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Hungern führt zu Gewichtsverlust 
und schließlich zum Tode. Laut Q u e s t  

besteht bei einem Säugling dessen 
Gewichtsverlust 1/3 des jemals e r
reichten Höchstgewichtes übersteigt, 
kaum mehr Hoffnung auf eine R epa
ration [6]. Ältere Säuglinge besitzen 
ein stärkeres W iderstandsvermögen 
der Abmagerung gegenüber, das der 
W iderstandsfähigkeit von Erwachse
nen nahekommt. Bei Anorexia ner
vosa und nach den in Konzentrations
lagern gemachten Erfahrungen kom mt 
eine Reparation auch noch bei 50 %- 
igem Gewichtsverlust vor [5].

Wir untersuchten experimentell, 
wie die verschiedenen Steroidderivate 
(ACTH, Cortison, Desoxycorticosteron- 
azetat) die Lebensdauer bei Hunger
zuständen beeinflussen. Neben ihren 
anderen Wirkungen steigern diese 
P räparate  in unterschiedlichem Maße 
die W asserbindung im Organismus; 
es ist daher anzunehmen, daß sie sich 
auch au f die Gewichtssenkung bei 
den Tieren auswirken. Beim Hungern 
entwickeln sich mehr oder minder 
alle drei Phasen des Stresszustandes 
(Alarmreaktion, Resistenzphase und 
Erschöpfungsphase). Infolgedessen ist 
zu erwarten, daß sowohl ACTH wie

Cortison bedeutenden Einfluß auf die 
Entwicklung des Stresszustandes 
ausübt.

M a t e r i a l  u n d  M e t h o d e n

Die Versuche w urden a n  29, 1500— 
1800 g schweren, unentw ickelten K anin  - 
ehenm ännchen vorgenommen, die w ir bei 
freiem  W asserverbrauch hungern  ließen. 
Im  V erlauf des H ungerns verabreich ten  wir 
einer G ruppe von 7 Tieren täg lich  10 
E  ACTH (Exacthin, R ichter), e iner an d e
ren  von 6 Tieren 4 mg Cortison ( Adreson, 
Organon) und  der d ritten  G ruppe von 5 
T ieren 3 mg D esoxycorticosteronazetat 
(Percorten, Ciba) in tram uskulär. Von den 
Steroiden gaben wir eine Dosis, von der 
angenom m en werden m ußte , daß sie 
im stande sei, den Stoffwechsel in p a tho lo 
gischer R ichtung zu beeinflussen. N ach 
A b e l o w a  und P a s c h k u s  (1) w irk t Cortison 
in  der Menge von 1 mg/kg a u f  K aninchen 
diabetogen. Die H ypophysenpräparate  
sind in  dieser Beziehung weniger w irksam , 
weshalb wir verhältnism äßig größere Men
gen anw endeten. Von D esoxycorticosteron
az e ta t verabfolgten wir eine Dosis, die 
nach  den L itera turangaben  w irksam  ist. 
In  einer anderen Versuchsreihe spritz ten  
wir 8 cortisonbehandelten T ieren  tä g 
lich Pyrago ein. N ach der iv. Pyrago- 
In jek tion  (50— 150 Millionen Keim e) stieg 
in  den ersten  Tagen die T em pera tu r der 
Tiere um  1,5— 2° C. Später m äßig te sich
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T a b e l l e  I

E i n f l u ß  d e r  S t e r o i d b e h a n d l u n g  a u f  d i e  L e b e n s d a u e r  i m  H u n g e r z u s t a n d

Anfangs
gewicht

g

Gewicht
beim

Verenden
g

Vitamin 
C-Gehalt 

der Neben
niere 
mg%

Lebens
dauer in 
Tagen

Anfangs
gewicht

g

Gewicht
beim

Verenden
g

Vitamin 
C-Gehalt 

der Neben
niere 
mg%

Lebens
dauer in 
Tagen

a )  Cortisonbehandelte Tiere Unbehandelte Kontrolltiere

1600 900 0,113 10
1500 950 0,122 12
1650 968 0,172 10
1450 1005 0,142 9 1600 1000 0,154 8
1450 970 0,150 9 1500 900 0,147 5
1510 990 0,100 6 1650 lo o o 0,122 5

h )  Mit ACTH behandelte Tiere 1555 1060 0,093 5

1500 1000 0,208 8 1540 995 0,120 5
1535 1300 0,203 8 1565 1200 0,224 4
1400 910 0,158 (5 1650 1210 0,236 3
1650 1000 0,132 10 1515 1005 0.139 4
1700 960 0,115 7
1525 1017 0,182 8
1500 1080 0,059 5

c )  Mit Desoxycorticosteronazetat 
behandelte Tiere

1600 1008 0,132 5
1500 998 0,188 6
1760 1002 0,166 10 1750 1110 0,142 9
1858 1100 0,165 10 1750 1250 0,184 8
1800 1200 0,159 8 1820 1200 0,141 7

M i t t e l w e r t  m i t  S t a n d a r d - D e v i a t i o n  M i t t e l w e r t  m i t  S t a n d a r d - D e v i a t i o n
8 , 1 7 ± 2 , 0  5 , 7 3 ± 1 , 9 5 .

d i e  R e a k t i o n s f ä h i g k e i t  z u r  P y r a g o b e h a n d -  
l u n g  u n d  n a c h  e i n e r  W o c h e  b l i e b  d e r  
T e m p e r a t u r a n s t i e g  p r a k t i s c h  a u s .  A l s  
K o n t r o l l e n  d i e n t e n  8  n i c h t  s t e r o i d - ,  n u r  
f i e b e r b e h a n d e l t e  h u n g e r n d e  T i e r e .  D a s  
G e w i c h t  d e r  T i e r e  w u r d e  b e i  V e r s u c h s b e g i n n  
u n d  n a c h  E i n t r i t t  d e s  T o d e s  e r m i t t e l t .

B e i  d e n  m i t  A C T H  b e h a n d e l t e n  T i e r e n  
b e s t i m m t e n  w i r  a u c h  d i e  E o s i n o p h i l e n z a h l

v o r  V e r a b r e i c h u n g  d e s  H o r m o n s  u n d  i n  
d e r  d a r a u f  f o l g e n d e n  8 .  S t u n d e .  I n  d e r  
N e b e n n i e r e  d e r  e i n g e g a n g e n e n  T i e r e  b e 
s t i m m t e n  w i r  d e n  V i t a m i n  C - G e h a l t .  D e r  
B l u t z u c k e r s p i e g e l  w u r d e  i n  d e n  M o r g e n 
s t u n d e n  r e g e l m ä ß i g  k o n t r o l l i e r t  u n d  n a c h  
d e r  F i e b e r b e h a n d l u n g  3  S t u n d e n  h i n d u r c h  
a u c h  d i e  V e r ä n d e r u n g  d e s  B l u t z u c k e r 
s p i e g e l s  f e s t g e s t e l l t .
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Ta b e l l e  II

E influß  von F ieberbehandlung a u f die Lebensdauer

Cortisonbehandelte Kaninchen

Auf ange*
gewicht

ff
Gewicht 

beim 
V erenden 

*

Lebens
dauer 

in Tagen

1850 1160 9

1700 — 11

1600 — 6

1750 1440 3

1770 1005 12

1700 1000 12

1700 1410 11

1800 1580 8

Den Blutzuckerspiegel bestim m ten wir 
nach  H a g e d o r n  und J e n s e n , den V ita
m in  C-Spiegel nach R o e  und K u e t h e r  [7], 
die Eosinophilenzahl nach T horn  [9].

E r g e b n i s s e

Tab. I und II  sowie Abb. I ver
anschaulichen die Ergebnisse. Aus 
der statistischen Auswertung der R e
sultate  muß auf eine das Zugrunde

Unbehandelt« Kontrolltiere

Anfangs
gewicht

ff
Gewicht

beim
Verenden

ff
Lebensdauer 

in Tagen

1600 _ 1 1

1750 1400 и

1650 1080 9

1750 1110 13

1700 1100 12

1650 1080 13

1600 1310 14

1820 1610 8

gehen der hungernden jugen Tiere 
verlangsamende Cortisonwirkung ge
schlossen werden; die Abweichung 
zwischen den Verendungstagen der 
behandelten und K ontrolltiere ist 
stark  signifikant (p <  1% ). Bei den 
m it ACTH bzw. Desoxycorticosteron 
behandelten Tieren besteht, obwohl 
sie, den arithmetischen M ittelwert 
zugrunde gelegt, länger leb ten  als die

90 t

60 -  

55 •

50  ;
40“I---------1---------- r   1--------- »---------!—

Я 3 0  60 90  120 150 min

А вв. 1. V eränderung des Blutzuckerspiegels u n te r F ieberw irkung
Bei Cortison- und  F ieberbehandlung (M ittelw ert von 36 B eobach tungen

der 8 Fälle)
--------- Bei F ieberbehandlung (M ittelw ert von 38 B eobachtungen d er 8 Fälle)
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K ontro lltie re , kein wesentlicher U nter
schied. U nter Wirkung der Steroid
behandlung war die Lebensdauer im 
allgem einen länger (s. die M ittelwerte 
säm tlicher Fälle in Tab. I). Bei den 
m it ACTH behandelten Tieren betrug 
die Senkung der Eosinophilenzahl 
auch 24 Stunden vor dem  Verenden 
noch m ehr als 50%.

Die m it Fieber und Cortison behan
de lten  Tiere blieben im allgemeinen 
kürzere  Zeit am Leben als die nu r mit 
F ieber behandelten. Im  V erlauf der 
Fieberbehandlung hat Cortison keine 
verlangsam ende W irkung a u f  das 
V erenden ausgeübt.

W ährend der Steroidbehandlung 
blieb der Blutzuckerspiegel unver
ä n d e rt. U nter Wirkung der Fieber
behandlung ist hingegen der B lut
zuckerspiegel sowohl bei den corti
sonbehandelten als auch bei den 
K o n tro llie ren  wesentlich gesunken 
(Abb. 1).

A m  niedrigsten war der Vitamin 
C-G ehalt der Nebenniere bei den mit 
C ortison behandelten T ieren. Auch 
bei den  anderen G ruppen w ar der 
V itam in  C-Spiegel der Nebenniere 
ganz allgemein niedrig, doch kamen 
vereinzelt Normalwerte vor.

B e s p r e c h u n g

Im  Hungerzustand m anifestieren 
sich Stresswirkungen. D as Hungern 
bew irk t die Hypertrophie der Neben
nierenrinde [8]. Das Term inalstadium  
des Hungerns ist von der fü r Stress
zu s tän d e  charakteristischen totalen 
Erschöpfung begleitet. D arau f dürfte

es beruhen, daß der Vitamin C-Gehalt 
der Nebenniere bei zahlreichen Kon- 
trolltieren im  Verhältnis zum 200mg %- 
igen Norm alwert herabgesetzt war. 
Diese Senkung tra t  vor allem bei den 
cortisonbehandelten Tieren zutage, 
die signifikant länger am Leben 
blieben als die Kontrolltiere. Ver
m utlich verbraucht das hungernde 
Tier die Vitaminreserven des Orga
nismus.

Zahlreiche Beobachtungen bewei
sen den stress- und schockabwehren
den Cortisoneffekt [4]. Auf diese 
Tatsache führen wir es zurück, daß 
von Cortison zwar der Katabolismus 
gesteigert, aber die Lebensdauer der 
im R uhezustand befindlichen hun
gernden Tiere dennoch verlängert 
wird. N ach unseren Untersuchungs
ergebnissen w irkt ACTH nicht so ein
heitlich wie Cortison, was m it dem 
U m stand Zusammenhängen dürfte, 
daß bei der ACTH-Behandlung eine 
viel um fassendere Wirkung zur Gel
tung kom m t als bei der Cortison- 
behandlung und die kom binierten, 
synergistischen Hormoneffekte nicht 
immer die wirksameren sind [1]. 
Neben seinem relativ geringen Effekt 
auf den W asser- und Salzstoffwechsel 
beeinflußt Cortison den Eiweiß- und 
Kohlenhydratstoffwechsel in wesent
lich stärkerem  Maße. Letztere W ir
kung m anifestiert sich auch nach 
Verabreichung von ACTH. Zugleich 
aber stim uliert ACTH die ganze Ne
bennierenrinde, wodurch entgegen
gesetzte W irkungen ausgelöst werden 
können. D er Umstand, daß größere 
N a-R etention besteht, d. h. der Ge
wichtsabfall langsamer vor sich geht,
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kann vom Gesichtspunkt einer Ver
zögerung des Todes auch an und für 
sich vorteilhaft sein. Zumindest geht 
dies aus den mit Desoxycorticosteron 
durchgeführten Versuchen hervor.

Wie die Zunahme der Eosinophilen- 
zahl im Anschluß an die ACTH- 
Behandlung beweist, bleibt die Neben
nierenrinde während des ganzen H un
gerzustandes, ja auch noch unm itte l
bar vor dem Tode funktionsfähig.

Fieber -f- Cortison haben das Leben 
der Tiere nicht verlängert. W ährend 
sich somit Cortison allein verlangsa
mend au f das Zugrundegehen der 
K ontrolltiere auswirkte, ist dieser 
E ffekt im Falle der Fieberbehand
lung nicht zur Geltung gekommen. 
Das Fieber bedeutet im allgemeinen 
auch eine Stresswirkung, die mit 
erhöhter ACTH-Produktion einher
geht. Bei der gemeinsamen Cortison- 
-j- Fieberwirkung handelt es sich dem 
nach nicht um eine Summierung, son
dern eher darum, daß das eine H or
mon die Wirkung des anderen 
schwächt.

Bei den hungernden Tieren konnte 
die blutzuckersteigernde Cortison
wirkung au f Grund der Blutzucker- 
Nüchternwerte nicht festgestellt wer
den, obwohl dieser Effekt, wie auch 
wir wahrnahmen, bei vollentwickel
ten  Tieren zu erwarten ist [2]. Im 
Fieberzustand beobachteten wir bei 
diesen unentwickelten und  körper
lich geschwächten Tieren be träch t
lichen Blutzuckerabfall, der m it un 
seren früheren W ahrnehmungen im 
Einklang steht. Auch M etrazol be
w irkt bei diesen Tieren eine wesent
liche Blutzuckersenkung [3].

Aus der Tatsache, daß im H unger
zustand unter Fieberwirkung B lut
zuckersenkung eintrat, muß geschlos
sen werden, daß sich die R ichtung der 
W irkung eines blutzuckersteigernden 
Reizes um kehrt . Diese Erscheinung 
führen wir darauf zurück, daß der 
Glukoseverbrauch infolge des au f die 
Erregung der vegetativen Zentren 
folgenden lebhafteren Stoffwechsels 
zunimmt, diese Zunahme aber von 
der aus der Leber ström enden Glukose 
nicht kom pensiert wird. D er Orga
nismus gleicht die Blutzuckersenkung 
auch im Hungerzustand aus, und  am 
nächsten Tage erreicht der B lut
zuckerspiegel wieder den Ausgangs
wert. Der Ausgleich findet som it s ta tt, 
nur langsam er als üblicherweise. All 
dies erklären wir dam it, daß die H y
pophysentätigkeit im Hungerzustand 
erheblich nachläßt und infolgedessen 
auch die Neoglykogenese langsam er 
vor sich geht.

Vom Gesichtspunkt des Zucker
stoffwechsels wiesen die cortisonbe
handelten Tiere im Vergleich zu den 
K onfrontieren keine Abweichungen 
auf. W eder ist eine blutzuckerstei
gernde W irkung noch ein die B lu t
zuckersenkung abwehrender Effekt 
in Erscheinung getreten. An den 
hungernden Tieren wird die diabeto- 
gene W irkung nicht manifest. Nach 
unseren Befunden über den Zueker- 
stoffwechsel haben demnach die cor
tisonbehandelten Tiere im H unger
zustand die K ohlenhydratreserve auf 
ähnliche Weise verarbeitet wie die 
Kontrolltiere. Es dürfte m it diesem 
Um stand Zusammenhängen, daß Cor
tison beim hungernden Tier einen
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wesentlichen Einfluß a u f  die Ver
längerung der Lebensdauer auszuüben 
verm ag.

F ü r ihre technische Mithilfe sei 
F rau  Dr. E. Vá n d o r , H errn  J . N agy  
und Frau , Dr. D. Sz il á g y i auch an 
dieser Stelle gedankt.

Z u sa m m en fa ssu n g

Bei hungernden K aninchen wurde 
d ie  Lebensdauer von Cortison, ACTH 
u n d  Desoxycorticosteron im  allge
m einen  verlängert; die Behandlung 
m it Cortison ergab in d ieser Hinsicht 
e ine signifikante W irkung.

Fieberbehandlung bewirkte bei hun
gernden Tieren auch im Verlauf der 
Cortisonbehandlung beträchtliche 
Blutzuckersenkung. Bei den fieber
behandelten Tieren war eine lebens- 
verlängernde Cortisonwirkung nicht 
festzustellen.
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