Institut fur pathologische Anatomie der Medizinischen Universitdt, Debrecen
(Vorstand : Prof. P. Endes)

HOMOIOTRANSPLANTATION EMBRYONALER
SCHILDDRUSE UND NEBENSCHILDDRUSE
BEI CORTISONBEHANDLUNG

|I. Dévényi und B. Czenkar

(Eingegangen am 9. September 1955)

Es wird allgemein anerkannt, dass das Homoiotransplantat, Knochen-,
Knorpel-, Geféss- und Corneagewebe ausgenommen, die wegen ihrer Struktur
spezielle Beurteilung beanspruchen, nicht lange am Leben bleibt [2, 9, 10, 14,
15]. Am hé&ufigsten ist die Homoiotransplantation von Haut und innersekretori-
schen Organen untersucht worden. Zahlreiche Angaben gibt es auch uUber die
Transplantation embryonaler Organe und Gewebe, deren Anwendung einer-
seits wegen der gesteigerten Wachstums- und Regenerationsfdhigkeit dieser
Gewebe, anderseits wegen ihrer individuellen Eigenschaften, so auch des gerin-
geren Ausmasses ihrer Antigenitdt, zweckmadssig erscheint.

Im Zusammenhang mit der Transplantation innersekretorischer Organe
kennen wir H arsteds [5] Auffassung, dass der Erfolg der Transplantation,
selbst im Falle einer Autotransplantation [8], durch das Fehlen des entspre-
chenden Hormons oder durch seine herabgesetzte Menge gefdrdert wird, ja
sogar dadurch bedingt ist.

Bei unseren Untersuchungen hielten wir diese beiden Gesichtspunkte
vor den Augen. An ausgewachsenen weissen Ratten beiderlei Geschlechts nahmen
wir nach vorheriger subtotaler Thyreoidektomie und vollstindiger Parathy-
reoidektomie Schilddrisen- und Nebenschilddrisentransplantation vor. Hierzu
benutzten wir den vollstdndigen Kehlkopf von 2—4 cm grossen (intrauterin
etwa 10—20 Tage alten) Rattenembryos ; am Kehlkopf befanden sich auch
die beiden Schilddrisenlappen und die Nebenschilddrisen. (Die verwendeten
Embryos gehdrten zu demselben Stamm wie der Rezipient.) Das Transplantat
wurde durch einen am Ricken der Ratte ausgefihrten Schnitt in eine in der
Subcutis gebildete Tasche in der Gegend hinter dem rechten Schulterblatt
eingesetzt.

Bei den ersten vier Versuchsgruppen transplantierten wir in insgesamt
52 Ratten, teils nach Thyreoidektomie und Parathyreoidektomie, teils ohne
diese bzw. nach oder ohne Réntgenbestrahlung des ganzen Kdérpers mit 200 r,
einen Embryokehlkopf (mit Schilddriise und Nebenschilddrise). Die Ausmasse
des Transplantates bzw. der Thyreoidektomie wurden in Abstdnden von 3—60
Tagen histologisch untersucht.



362 I. DEVENYI und B. CZENKAR

Die implantierten embryonalen Schilddrisen und Nebenschilddrisen
differenzierten sich zwar in mehr oder weniger grossem Umfang und wiesen
Anzeichen der Aktivitat auf, doch wurde das Bild auch bei den ersten Unter-
suchungen von sehr starker Entziindung und nachfolgender Bindegewebshildung
beherrscht. Die Schilddriise wurde in zunehmendem Masse zerstdrt und ver-
schwand in der zweiten Héalfte der Untersuchungszeit génzlich.

Im folgenden wollten wir die gleichen Faktoren noch durch Cortison-
behandlung ergdnzen. Die foérdernde Wirkung des Cortisons beim Anhaften des
Transplantates ist in letzter Zeit von mehreren Autoren im Zusammenhang
mit der Heterotransplantation von Geschwilsten beschrieben worden [17, 22].
Woodruff Und Boswell [24] verwendeten Cortison bei Nebennieren—
Homoiotransplantation, Bittingham, Krohn und Medawar [1] bei Haut-
transplantation. Die ersten hatten keinen Erfolg zu verzeichnen, wéahrend die
letzten nur eine Verlangerung der Uberlebensdauer beobachten konnten.

Dementsprechend transplantierten wir bei der V. Gruppe Embryokehlkopf
in 20 thyreoidektomierte und parathyreoidektomierte Ratten und gaben dann
vom Zeitpunkt der Transplantation an zweitdglich, insgesamt 6mal, 2,5 mg
Cortison (Cortone acetate, Merck) subkutan, d. h. eine Gesamtmenge von 15 mg.

Bei der Aufarbeitung der Transplantate fiel auf, dass nicht nur wéahrend
der Cortisonbehandlung, in den ersten 13 Tagen, sondern auch spéter, bis zum
bisher untersuchten 52. Tag (8 Tiere) im Transplantat und seiner Umgebung
kaum eine minimale Entzindung bzw. nur einige verstreute Lymphozyten
festzustellen waren. Die Schilddriise hatte sich zunehmend differenziert, war
am 25. Tage schon von gleicher Struktur wie die Schilddriise der ausgewachsenen
Tiere und hatte auch an Umfang wesentlich zugenommen (Abb. 1, 2). Das
Epithel war aktiver als bei der normalen Drise, niedrig zylindrisch, und wies
Anzeichen von Sekretion auf; das Lumen enthielt Kolloid. Das Stroma der
Drise war nicht vermehrt, jedoch geféssreich (Abb. 3). Ebenso gut erhalten
und in aktivem Zustand war auch die Nebenschilddrise (Abb. 2). (Es sei bemerkt,
dass bei unseren laufenden Untersuchungen auch die unter den obigen Beding-
ungen durchgefuhrte Homoiotransplantation des Schilddrisenlappens aus-
gewachsener Tiere bis zum 60. Tage erfolgreich war. Die weitere Aufarbeitung
ist im Gange.)

Zur Klérung der Rolle der Thyreoidektomie und Parathyreoidektomie
transplantierten wir Embryokehlkopf in 12 ausgewachsene, nicht thyreoidek-
tomierte oder parathyreoidektomierte Ratten und gaben gleichzeitig auf obige
W eise Cortison. Bis zur letzten Untersuchung am 50. Tage war das Transplantat
stark entzindet, Schilddrise und Nebenschilddriise vollstdndig destruiert.

Die Cortisonwirkung tritt in einer Hemmung der immunologischen und
entzindlichen Reaktionen des Wirtsorganismus in Erscheinung. Nach Medawae
[16] hé&lt diese Hemmung nur kurze Zeit an, sie wirkt nur wahrend der Behand-
pmgszeit ; nach Beendigung der Behandlung féllt das Transplantat den Reaktio-
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nen des Wirtsorganismus ebenso zum Opfer, als ob man Cortison nicht ver-
abreicht hétte. Green [4] denkt jedoch an die Mdglichkeit, dass sich das Trans-
plantat wdahrend der Dauer der Cortisonwirkung an den Wirtsorganismus

Abb. 1. 25tdgiges Transplantat, mit Cortison behandelt. Differenziertes, in Struktur mit der
Schilddrise und Nebenschilddrise des ausgewachsenen Tieres Ubereinstimmendes Transplantat.
Keine Entzindung (H&matoxylin-Eosinfarbung, Lupe)

Abb. 2. 52tdgiges, mit Cortison behandeltes Transplantat. Differenzierte, aktive Schilddrise
und Nebenschilddrise. Keine Entziindung (H.—E., 100 X)

Abb. 3. Ausschnitt des 52tdgigen, mit Cortison behandelten Transplantats in starker Vergriis-
serung (H.—E., 290 x)

adaptieren kann. Unsere Untersuchungen scheinen GREENS Hypothese zu
bestatigen.

Die verhaltnisméssig kurze Beobachtungszeitberechtigtuns naturgemaéss
nicht zu einer Stellungnahme in bezug aufdas endgultige Schicksal desTransplan-
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tats. Vergleichen wir jedoch unsere Befunde mit dem Schicksal der in d

Literatur besprochenen, auch histologisch kontrollierten Schilddriisen- und
Nebenschilddrisen—Homoiotransplantate [3, 6, 7, 9, 11, 12, 13, 18, 19, 20,
21, 23], kénnen wir bereits auf Grund derbisherigen Feststellungen von positiven
Resultaten sprechen. Der Zustand des Transplantats, sein guter Einbau, das
Fehlen der entzindlichen Reaktion und insbesondere seine Funktion in der
Abwehr der nach Thyreoidektomie und Parathyreoidektomie auftretenden
Gewichtsabnahme und tetanischen Symptome erd6ffnen glnstige Perspektiven.

Zusammenfassung

Die Homoiotransplantation embryonaler Ratten-Schilddrisen und Nebenschilddrisen
nach vorheriger Thyreoidektomie und Parathyreoidektomie bei anfangs durchgefiihrter Cortison-
behandlung erwies sich —- vorlaufig nach 52 tagiger Beobachtung — als erfolgreich.
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FOMOTPAHCMNAHTALUMNA 3MBPUOHAMIBHOW  LWWTOBMAHOM >XEJME3bI
N OKONOLWUNTOBUAHOW >XEME3bl MPU NIEYEHWWN KOPTW3OHOM

NW. DEBEHbW n B. ULEHKAP

B onbiTax aBTOPOB FOMOTPaHCM/aHTaUUA IMB6PUOHANbHOM LUMTOBUAHON >Kenesbl U
NapaLToOBUAHOW Xenesbl Y KpbIC, MOCNe NpeaBapuTe/lbHOro yaaneHus LWUTOBUAHON Xenesbl
M NapawmTOBUAHONA Xenesbl — MPU HaYabHOM fIeYeHUN KOPTU30HOM, noka, npu Ha6sno-
[NeHUN B TeueHue 52 fHell, 0Kasanacb YCMELLHOA.

HOMOIOTRANSPLANTATION OF EMBRYONIC THYROID GLAND
AND PARATHYROID GLAND UNDER CORTISONE TREATMENT

l.Déeveényi and B. Czenk Ar

Homoiotransplantation of embryonic thyroid and parathyroid glands has been carried
out in the rat, after previous thyroidectomy and parathyroidectomy, with initial Cortisone

treatment. As determined on the 52nii day following operation, the transplantation was success-
ful. The observations are continued.

Dr. Istvan Dévényi,

i Debrecen, 12. Kdérbonctan, Ungarn
Dr. Béla Czenkar,
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