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Thymus-Forschung: Was giht's Neues?

Zahlreidre klinisch-experimentelle Studien belegen
die immunstimulierende Wirkung eines

standardisierten Organlysats

trmmundefizite, Virusinfektionen, Malignome irnd allge-
meine altersbedingte Abbaureaktionen sind laut interna-
tionaler Literatur Indikationen für Thymusextrakte. Im
Vordergrund dieser Behandlungsmethode steht die Akti-
vierung des Immunsystems, insbesondere der T-Lympho-
zyten. Anhand verschiedener Tierexperimente und in Htr-
manzellkulturen kann heute die Wirksamkeit nachgewie-
sen werden. Dabei bestehen Wirkungsunterschiede je nadr
Reifegrad des verwendeten Thymusorgans. Von entschei-
dender Bedeutung ist natürlich auch die Aufbereitung die-
ses organischen Materials. Die in diesem Bericht erwähn-
ten standardisierten Thymusextrakte* werden nae.h einem

* Neythymun@; Hersteller: vitOrgan Arzneimittel GmbH, Postf. 42 40,

7302 Ostflldern 1.



besonders schonenden Verfahren gewonnen. Eine Hapteni-
sierung beispielsweise sorgt fär gute Verträglichkeit und
immunologische Unbedenklichkeit.

Die Thymusdrüse steuert und überwacht die gesamte
Immunabwehr und wirkt Altersprozessen entgegen. Vor-
Iäuferzellen aus dem Knochenmark reifen erst durch den
Kontakt mit Thymusfaktoren nr immunkompetenten T-
Lymphozyten mit den verschiedensten Aufgaben: Helfer-
Lymphozyten, Suppressor-Lymphozyten, zytotoxische
Lymphozyten, Killerzellen. Sämtliche Lymphozyten-Sub-
populationen spielen eine wichtige Rolle nicht nur bei der
Immunabwehr, sondern auch bei der Regulation übersckrie-
ßender fmmunreaktionen (Allergie, Auto-Immunkrankhei-
ten) und möglicherweise auch bei genetisch-adaptativen
Regulationsvorgängen in der Geriatrie und Onkologie (1).

Ohne Thymus müßte unser Organismus sehr sehnell vor
Mikroorganismen und Viren kapitulieren; geschwächte
Widerstandskraft bei Virusinfektionen, erhöhtes Krebs-
risiko und frühzeitige Alterung wären die Folge. Thymus
enthäIt außerdem auch blutdrudrsenkende und -normali-
sierende Substanzen.

Mit zunehmendem Alter involuiert die Thymusdrüse.
Entsprechend sinkt die Abwehrkraft des Organismus. Viele
altersbedingte Erkrankungen haben ihren Ursprung in den
nachlassenden Abwehrkräften.

Neben der Steuerung des Immunsystems sind adulte
Thymusretikulumzellen auch in der Lage, Epithel- und
Retikulumzellen, Osteoblasten, Chondroblasten oder hämo-
poetische Kolonien zu entwickeln; außerdem können sie
sich auch zu Klonen quergestreifter Muskelzellen ausbil-
den. Vermutlich dient der Thymus deshalb auch als
Stammzellenlager zur Regeneration von Körpergeweben
(2). Der altersbedingte Leistungsabfall der Thymusdrüse
kann durch entsprechende Substitution von Thymusfakto-
ren kompensiert werden.

Thymus ist nicht gleich Thymus

Je nach Entwicklungs- und Reifegrad bestehen Wir-
kungsunterschiede (3) : Fetale Thymusextraktel hemmen pa-
thogene Immunreaktionen und loewirken einen Abfall von
Leukozyten sowie Gammaglobulinen (4). Fetale Thymus-
drüsen scheinen im Sinne einer biologisdr sinnvollen Ak-
tivität die Gravidität zu schützen, ehe es zur Aktivierung
kompetenter Immunzellen kommt, die den Feten sonst als

,,Fremdkörper" abstoßen könnten. Im fetalen Thymus do-
minieren damit Suppressorzellen, im jugendlichen Thymus
werden dagegen vermehrt Helferzellen gebildet. Juvenile
Thymusextrakte2 stimulieren das Immunsystem und sind
angezeigt bei anergischer Reaktionstendenz (Immundefi-
ziettz, Infektanfälligkeit, Tumoren). Eine Kombination bei-
der Thymusartens normalisiert pathologische, hyperergi-
sche wie hypergische Immunreaktionen.

Proteinanalytik: Die Thvmusdrüse sezerniert verschiedene
Polypeptide, die eine Lymphozytendifferenzierung in vitro
und in vivo induzieren. Biochemisch charakterisiert wur-
den bisher cr-Thymosin, Thymopoietin, FTS (Serum-
thymusfaktor) (5). Bis auf den FTS lassen sich alle Hor-
mone in dem standardisierten Extrakt Thymosin Fraktion
Nr. 5 nachweisen. Isoelektrophoretisch fokussiert enthält
Thymosin Fraktion Nr. 5 mehr als 30 Polypeptidbanden.

Die standardisierten Thymusextrakte Neythymun Nr.
29 f und Neythymun Nr. 29 k enthalten eine bei pH 7,2

fokussierende Hauptbande der Thymosin Fraktion Nr. 5:
das Thymopoietin. Beim Neythymun Nr. 29 k läßt sich eine
mit synthetisdrem Thymosin c, wandernde Bande nach-
weisen, beim Neythymun Nr. 29 f hingegen nicht. Schon in
der Proteinanalytik unterscheiden sich fetale Thymus-
extrakte (Neythymun Nr. 29 f) damit deutlich von juveni-
len Thymusextrakten (Neythymun Nr. 29 k) (6).

l Neythymun@ Nr. 29 f
2 Neythymun Nr. 29 k
s Neythymun Nr. 29 f + k
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Thymusextrakte im Experiment

a) Infektionshemmende Wirkung: Die Stomatitis-vesicula-
ris-Infektion der Baby-Maus gilt als besonders hartes
Testsystem. Die Inkubationszeit ist kurz und führt inner-
halb weniger Tage zum Tod. Eine Kombination juveniler
und fetaler Thymusextrakte reduzierten die Mortalität um
40'0lo gegenüber einer Kontrollgruppe (Abbildung 1) (7).

b) Interferonstimulierende Eigenschaften: Nach intranasa-
ler Verabreichung einer Organkombination aus Thymus
und Schleimhäuten (Conjunctisano B) kam es bereits nach
zwei Stunden zu einern raschen Anstieg von körpereige-
nem Interferon im Serum (6). Nadr sechs Stunden wurden
maximale Titer bis 1 :1024 erreicht. Erst nactr 24 Stunden
sank der Interferon-Titer wieder ab. Der Interferonschutz
der positiven Kontrolle (Poly I : Poly C) fiel dagegen be-
reits nach sechs Stunden rapide ab (Abbildung 2).

c) Antitumorale Effekte: Neythymun hemmt Melanomzel-
len bei gleictrzeitiger Stimulierung diploider Fibroblasten
(Abbildung 3) (B).

Klinisch erfolgreich erwiesen sidr Thymusextrakte bei
Immundefizienzen (Hypergie und Hyperergie), akuten vi-
ralen Infektionen, Malignomen und in der Geriatrie. Infek-
tionen haben sich als die besten klinischen Indikationen für
Thymushormone herausgestellt, insbesondere virale Infek-
tionen bei vorgeschwächten leukämisehen Patienten oder
immunsuppressiv behandelten Patienten (5). Indiziert sind
Thymusextrakte auch bei Malignomen, da Tumorträger
meist eine geseJrwädrte T-Zellfunktion aufweisen. Thy-
musextrakte stimulieren zudem die Natural Killer Zellen
und beugen Infektionen im Rahmen einer Tumorerkran-
kung vor.

Zahlreiche klinische Studien belegen, daß Auto-Immun-
erkrankungen mit einer Defizienz von suppressorisdren T-
Zellen einhergehen. Suppressor-T-Zellen sind defizient
beim systemischen Lupus Erythematodes (9), auto-immuner
hämol;rtischer Anämie (10), Glomerulonephritis (11, lZ),
Myasthenia gravis (13), Multipler Sklerose (L4, 15). Diese

Abb. 1 : Infektionshemmung
tis-vesicularis-lnfektion der

der Stomati-
Baby-Maus.
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Abb. 2: Verabfolgung einer Organkombi-
nation aus Thymus, Schleimhäuten etc.
(Conjunctisan@ B) an Kaninchen 3mal in
Abständen von zwei Stunden intranasal
in Mengen von jeweils 0,5 ml. 2, 6 und
24 Stunden nach der letzten Applikation
wurde Blut zur lnterferonauswertung ent-
nommen. Als positive Kontrolle diente
Poly I : Poly C (500 ylkg\.
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Abb. 3: Dosis-Wirkungs-Relation von ju-
venilem Thymusgewebe in der Hurnan-
zellkultur an menschlichen Fibroblasten
und Melanom-Zellen

Krankheitsbilder erfordern deshalb eine möglidrst gezielte
Stimulierung der T-Zellen-Suppressorfunktionen.

Auch bei der Atopie wird die lgE-Response durctr Hel-
fer und Suppressor-T-Zellen moduliert. Beispielsweise lie-
gen die Thymushormonspiegel beim Asthma des Kindes
unterhalb der Norm (16). Schließlich wirken Thymusex-
trakte audr der altersbedingten Thymusinvolution entge-
gen, mit allen positiven Auswirkungen für die immuno-
Iogisdre Abwehr.

Welche Anforderungen
stellt man an Thymusextrakte?

Das potentielle Feld der klinisctren Anwendung für Thy-
musextrakte ist groß. Die Praxis fordert darum zu Recht
ein standardisiertes Thymus-Präparat, das folgende Be-
dingungen erfüIlt:



)Optimale Verträglichkeit :

keine immunbedingten Unverträglidrkeitsreaktionen
wie Infiltrationen, Fieber, Schüttelfrost und keine ana-
phylaktoiden Reaktionen und Allergien auf Konservie-
rungsmittel.

)Gezielte Beeinflussung der T-Zell-Subpopulationen:
durch Untersdreidung zwisdren fetalen und juvenilen
Thymusextrakten, weil man sonst Gefahr läuft, uner-
wünsdrte T-Zell-Subpopulationen zu stimulieren oder zu
hemmen.

)Hohe Bioverfägbarkeit:
durdr hodrgereinigte standardisierte Thymuswirkstoffe.
Diesen Anforderungen wurde bei den hier besdrriebenen

Organlysaten durch ein spezielles Herstellungsverfahren
Rechnung getragen: Differenzierung zwisdren fetalem und
juvenilem Thymus, schonende Isolierung, Sulfatierung und
Haptenisierung. Elinzu kommen regelmäßige virologische
und bakteriologisdre Kontrollen sowie laufende Testungen
an mensdrlidren Zellkulturen, die eine konstant hohe
Wirksamkeit, Bioverfügbarkeit und einwandfreie Verträg-
tichkeit gewährleisten. Die biologisdre Standardisierung
erfolgt nach dem Proteingehalt.
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