und apikaler Zellwand befindlichen Bezirk, ausnahmsweise aber
auch in der Nihe der Zellbasis liegen. Sie sind gewohnlich von einem
hellen Hof umgeben, der zwar mitunter, wie es UHLENHUTH (1927)
annimmt, durch Schrumpfung des Plasmas entstanden sein kann, mei-
stens jedoch eine Vakuole darstellt, in der zuweilen Reste einer eiweil3-
haltigen Fliissigkeit zu erkennen sind. Diese Kolloidtropfen wandern
gewohnlich wohl erst bei einem Nachlassen der Stérung des Sekretions-
prozesses an die apikale Zellwand und werden hier in das Follikellumen
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. ausgestoflen, wo sie mit dem in ihm vorhandenen Kolloid verschmelzen.

Werden solche Zellen lingere Zeit in der Kolloidabgabe gestort, so
‘konnen die in ihnen vorhandenen Kolloidtropfchen zu einem grofien.
homogenen Tropfen verschmelzen, der durch Hinzutreten von weiteren
neu gebildeten Tropfchen so vergroBert wird, daBl er die ganze Zelle
ausfiillen kann. Da in diesem Falle das in der Zelle vorhandene Plasma
aufgelost wird, so ist in dem Kolloidtropfen nur noch der Kern vor-
handen, an dem mitunter eine Vakuole unbekannter Natur liegen kann.
Solche LanxcENDORFFschen Kolloidzellen stoBen schliefilich unter Zer-
reien der apikalen Zellwand das in ihnen enthaltene Kolloid in das
Follikellumen aus und gehen dabei zugrunde.

Gelegentlich kénnen noch von blasenartig aufgetriebenen, zylinder-
formigen Zellen groflere Plasmateile, die zahlreiche Prosekretkérner
enthalten, abgeschniirt werden (siehe Teil I, Abb. 25). Diese Tropfen
werden aber, ohne daB sich in ihnen Kolloid bildet, aufgelost und
vermischen sich vollig mit dem Kolloid. Ferner gelangen auch mit den
ausgestoBenen Epithelzellen plasmatische Bestandteile in das Kolloid,
die hier ebenfalls aufgelost werden und in der Eidechsen-Schilddriise
nicht zur Kolloidbildung beitragen, wahrend sich in ihnen nach Harms
(1935) bei verschiedenen mit Thyroxin behandelten Periophthalmus-
Arten Kolloid bilden kann. Da aber dieser Vorgang nur bei Versuchs-
tieren beobachtet wurde, deren Schilddriisentatigkeit weitgehend ge-
stort war, kann er nicht als ein Prozell angesehen werden, dem eine
wesentliche Bedeutung fiir die Kolloidbildung und Ausscheidung des-
selben in das Follikellumen zukommt.

Das Kolloid ist im Follikellumen gewdhnlich als homogene Masse
gespeichert, welche bei hohem, lebhaft sekretorisch tatigem Epithel —
bei Eidechsen vorwiegend im Sommer — diinnfliissig ist, mit Azan sich
blau farbt und zahlreiche grole Randvakuolen enthdlt. Bei lingerem
Verbleiben im Follikellumen dickt es allmahlich ein, wird zahfliissig
und firbt sich mit Azan rot. Dieses zihflissige Kolloid, das vorwiegend
im Winter auftritt, wenn das Follikelepithel weitgehend seine sekre-
torische Titigkeit herabgesetzt hat, besitzt nur wenige kleine Rand-
vakuolen. Im Friithjahr, wenn die Schilddrise wieder zur normalen
sekretorischen Titigkeit iibergeht, wird es wohl durch das frisch aus-
geschiedene, diinnfliissige Kolloid verdiinnt und vermischt sich véllig
mit 1thm.

In Ubereinstimmung mit den Befunden UsrENHUTHs (1927) an
Ambystoma ist es demnach méglich, nach der Beschaffenheit des Kol-
loids, nach dem Auftreten von Kolloidvakuolen und unter Beriicksich-
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tigung der Epithelverhiltnisse die Aktivitdt der Schilddriise zu be-
urteilen, was auch durch die Versuche mit thyreotropem Hormon und
mit Thyroxin bestitigt wird.

Gelegentlich ist das Kolloid in eine kornige, mit Azan sich rot
oder blau firbende Masse zerfallen, in der kleinere homogene Kolloid-
tropfen (siehe Teil I, Abb. 9) und besonders am Rande Kolloidvakuolen
liegen konnen. Das Epithel dieser Follikel enthdlt zwar zahlreiche,
iiber die ganze Zelle gleichméBig verteilte Prosekretkérner, hat aber,
da sie sich am apikalen Rande nicht verfliissigen, die Kolloidbildung
ganz eingestellt. Da bei frisch gefangenen Zauneidechsen nur in zwei
Fillen, bei L. vimpara und L. fiumana nur in je einem Falle eine Schild-
driise vorhanden ist, die ganz oder teilweise aus Follikeln mit ge-
kérntem Kolloid zusammengesetzt ist, aullerdem der kornige Zerfall
des Kolloids nicht an eine bestimmte Jahreszeit gebunden ist, so han-
delt es sich bei diesen Tieren, wie es besonders aus den Versuchen von
Harms (1935) hervorgeht, um einen reversiblen Depressionszustand der
Schilddriise. Ahnliche Vorginge in der Schilddriise konnten auch ADLER
(1916) bei Hitzeversuchen an Kaulquappen von Rana temporaria und
HarT (1922) bei solchen an weilen Médusen feststellen. Andererseits
scheint das gekornte Kolloid auch bei normalen Tieren vorzukommen,
da es Borau (1899) regelmifig in der Schilddriise von Molge rusconit
von Sardinien fand. Ferner beschreibt ANDERssoN (1894) sein Vorkom-
men in den Follikeln der Schilddriise junger Katzen, Hunde, Kaninchen
und Ratten und stellt dabei fest, daB die Zahl der gekdrntes Kolloid
enthaltenden Follikel mit zunehmendem Alter der Tiere stetig abnimmt
und bei dlteren Individuen sehr gering ist.

SchlieBlich soll noch auf die Frage eingegangen werden, auf wel-
chem Wege und in welchem Zustande das in dem Follikellumen ge-
speicherte Kolloid in die Blutbahn gelangt.

Die Anschauung, daf das Kolloid nach Schmelzung und Zerreilen
des Follikelepithels direkt in die Blutbahn ausgeschieden wird, wie es
z. B. Broxp1 (1892), LanceENDORFF (1889) und neuerdings HERMANN
(1933) und zum Teil auch FrorexTiN und WEIs (1930) annehmen,
stellt cine véllig unbefriedigende Losung dar. Zwar kann auch in
der Schilddriise der von mir untersuchten Eidechsen gelegentlich ein
Zerreiflen des Epithelsaumes vorkommen. Doch scheint dieser Vor-
gang, soweit er nicht auf Verletzungen der Schilddriise bei der Pri-
paration beruht, durchaus zufallsbedingt zu sein und lilt wegen
seines sehr vereinzelten Auftretens eine geregelte Kolloidabgabe in
der aktiven Thyreoidea als unméglich erscheinen. Auch das Vor-
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kommen von solchen Substanzen in den Lymph- und Blutgefaflen der
Schilddriise, die sich dhnlich wie das diinnfliissige chromophile Kolloid
fairben, kann nicht als Stiitze fir diese Anschauung herangezogen
werden. Denn es ist bisher nicht einwandfrei nachgewiesen, dafl es
sich bei diesen Substanzen, die ich fiir ein eiweilhaltiges, durch die
Fixierung bedingtes Fallungsprodukt der Lymphe und des Blutes
halte, um Kolloid handelt. AuBerdem ist eine derartige Substanz in
den interfollikuliren Lakunen und in den GefdBlen der Eidechsen-
schilddriise vorwiegend im Herbst und im Winter vorhanden, also
zu solchen Zeiten, zu denen die Schilddriise im Begriff ist, ihre
Titigkeit herabzusetzen, oder zu denen sie sie bereits weitgehend
herabgesetzt hat.

Ferner wird die Anschauung vertreten, daB das im Follikellumen
enthaltene Kolloid durch intra- oder interzellulire Kanilchen (Aus-
fithrungskandlchen, HirscELEROWA 1927, Interzelluldrspalten, UHLEN-
HUTH 1928), die das Acinuslumen mit den Lymph- und Blutrdumen ver-
binden und die wohl zuerst von HURTHLE (1894) beschrieben worden sind,
an den Korper abgegeben wird. Wéhrend die von HirscHLEROWA (1927)
als Stiitze fiir diese Anschauung beigebrachten Abbildungen wenig iiber-
zeugend sind, vielmehr den Eindruck machen, als handele es sich bei
diesen Kanillchen um Kunstprodukte, gibt URLENHUTH (1928) eine ein-
gehende Beschreibung von ihrem Vorkommen in der lebendfrischen
Schilddriise von Ambystoma. Er konnte beobachten, dafl sich am Ende
des Larvenlebens dieses Salamanders die Interzelluldrspalten 6ffnen, der
Follikelinhalt in homogener Form oder als kleine Tropfen in die Spalten
eintritt und in ihnen bis zur Basalmembran vorgeschoben wird, durch
welche er in den Blutsinus diffundiert. »Die auf diese Weise erfolgte
Entleerung des Follikels und Entspannung der Follikelwand und ihrer
Zellen bedeutet fiir die Zellen einen Reiz, auf welchen sie mit starker
Sekretion zweier Stoffe, des chromophilen und chromophoben Kolloids,
reagieren. Infolge der starken und sehr beschleunigten Sekreterzeugung
schwellen die Zellen stark an, wodurch es zum Verschlull der Inter-
zellularrdume und zu einem automatischen Aufhéren weiteren Sekret-
austrittes aus dem Follikelepithel kommt. Infolgedessen fiillen sich
die Follikel wieder mit Kolloid an. Die dadurch bewirkte erhohte
Spannung bringt den Sekretionsprozell in den Zellen wieder zum
Stillstand.«

Dieser Sekretionsprozel} setzt also eine rhythmische Entleerung des
Kolloids voraus, wie sie zwar gegen Ende der Larvenperiode von Amby-
stoma erfolgt, dagegen bei der Metamorphose der einheimischen Urodelen
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und auch im jahrescyclischen Verhalten der Eidechsen-Schilddriise nicht
zu beobachten ist. Ferner konnte ich sowohl an fixierten als auch an
lebendfrisch untersuchten Eidechsen-Schilddriisen, besonders auch in sol-
chen Fillen, in denen durch Injektion von thyreotropem Hormon eine
rasche und weitgehende Kolloidausschiittung bewirkt wurde, derartige
Interzellulirspalten nicht einwandfrei feststellen. Deshalb ist wohl
anzunehmen, dall der Durchtritt des intrafollikuliren Kolloids durch
Interzellulirspalten nicht den gewdhnlichen Weg der Kolloidabgabe
darstellt.

Weiterhin kann das Kolloid noch durch Granulocyten in die Blut-
bahn geschafft werden, was aber nur in solchen Schilddriisen beobachtet
werden konnte, die sehr stark durch thyreotropes Hormon aktiviert
wurden (vgl. Abb. 15 und 17). Die Granulocyten, die in stark schwan-
kender Menge in den GefiaBen und intrafollikuliren Lakunen der Schild-
driise vorkommen, in ihr aber nicht gebildet werden, wandern durch
die Wandung der Follikel in das mit Kolloid gefiillte Lumen. Hier
nehmen sie unter Verfliissigung der in ihnen enthaltenen Kérnchen
das Kolloid in Form kleiner Tropfen auf. Darauf kehren sie wieder
durch die Follikelwandung oder, falls die Follikel véllig degeneriert
sind, durch die zwischen den Zellresten befindlichen Liicken in die
interfollikuliren Lakunen zuriick und gelangen von hier aus in die
abfithrenden Gefile.

Der gewdhnliche Weg aber, auf dem das Kolloid bei normaler
sekretorischer Tatigkeit der Schilddriise das Follikellumen verlilt, ist
wohl der, dal es von den Epithelzellen wieder aufgenommen wird, durch
sie hindurchwandert und dann durch die Follikelhiille in die Blutbahn
ausgeschieden wird. Der Prozel soll nach Grant (1930 und 1931),
OxxEeLs (1933), Figee und UsLENaUTH (1933) und UnLENHUTH (1934)
so vor sich gehen, daB} das intrafollikulire Kolloid von dem apikalen
Zellende in Form von firbbaren Tropfen absorbiert wird, diese
Tropfchen sich in der Zelle verflissigen und dann durch die Zellbasis
hindurchdiffundieren. Diese Anschauung, die sich besonders auf die
Vorginge in den mit Hypophysenvorderlappenextrakten bzw. mit thy-
reotropem Hormon aktivierten Schilddriisen stiitzt, beriicksichtigt nicht,
daf in der normalen Schilddriise nur zu gewissen Zeiten intrazellulire
Kolloidtropfen auftreten, und dal sie gerade wihrend der gesamten
aktiven Phase in der Eidechsen-Schilddriise meistens fehlen, was auch
UHLENHUTH (1927) bei dmbystoma feststellen konnte. AuBerdem wer-
den die Kolloidtropfchen, wie bereits angefiihrt, in das Follikellumen
ausgestollen, wihrend eine Wanderung derselben nach dem basalen Zell-
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ende, welche, wenn sich die Tropfchen allméhlich verfliissigen sollen, mit
einer Verkleinerung ihres Umfanges verbunden sein miiite, nicht zu
beobachten ist. Es ist also demnach der Nachweis nicht zu erbringen,
daB das Kolloid, besonders das ziihflissige, in derselben Form den Follikel
verlaft, in der es in seinem Lumen gespeichert wird. Deshalb mufl man
annehmen, daf} es zuniichst in einen diinnfliissigen Zustand, in dem es
sich mit den das chromophile Kolloid darstellenden Farbstoffen nicht
farbt, iibergefithrt und dann durch die Follikelepithelzelle hindurch an
die Blutbahn abgegeben wird. Ahnliche Vorgiinge einer primiren
Speicherung und sekundiren Mobilisierung von Stoffen sind ja hin-
reichend aus dem Tier- und Pflanzenreich bekannt. Es sei nur an den
Glykogenstoffwechsel der Leber und an die Stirkesynthese bei Pflanzen
und ihren Abbau durch Diastase erinnert, wobei an den Stirkekérnern
die bekannten Korrosionserscheinungen auftreten.

Auch die Schilddriise weist besondere Eigentiimlichkeiten auf, die
mit der Entleerungstitigkeit in engem Zusammenhang stehen. Es sind
dieses die besonders am Rande des chromophilen Kolloids liegenden
Vakuolen, deren Zahl und Grofle der Titigkeit der Schilddriise ent-
sprechend zunimmt. Sie finden sich besonders zahlreich in solchen
Follikeln, in denen unter EinfluBl des thyreotropen Hormons eine iiber-
stiirzte Kolloidabgabe stattfindet. Ferner treten sie auch bei der wih-
rend der Metamorphose der Amphibien erfolgenden Kolloidentleerung
in grofler Zahl auf (UnLexsUTH 1927, GRANT 1931, KLUMPP und EGGERT
1934).

Die Rand- oder Kolloidvakuolen sind zuerst von Versox (1871)
und dann von ANDERSSON (1894) in der lebendfrischen Schilddriise
beobachtet worden, wobei ANDERSSON feststellen konnte, dafl ihre Ent-
stehung mit dem Auftreten von intrazelluliren Vakuolen (»ANDERSSON-
Vakuolen«) zusammenhingt. LancENDorRFF (1889), HUrTHLE (1894),
ScEMID (1896), KrAUS (1914), ALEXANDROV (1930) u. a. betrachten sie
dagegen als durch die Konservierung bedingte Kunstprodukte, was sie
damit begriinden, dafl die Zahl dieser Vakuolen von der Zusammen-
setzung der angewandten Konservierungsfliissigkeit abhingig ist. So
erklirt ALExaxDROV (1930) die Zunahme der Zahl der Vakuolen da-
durch, dafl »das Kolloid in dichten Driisen die Fihigkeit besitzt, bei
der Fixation stirker zu schrumpfen als die Kolloidsubstanz in den
Driisen der Embryonen und erwachsenen Tiere«, was aber den Befunden
in der Eidechsen-Schilddriise widerspricht. Denn bei diesen Tieren ist
bei Gebrauch derselben Fixierungsfliissigkeit (Susa nach HEIDENHAIN)
die Zahl der Randvakuolen in der Winterschilddriise, in der das Kolloid
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dickfliissig ist und stark schrumpft, sehr gering, withrend sie in der aktiven,
diinnfliissiges und kaum schrumpfendes Kolloid enthaltenden Sommer-
schilddriise in groBer Zahl auftreten. Aullerdem sind sie, wie es auch
UHLENHUTH (1928) feststellen konnte, in der lebendfrischen Schilddriise
vorhanden. Hieraus geht hervor, dall es sich bei ihnen um keine
postmortalen Kunstprodukte handelt, sondern um solche Gebilde, die
éine Substanz enthalten, welche sich von dem chromophilen Kolloid
durch andere Brechungsverhiltnisse unterscheidet und ein so niedriges
Molekulargewicht besitzt, daf sie durch die meisten Konservierungs-
mittel nicht mehr fillbar ist.

Es wire wohl denkbar, dafl die AxpErsson-Vakuolen, die nach
UHLENHUTH (1927 und 1928) zuerst im basalen Teil der Follikelepithel-
zellen auftreten, dann apikalwirts wandern und schlieBlich in das Fol-
likellumen eintreten, Stoffe enthalten, die den hochmolekularen Follikel-
inhalt in eine Substanz von niedrigem Molekulargewicht umwandeln.
Dieses konnte vielleicht durch Fermente erfolgen, iiber deren Anwesen-
heit in der Schilddriise Angaben von JuscHTSCHENKO (1909) vorliegen.

Zusammenfassend ist zu sagen, daB das im Follikellumen ge-
speicherte chromophile Kolloid durch Stoffe (Fermente?), die in
den ANDERsSsON-Vakuolen enthalten sind, in eine Substanz von so
niedrigem Molekulargewicht iibergefithrt wird, dall sie durch die ge-
brauchlichsten Konservierungsmittel nicht mehr fallbar ist, und dall
diese das Schilddriisenhormon enthaltende Substanz dann durch die
Follikelwandung in die Blutbahn diffundiert.

Diese Arbeitshypothese ermdglicht uns wohl ein Verstindnis des
Mechanismus der Kolloidentleerung. Wieweit sie aber den Vorgingen
wirklich entspricht, mufl erst durch weitere Untersuchungen dargelegt
werden.

SchlieBlich ist noch zu erwdhnen, daB auf Grund der Lage des
GoLcr-Apparates von Cowpry (1922), Luprorp und CRAMER (1929) u. a.
angenommen wird, daB die Follikelepithelzelle das in ibr gebildete
Sekret nicht nur in das Follikellumen, sondern auch direkt in die Blut-
bahn ausscheiden kann. Diese Anschauung konnte jedoch URLENHUTH
(1934) durch Untersuchungen an T'riturus torosus nicht bestétigen. Sie
ist wenig wahrscheinlich, wenn man in Betracht zieht, dal auch in dem
Kolloid der Winterschilddriise, deren Follikelepithel seine sekretorische
Tétigkeit weitgehend eingestellt hat, gelegentlich intrazellulire Kolloid-
tropfen und gewdohnlich kleine Kolloidvakuolen vorhanden sind, die
auf eine geringe, der Titigkeit der Schilddriise entsprechende Absorp-
tion des im Follikellumen gespeicherten Kolloids schlieflen lassen.
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