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Neue Forschungen auf dem Gebiete der Hormorne. 
Von Dr.hg. FRITZ WADEHN, Danzig. 

(Eingeg. 11. M B n  1931.) 

Seit dem lebzten Bericht in dieser Zeitsohriftl) 
ist wieder ein sehr groi3es Tatsachenanaterial iiber 
Honmonforschung ver6Hentlicht worden. Trotz der 
vielfaltigen neuen Erkenntnise ist es immer noch 
nicht mijglich, &is Hormongebiet spstematisch nach che- 
iiiischen d e r  lbiologischen Gesichbspunkten au gliedern, 
so dai3 bei einer Umschau auch heute nichts anderes 
iibrig bleibt, a ls  die Hormone nach ihren Produktions- 
stitten zummenuwtellen und in dieser Reihenfalge zu 
besprechen. 

N e b e  n n  i e r e. 
D a s  H o r m o n  d e s  N e b e n n i e r e n m a r k s :  

A d r e n a l i n .  Man hat Zweifel geaufiert, ob diesem 
von den Nebennieren in sehr geringer Menge in den 
Bl~utkreislauf abgegebenen St& wirklich eine wichtige 
Aufgabe w r  Erhaltung des Blutdrucks und bei der Re- 
gulienung des Kohlehydratstolffwechsels zukommt, und 
ob daher das Adrenalin die Hormonbeaeichnung mit 
Recht t r w .  Im stromenden Hut konnte Adrenalin auch 
nach neuerliohen, sorgfaltig durchgefuhrten Versuchen 
nicht nachgewiesen werdenz). D r a g s t e d t 3) zeigte 
aber, hi3 bei nicht narkotisierten Hunden bereits 
0,08 cm3 einer Adrenalinliisung 1 : 1 Million im Verlauf 
,einer Minute intmveniis injiziert bei empfindliohen Tie- 
ren einen mefibaren Anstieg des Blutdrucks hervorruft. 
Nach S t e w a r t  and R o g  0 4  f betragt die durchschnitt- 
liche Adreaalinprduktion 0,00022 mg pro Kilogracmm 
Korpergewicht in der Minute, 50 daj3 eine Steigerung 
der Adrenalinsekretion um 50 bis 1 0 %  einen entschie- 
denen Einflui3 aub den Blutdruck haben mluD. - Die 
Versuche liiber die Rolle des Adremlins im Kohlehydrat- 
haushalt haben eine restlcse Klanung iiber die Angriffs- 
art des Adrenalins trotz zahlreicher Bemiihungen 
nicht erbringen konnen. Gesichert diirften die von 
C o r i und C o r i 4) entwiokelten Vorstellungen sein, 
da5 das Adrenalin den Gluoosevenbrmh im Muskel 
hemmt. Die Mobilisierung einer maDigen Glykogen- 
menge durch Adrenalin in der Leber fiihrt so zu der 
nach Injektion dieses Hormons stets zu beobachtenden 
Blutmckersteigerung. 

D a s  H o r m o n  d e r  N e b e n n i e r e n r i n d e .  
Die Extirpation beider Nebennieren fiihrt bei den mei- 
sten Tierarten innerhdb kurzer Zeit zum Tode. Injek- 
tion von Adrendin andert am Verlauf der Aasfalls- 
erscheinungen nichts. Es muj3 also die Ausschaltung 
eines anderen von den Nebennieren, und z m r  von der 
Nebennierenrinde abgegebenen Sbff es den Tad herbei- 
Fiihren. Die Aushllserwheinungen sind gekennzeichnet 
durch Appetitlosigkeit, Gewichtsabnahme, Erbrechen, 
L d e r u n g  der Zahne und Hame, Ersahbpifung, Krampfe. 
Die chemisch-phpiologische Analyse stellt Senkung des 
Grundumsatzes, Temperaturalrfiall, Ansteigen des Blut- 
cholesterinspiegels und Nierenvedetttung fest. Bei der 
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Autopsie werden Blutungen in die Schleimhaut von Ma- 
gen und Darm .bwbachtet. H a r t m a n n  und Mit- 
a~ibeiter~) konnten als erste aus Nebennierenrinde durc'n 
Extraktion rnit angesauerlem Wasser einen Auszug her- 
stellen, durch dessen Injektion die Ausfallserscheinlun- 
gen bei epinephrektomierten Katzen gemildert nnd die 
Lebensdauer der Tiere verlangert wurde. Den Wirk- 
stoff in wesentlich hijlherem Reinheitsgrad gewannen 
S w i n g l e  und P f i f f n e r e ) .  Dsls Verfahren dieser 
Autoren sei kurz geschildert, weil nach eben dieser Me- 
thode da8 Brunsthormon a m  der Plazenta, das C o r -  
n e r sche Hormon aus den Gelbkorpern und ldas mann- 
liche Sexualhormon aus Hodensubstanz zu extrahieren 
und z ~ 1  reinigen sind: Die gemahlenen Nebennieren- 
rinden werden mit Alkohol ausgmogen. Die alkoholische 
Lbsung wind unter vermindertem Druck eingeengt iund 
die Meibende Losung rnit Benzol extrahiert. Der Riick- 
stand vom Benzol wiad rnit Aceton geiallt. Die Aoeton- 
losung enthalt das Hormon; sie wind eingeengt, der 
Extrakt rnit 70%igem Alkohol aufgencrmmen und die 
alkaholische Liisung rnit Petrolather ausgesohiittelt. Mit 
den Aufsohwemmungen v m  Petrolatherriickstand 
waren bei epinephrektomierten Tieren samtliche AUS- 
fallserscheinungen m beheben. Die Tiere blieben bei 
dauernder Zufiihrung des Hormons beliebig lange Zeit 
am Leben, m e n  an Gewicht zu, konnten sich paaren 
und Junge aufzieh,en. - Der von H a r t  m a n n  als 
C o r t i n bezeichnete Wirkstoff der Nebennierenrinde 
wir'd durah Erwarmen auf 800 zerstort; er ist per 0s 
gegeben, nicht wirksam. 

R e i I) 7 ,  andysierte die Ursache des eigentiimliahen 
Kriifteverfalls nach beiderseitiger Nebennierenextirpa- 
tion niiher. Die Injektion des Rindenhomons senkt bei 
normalen Tieren den Blutcholesterinspiegel, und zwar 
ansoheinend ddurch, dd3 aus dem Blut Cholesterin ver- 
mehrt in die Gewebe wandert. Das Hormon wirkt also 
cholesterinfixierend. Die Ausschaltung der Neben- 
nieren diirfte also eine Storung in der Versorgung der 
Organe rnit diesem fliir den normalen Ablauf der Oxy- 
dation wichtigen Lipoid bedeuten, und die schwere, so- 
fort nach der Epinephrektomie einsetzende Storung des 
Allgemeiabdindens hierin eine Erklamng finden. 

Durch die Arbeiten der Gemnnten und einiger 
anderer Autoren hat die Erforschmg des Nebennieren- 
rindenhormons eine feste Grundlage erhalten. Aller- 
dings harren nooh bedeutungsvolle Probleme der Auf- 
klarung. Die Nebennierenrinde steht in bestimnten. 
aber nwh ungeklarten Beziehungen zum Sexualleben. 
Aus der Pathologie sind Falle bekannt, in der bei der 
Frau eine schnelle Maskulinisierung eintritt. Diese hau- 
fig tief eingreifenden Veranderungen waren a d  Tu- 
moren der Nebennierenrinde zuriicbufiihren. Durch 
Entfernung dieser Geschwiilste erfolgte regelmaflig 
Riickbildung der unnatiirlichen Erscheinungen. 

5 )  F. A: H a r t m a n n ,  B r o w n e l l ,  W. E. H a r t m a n n  

6) S w i n g l e  und P f i f f n e r ,  Science 71, 321 [1930]. 
7 )  R e i 13, Endokrinologie 7, I [19ao]. 
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K u n  seien die vielleicht ~bedeuhngsvollen Bdunde 
von A r l o i n g  und J o s s e r a n d s )  erwahnt. Der 
Nebennierenextrakt von Kaninchen, denen M a w t w o -  
ren inplantiert worden waren, hemmte das Krebswaohs- 
tum bei Mhusen in einer groi3en Anzahl von Fallen. 

B a u c  h s p e i c h e 1 d r ii s e. 
I n s u 1 i n. Die neu aufgdudene Kristalbisier- 

methode von H a r i n g t o n  und S c o t t g )  beruht auf 
der eigentiimlichen Fahigkeit bestiimmter Saponinarten, 
die Fallungmne des Insulins ztu verschieben und zu 
verschanfen. Beim Versetzen einer 1% Saponin enthal- 
tenden essigsauren I d i n l o s u n g  mit verdiinntem Am- 
moniak fallen bei p~ = 4,6 nur mhwach aktive Ballast- 
stoefe aus. Es erdolgt bei weiteren Amrnoniakmgaben 
anfanglioh keine Fallung, bis bei PH = 5,6 das Insulin in 
Form ein'er opalescierenden, in Form von Mikrokristal- 
len sich absetzenden Triibung ausfallt. Die Kristalle 
enbhalten 25 biologische Einheiten im Milligralmm, also 
nur wenig mehr als die besten Hadelsprstparate. 

Dime im Abelschen Institut von D u  V i g n e a u d ,  
J e n s e n  und W i n t e r s t e i n e r I O )  und die von 
F r e u  d e n b e r g  und D i r s c  h e r ill) durchgefiihrten 
Vensuahe zur Konstitutionsermittlung waren von einem 
gewissen Erfolg begleitet. Die Behandlung rnit n/,o-Akli 
spaltet aus Insulin kleine Mengen von Ammoniak cder 
von einem Amin ab; dieser Abspaltung des Ammoniaks 
geht ein Absinken der Aktivitat und eine Anderung des 
optischen Drcehungsverm6gem parallel. Mit der Ver- 
nichtung der Aktivitiit hijrt die Anmoniakabpaltung, 
die insgesamt 0,2% des gesamten kristallisierten Insu- 
lins betriigt, auf. Aus der gebildeten Ammoniakmenge 
ist ein Molehlargewicht von etwa 8OOO hernuleiten. 
Allerdings durfte .die nicht isolierbre aktive prosthe- 
tische Gruppe nur einen Bruchteil des g r o h n  Molekiils 
betragen: die durch Formddehyd ganz oder zu Drei- 
viertel inaktivierten Insulinpraparate haben innerhalb 
der Bestitmmungsgemuigkeit (0,2%) denselaben Form- 
aldehydgehalt. - Acetylinsulin, das a r c h  Einwirkung 
von Essigsiiumnhydrid ad in Pyridin geliistes Insulin ge- 
wonnen werden kann, ist fast ganz, Formalrdehydinsulin 
vbllig u n w i r k m .  Beide lassen sioh durch Behandlung 
mit verdiinntem Alkali Inw. verdiinnter Siiure zum Teil 
regenerieren. Bindung und Abspaltung des Formame- 
hyds vollziehen sich in derselben Weise wie bei Amino- 
und Imino-(Peptitd-)Gruppen. Adnahme und Ahpal- 
tung von Acetyl vollziehen sich wie bei Imino- odRr 
Oxygruppen, nicht wie bei gewtbhnlichen Aminogruppen. 
Durch die Annahme des Vorhandenseins einer Imino- 
gruppe Lassen sich die Ergebn'isse mit Formaldehyd und 
Acetyl wlderspruchsfrei erklaren (F r e u d e n b e r g 
und D i r s c h e r 1). - Iasalinkristalle geben lediglicli 
d c h e  Rontgeninterferenzen, wie sie an gew6hnlichen 
amorphen Substanaen beobachtet weden. Insulin ver- 
halt sich also wie andere kristallisierte EiweiDkbrper. 
Am der Messung der Extinktion des Insulins iun Ultra- 
violett und dem Vergleich der erbaltenen Kurve mlit der 
Extinktionekurve eines Gemides  von 1 Mol. Cystin und 
1 Mol. Tyrosin ergibt sich, daB der Gehalt des I n d i n s  
an Cystin+ Tyrosin nicht groBer als 25 bis 30% sein 

8 )  A r l o i n g  und J o s s e r a n d ,  Bull. Acad. de med. 
Paris 103, 211 [1930]. 

O) H a r i n g t o n und S c o t t , Biochemical Journ. 23, 

lo) D u  V i g n e a u d ,  J e n s e n  und W i n t e r s t e i n e r ,  
Journ. Pharmaeol. exp. Therapeutics 36, 115. 

11) F r e u d e n b e r g  und D i r s c h e r l ,  Ztschr. physiol. 
Chem. 175, 1; 180, 217 [1929]. - F r e u d e n b e r g ,  D i r -  
s c h e r 1 und E g e r , ebenda 187, 89 [1930]. 
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kann, was rnit der Analyse D u V i g n e a u d s , die im 
kristallisierten Iwulin 12% !Q&n and 8 #his 12% Cy- 
stin nachwies, ubereinstimmt. - Eine charakteristische 
Adsorptionsbande im nahen Ultnaviolett lief3 sich nicht 
nacheisen. - Durch Einwirkung reduzierender Mittel 
wird Insulin leicht imktiviert. Es findet parallel hierzu 
eine Drehungsiinderung statt, die von der durch Alkali 
herbe igwr ten  verschieden ist. Die aktive Gruppe 
innerbalb des Insulins ist nach den Forschungen 
F r e u d e n b e r g s charakterisiert durch eine saure- 
h t e ,  aber alkaliempfindliohe Iminogruppe, diurch ein 
ader mehrere asymmetrische C-Atome und durch leiohte 
Hydrierbarkeit. - Durch Einwirktung von Alkohol in 
Gegenwart von Mineralsauren a d  Insulin tritt eine In- 
aktivierung ein, die durch B e h d l u n g  des inaktivierten 
Praparates mit verdknntem Alkali aufgehoben wenden 
kann; es handelt sich um eine Veresterung des Insulins 
mit dem lbetreffenden Alkohol and der Aufspaltung des 
Esters durch Alkali1*). 

Mit der Einwirkung des Insulins auf den Stoff- 
wechsel, insbesondere den Kohlehydratstoffwechsel, 
haben sich sehr viele Arbeiten beschiiftigt, deren A m -  
deuhng auf erhebliche Schwierigkeiten stoat, und auf 
die daher hier nicht naher eingegangen werden kann. 
Kompliziert sind die Ergebnisse dadurch, daB in den nu 
derartigen Versuohen bisher fast ausschlieLUich verwen- 
deten Insulinpraparaten des Handels, wie kiinlich ent- 
deckt wurde, den Bluhcker teils anhgonistisch, teils 
eynergistisch num Insulin beeinflussende Substanzen 
vorhanden sind. So trennten S a n t e n  o i s e und Mit- 
arbeiteris) aus den kauflichen Insulinpraparaten einen 
von ihnen V a g o t o n i n gemnten,  iiber den V w s -  
new den Blubuoker wnkeden  Wirkstoff ab. Insulin 
sol1 nach S a n t e n o i s e Lebeqlykogen mabilisieren, 
Vagotonin Leberglykogen fixieren. 

K a l l i k r e i n .  Die Arbeiten von F r e y  und 
K r a u t 14) haben erwiesen, da5 der Eawhspeicheldriise 
fiir die innere Sekretion eine Badeuturg ntkommt, die 
rnit der Praduktion des Insulliins nicht erschaprft ist. - 
Die intraveniise Injektion von einigen Kubihentimetern 
Ham ruft beim Hunde Blutdrucksenkung, VergroBerung 
der Pulsamplitude und Beschleunigung der Herztiitigkeit 
hervor, Erscheinungen, die 10 bis 20 min anhalten. Die 
Produiktionsstiitte diews im Harn enthaltenen Wirk- 
sbffes, des Kallikreins, ist die B~auchspeichel~driiss, wie 
der Absturz des Hormongehalts im Harn nach Entfer- 
nung des Pankreas erweist. 

Das Hormon ist am den Harn mit Uranylacetat 
fallbar und aus dem entstehenden Niederschlag rnit Am- 
moniumphosphat nu eluieren. Eine weitere Reinigung 
gelingt durch aufeinanderfolgende Adsorption an fein- 
verteilte BenmeGure, an Kaolin und Tierkcuhle. - Im 
Blut war Kallikrein anfanglich schlecht nachmweisen, 
bis es sich herausstdlte, daB die ILavptmeage des im 
Blute kreisenden Kallikreins an einen I e t i v a t o r  ge- 
bunden ist, von dem es duroh einfache chembhe MaB- 
n h e n ,  z. B. durch vorsichtiges Ansauern des Blutes, 
bdreit werden kann. - Zwisohen Insulin untd Kallikrein 
bestehen insofern Beziehungen, als der erhbhte Blut- 
zuaker painkreasloser Hunde durch Injektion von Kalli- 
krein gesenkt werden kann, und anderemeits I n d i n -  

12) C a r r ,  C u l h a n e ,  F u l l e r  und U n d e r h i l l .  
Biochemical Journ. 23, 1010 "291. 

18) S a n t e n o i s e ,  V e r d i e r  und V i d a c o v i t c h .  
Compt. rend. SOC. Biologie 104, 773 [1930]. 

14) F r e y  und K r a u t ,  Arch. exp. Pathol. Pharmakol. 
133, 1. - F r e  y K r a u t und W e  r 1 e Ztsehr. phpiol. Chem. 
189, 91; 192, 1 [1930]. Vgl. Ztschr. angew. Chem. 43,1120 [1930]. 
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injektion die Kallikreinausscheiduq im Harn steigert. 
Dime Emheinungen sind Auswirkungen komplizierter 
Zummenhiinge, denn a& den Blutzuaker dee normalen 
Tieres hat Kallikrein keine Wirkung. 

S c h  i 1 d d  r u s e. 
T h y r o x i n. Die chemische Seite der Erforsohung 

dieses Schilddniisenhornns ist durch die Isolierung dw 
Thyroxins durch K e n d a l l  und durch H a r i n g t o n  
und seine Synthese durch H a r i n g  t o n  zu einem ge- 
wissen A1b3chh.B gelangt. Klinisoh und ohemisch sind 
synthetische wrd natiirliche Thyroxine vollig mitein- 
ander identisch ( M o l l  e r 15)). Fur die Thempie hat die 
Isoliemng des Thyroxins nicht die zu erwartende Be- 
deu- gehabt. Per 0 s  ist Thyroxh nioht gleichmaw, 
und hiiufig gar nicht wirksam. Der tierische Organis- 
mz1A besitzt gegeniiber den nativen Schilddriisenhormon, 
wie es in der getrockneten Schilddruse nwh vorhanden 
ist, eine Anpaesungsfahigkeit, die er Thyroxin gegen- 
uber nicht ihati6). Es durfte au6 den bisherigen Unter- 
suchungen so viel zu entnehmen sein, hi3 die Schild- 
drum Idas Thyroxin nlicht alls solches in den Kreislauf 
zibgribt, sondern &b daA Thylroxin ds eine Gruppe be- 
trachtet werden mul3, die aus einem groaeren, urspriing- 
lich von der SchildMise bereiteten Molekiil chemisch 
abgesprengt ist. - In diesem Zusammenbng ist zu er- 
wiihnen, dab H a r i n g t o n  und S a l t e r l l )  bei der 
fermentativen Aukpaltung von Thyreoglobulin neben 
1-Thyroxin ein jdhaltiges Polypptid isolierten, das die 
bekannte perorale Wirksamkeit getrockneter Schild- 
drusen besitzt. 

Ob die von F u c h s ,  S a n t e n o i s e  und Mitarbei- 
tern’s) iiber die Gewinnung eines die Gehirnerregbar- 
keit und die Chronaxie, d. h. die Geschwindigkeit der 
Reizbrtpflanzung innerhalh der Nervenbahn, beein- 
flussenden Auszugs als erste Nachricht fiber ein mit 
Thyroxin nicht ident ides  Schilddrusenhormon gewertet 
werden kann, steht nooh dahin. 

N e b  e n s c h i l d d  r u s e .  
P a r a t h o r m o n is,). Uber eine venbesserte Dar- 

stellungsweise des von C o 11 i p Parathormon genannten 
Hormons der Nebenmhilddruse hat T w e e d y lo) kiirz- 
lich beriohtet. Dsls &tiwe Prinzip ist loslich in Phenol 
und unlblich in den ubliohen organisuhen LiisungS- 
mitteln. Es ist verhaltnismaflig tempemturbestandig 
nnd vertriigt in Phenollihng stundenlanges Erhitzen 
a d  70°. 

fiber Beziehungen der beiden ibiothtalysatorisch 
wirkenden Stdfklassen Hormone und Vitamine id viel 
theoretisiert *worden (V o g  t 2”). Mit einer gewissen 
Wahrscheinlichkeit sind bidogische Zusammenhange 
zwhhen Parathormon und Vitamin D und zwischen 
Bnunsthormon und dem Antisterilitatsvitamin E deutlich 
DU machen. Die hyperdchische  Wirkung des Vita- 
mins D ist aum Teil cibhingig von der Funktion der 
Nebenwhilddnuse. Zur Steigemng des Blutkalks sind 
bei parathyreoidektomierten Tieren hohere Dosen Vi- 
tamin D notwendig als bei normalen Tieren. Anderer- 
seits verhindert die Zufiihrung von Parathormon zwar 

16) M o l l e r ,  G r a m  und S c h o u ,  Ada med. Scandi- 
navica 74, 85 “301. 

1”) A b e 1 i n ,  Biochem. Ztsehr. 228, ‘233 [1930]. 
17) H a r i n g t o n und S a 1 t e r , Biochemical Journ. 24,456. 
18) F u c h s ,  S a n t e n o i s e ,  V a r 6  u. V i d a c o v i t c h ,  

lea) Vgl. R e i s s ,  Ztwhr. angew. Chem. 41, 11% [1928]. 
10) T w e e d y , Journ. biol. Chemistry 88, 649 [1930]. 
20) E. V o g  t ,  Arch. f.  Gylliikol. 137, 207 [1929]. 

Compt. rend. Soc. Biologie 103, 603 [1930]. 

nicht den Ausbruch der experimentellen Rachitis, ma- 
S i t  aber den Verlauf dieser MangelkranIkheitz1). - 

Die erste Folge einer Parlathor~moninjektln ist eine 
sehr bedeutende Steigerung der Phosphatausscheidung 
im Harn; mgleich sinkt der PO,-Gehdt des Blutes. Um 
das entstehende Defizit im Blut auszugleichen, wird aus 
den Knochen Calciumphosphat mobilisiert, der Phosphat- 
wert im B h t  wird normal, der Calciumgehalt steigt uber 
die Norm. Die Injektion von Piar,athormon naoh 
Knochenbruch kann daher die Heilung verzogernZ2). 
Interemnt in diesem Zusammenhange ist die Beobach- 
hng, dai3 nach mehrtiigiger Injektion vcm Parathormcm 
das Spaltungsvermogen des Blutserums gegenkber 
Natrium-Glycerophosphat um das Mehrfache zunimmtzS). 
- Mit diesem kurz geschilderten Eingreifen des Neben- 
schilddrusenhormons in die Phosphatbilanz des KZIrpers 
ist seine Alufgcibe fiir den Mineralstoffweohsel noch 
keineswegs genugend gekenmeichnet. Bei kiinstlicher 
Erhahung des Galcinmgehalts im Serum, z. B. bei 
D-Hypervitiaminose (B i s c h o f f *a) d e r  Injektion v011 
Calciumgluwnat (B o m s k o v 25) wirkt Parathormon 
senkenid - also entgegengesetzt seinmn Verhalten bei 
normailem Ca-Spiegel - auf den Galchmgehalt des Se- 
rums. Es reguliert also die H6he des CaSpiegels im 
Blut. 

T h y m u s .  
Die Velrmutungen iiber die physiologische Bedeu- 

bung der Thymusdruse h b e n  in der letaten Zeit eine ex- 
perimentelle Stu- enfahr’en. S c h n e i d e r und 
N i t  s c h k e 2 8 )  konnten aus Thymus und auch au3  mil^ 
Amziige gewinnen, die den Minertalhaushdt und den 
Grundstoffwechsel charakteristisch beeinfhi3ten. - 
A s h e r z7) hat in Gemeinschaft n i t  mehreren Mit- 
arbeitern aus diem Thymus einen wasserigen Awzug be- 
reitet, der das Wachstum junger, unzureichend erniihr- 
ter Ratten beschleunigte. - Die honmonale Natur dieser 
Wirkstolpfe erscheint freilich noch nicht gesiohert. 

H e r z .  
Oib es sich bei dem von H a b e r l a n d t  in ulhl- 

reiahen Publikationen besohiiebenen Agens um &s oder 
auch nur um d n  v m  Herzen zur Reguliemng des Hen- 
schlages erzeugtes Hormon handelt, ist noch nioht 
zweifelslfrei er~iesen27a). Die von H a b e r 1 a n d t 2s) be- 
sohriebenen Herzamwe k b e n  am Tier pulsauslosende, 
pulsbeschlezlnige~~le, pdsverstiirkende und rhythmisie- 
rende Wirhung. Dlie aderordentlich geringen stdf- 
lichen Mengen, die zur Ausl&ung derartiger Erschei- 
nungen notwendig sind - noch in einer Verdiinnung 
1 : 10 Millionen ist der Herzextrakt am hypodyiiameri 
FrosohherBen kenntlich zu machen - sprechen fiiir die 
hormonale Natur des Stoffes. Die therapeutische Wirk- 
samkeit des als Hormocandiol klinisch bereits zugang- 
lichen Praparates wind besonders bei Angina pectoris als 
gut bezeiohnet. R o t h m a n n hat kurzlich im Hormo- 
c a r d i o 1 und in anderen ahnlich bereiteten herzwirk- 

21) B i s c h o f f , Ztschr. ges. exp. Medizin 68, 772 [1929]. 
22) F i n e  und B r o w n ,  New England Journ. of Med. 194 

P a g e und R e s i d e ,  Biochem. Ztschr. 226, 273 “301. 
932 [1928]. 

9 B i s c h o f f , Ztschr. physiol. Chem. 188, 247 [1930]. 
26) B b m s k o v , Klin. Wchschr. 9, 2065 [1930]. 
26) S c h n e i d e r  und N i t s c h k e ,  ebenda 9, 1489 [1930]. 
2%) A s  h e r und R a t  t i , Biochem. Ztschr. 223, 100 [1930]. 

27a) Vgl. R i g l e r ,  Ztschr. angew. Chem. 41, 1% [1928]. 
2*) H a b e r 1 a n d  t , XVIII. Mitt. Pflugers Arch. 225, 384 

29) R o t h m a n  n , Klin. Wzhschr. 10, Heft 2 [1931]. 

- A s h e r und N o w  i n s k i , Klin. Wchschr. 9, 986 “301. 

[ 19301. 
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samen Prilparaten das Vorhandensein von A d e n o s i n - 
p h o s p h o r s a u r e nachgewiesen und ist geneigt, diese 
Substanz als Urheberin fur den giinstigen therapeutischen 
RHekt dieser Praparate zu bezeichnen. 

O v a r .  
B r u n s t h o r m o n  (Theel inso) ) .  Ober die che- 

miMhe Enforsohung des Brunsthormons wird B u t  e - 
n a n d  t in dieeer Zeitschrift berichten. In der Bezeich- 
nmgmeise f i r  das durch den Oestmkomplex chadter i -  
sierte weibliche Sexmbormon herrwht bislang b&uer- 
liche Verwirmng. D o i 5 y s c h i i  jetat den Namen T h e e- 
l i n vor und B u t  e n a  n d  t 31) hat diese Bezeichnung 
abenfalls empdohlen. Da dae Wort ,,Theelin" fur 
Fabrikpraparate nicht gebramht wird und nicht ge- 
braucht wenden soll, erscheint es zweukmafiig, ee in Zu- 
lrunft iiir ldas brunsterregede Hormon msschliefilich zu 
venweaden. 

C o r p u s - l u t e u m - H o r m o n e .  Es wurde We- 
reits seit laagem vermutet, d!af3 der naoh ertolgter Ei- 
ausstohng sich aus dem geplabten Follikel rasuh bil- 
dendle GeLbWrper innerhalb des weiblichen Sexual- 
geschehens eine bedeutungsvalle Aufgabe zu e f l l e n  
habe (F r  a n k e l ) .  Werden z. 8. einem schwangeren 
Tier unter Schnung der Ovarien die Gelbkorper ent- 
fernt, so k m m t  es lmit Sicherheit z m  Abort. Durch 
Injektion mit Theelin ist ein Schutz der Sahwanger- 
schaft nicht m erreichensa). 

In den letaten Jahren k t  dann 60 Verwhiedenartiges 
iiber aus dem Corpus luteum gewinnbare hormonala 
Stoffe verwhiadener Winkrichtung Ibekannt geworden, 
ClaD mit Wahrscheinlichkeit nioht mit einem, sondern rnit 
dem Vorhndensein einer Mehrzahl denartiger Stolirfe zu 
reohnen ist. Die hormomlen Vorbdingungen fur den 
nmmalen Abhuf der weiblichen Geschlmhtsfwktionei 
scheinen dam& a d e r s t  kompliziert zu sein, und (urnere 
Kenntnisse troh des bisher Erreichten erst am Beginn 
der E r d e f i u n g  adieses Problems zu stehen. 

Man harm drei Arbeitsrichhngen in den Versuchen 
zur Enfasung spezifischer Subtamen aus dem Conpus 
htewn unterscheiden. Die eine Richtung geht von deer 
Vorstehng aw, dd3 dem Corpus luteum brunsthem- 
rnende Eigenwhften nu eigen seien, und ibemiiht sich, 
Stde  zu isolieren, die den Oestrus der Ratte anter- 
drliaken. In dieser Riohtung bewegen sich die Arbden  
von OleyS3) ,  P a r k e s S 4 ) ,  M a c h t  und stick el^^^). 
Eqentiionlicherweise sind die chemischen Methoden, 
mch denen die vlerschiedenen l3eanbeiter brunst- 
hindernde Stodfe aus dem Corpus luteum zu &hen ver- 
mochten d die Eigemchaften der aktiven Stoffe, so- 
weit sie sich aus den Reaktionen rnit Rohextrakten er- 
k'ennen lassen, voneimader 40 erheblich unterschieden, 
dafj eine niihere B e s p r d u r g  der von diiesen Autoreu 
erhaltenen Ergebnisse oder ihre Verkntipftmg mit den 
von a d e r e n  Anbeitsrichtungen erhdtenen Resultaten 
verfriibt e rde in t .  - H i s a w und Mitarbitera') haben 

so) 6ber Sexualhormone siehe auch W a d e h n , Ztschr. 
angew. Chem. 41, 352 [19!28]. 

B u t e n a n d t , Abhandlungen d. Gesellsch. d. Wisseu- 
schaften zu Gottingen, Mathem.-Physikal. Klasse: 111. Folge, 
Heft 2. Vgl. Ztwhr. angew. Chem. 43, 95, 566 [1030]. 

J2) F r n k e 1 und F e 1 s , Ztschr. ges. exp. Medizin 68, 172. 
ss) G l e y ,  Compt. rend. Soc. Biologie 98, 656, $34 (Chem. 

34) P a r k e a ,  Journ. Physiok 64, 23@, 38% [1927] ; Proceed. 

s6) M a c h t ,  S t i c k e l s  und S e c k i n g e r ,  Amer. Journ. 

9 H i s a w , F e v o 1 d und M e y e r , Physiologica~ Zoology 

Ztrbl. 1928, I, 2953 u. 26%). 

Roy. Soc., London, B 104, 171 [1929]. 

Physiol. 88, 25 [lSaS]. 

3, 1% [1930]. 

zwei sich vermhieden verhaltende aktive Prinzipieii aus 
dem Gelbkorper nu gewinnen und voneinander nu 
trennen vermocht: das Corpus l u t m  A, dessen Injek. 
tion beilm Kaninchen bestimmte Muakelbander des 
Beabens in eine ErschMung versetzt, wile sie zur Aus- 
stoi3ung der Frucht bei der Getrurt notwedig ist, und 
das Corpus luteun B, idsrs rnit d m  gleich m besprechen- 
den Progastin C o r n e r 6 in wichtiigen biologisahen Merk- 
nlalen ubereinstimmt. - Experimentell am sichersten be- 
grurudet emcheinen die Ergebnisse des C o r n e r scheri 
und A 11 a n schen Arbeitskreises. C o r n e r ging von 
der Beobachtung aus, d d  durch Theelin wohl eine Ent- 
wicklung der Uterus m lu s k u 1 a t u r bei weibliuhen Ka- 
straten ader beim infantilen Tier in einem.UmSang e ~ 1  er- 
zieken ist, der den physiologhhen Zustand ubertreffen 
kann, da5 aber jene Umwandlung der Uterus s c h 1 e i ni - 
h a u t , wie d e  bei manden Tieren und bei der Frau auf 
dem Hohepmkt dea Zyklus nur Einhttung des befruoh- 
teten Eies eintritt, nicht w errdohen ist. Diese Umwand- 
lung m d  der Schutz der Schwangerscha'ft wird durch das 
von C o r n e  r e n t d d t e  P r o g e s  t i n  herbeigefiihrt. 
Zur vollen zur Einbettung des E e s  befahigenden Umwand- 
lung des Uterus ist also die aufeinanderfolgende Tatig- 
keit der beiden Hormone Theelin d Progestin not- 
wendig. - Das Progatin wind aus den Getbkorpern 
nach Methoden dargestellt, die denen der Extralit- 
d a r s t e l l q  dles Theelins aw Plazenta ganz analog sind, 
und die bei der Beschreibwg des Cortins &er geschil- 
dert mrlden. Dm Progestin ist rehtiv hitzebestandig 
und auch in anderen Eigenschdten, mweit sie sich am 
Reaktionen rnit den vergleichslweise noch sehr unreiiien 
Zubereihngen des Progestins ersahliehn lassen, den1 
Theelin W i c h .  Gegen A h l i  ist das Corpus-luteuni- 
'Hormon im Gegensatz zum Theelin sehr empfindlich. Die 
Engebnisse C o r n e r s sind in letzter Zeit von C 1 a u s - 
b e r g 

H o d e n .  
M a n n l i c h e s  S e x u a l h o r m o n 3 * b ) .  In die Be- 

richkeit fallen die ersten durch das Tierexperiaient gut 
belegten Angaben iiber eine die mannliohe Semlsphare 
direkt beeinfdwsende Wirksrulbstanz. Die*, ein neiues 
Gebiet ersahlie5enden Arbeiten, sind sehr wesentlich 
von M o o r e und seinen Mibarbeitern durchgefiihrt 
wolden. N d v o r  MoorehattenLoeweundVo13'")  
eindeutige Erfolge bei der Behebung ber Kastrations- 
folgen am mainnlichen Nager, gaben diese Ergebnisse 
aber erst spater allgemein behnnt. 

Als geeignete Testorbjekte des mannlichen Hormons 
bben  sich die h e n b l a s e n  der kleinen Nager und der 
Kamm des Hahnes'Oa) erwiesen. Naah Kastrqtion setzt sehr 
schnell eine Schrumpfung dieser Organe ein. Durch In- 
jekbion sexualthormonhaltiger Extrakte ist diese Atrophie 
ganz oder teilweise m verhindern ader atdzuheben. Aller- 
dings liefern diese Teste nur annahernd genane Angaben 
uber die Menge des zugefiihrten Sexualbrmons. Zwar 
haben L o  e w e und V o i2 *l) auf Grund mikroskopisch 
verfolgrbarer zytolcgischer Verandemngen in der Samen- 

8 7 )  Co r n e r , Amer. Journ. Physiol. 86, 74 [I@@]. c o r - 
II e r und A 1 1  a n  , ebenda 88, 321 [1929]. 

=a) J u n k m a n n , vgl. Ztschr. angew. Chem. 44,162 [1931]. 
3@b) Vgl. S c h i i l l e r ,  diese Ztaohr. 44, 279 [1931] u. 43, 

1073 [1930]. 
M o o r e und G a 1 1 a g h e r , Amer. Journ. Physiol. 89, 

3187 [1929]. M o o r e  und M c G e e ,  ebenda 87, 436 [1928]. 
40) L o  e w e  und V o B, Akad. Am. v. 24.10.1929. Schreiben 

an die Akademie der Wissenschaften in Wlen v. 24. 1. 1927. 
4Oa) Vgl. Ztschr. angew. Chem. 43, 1018 [1930]. 
41) L o  e w e und V o i3, Klin. Wchsehr. 9, 481 [1930]. 

voll bestiitigt wordenJ8a). 

_~ 

C 1 a u s b e r g , Ztrbl. f. Gynakologie 1930, Nr. 1. 



321 Ztschr. angew. Chern. Wadehn: Neue Fomhungen auf dem Gebiete der Hormone 44. Jahrg. 1931. Nr. 181 

bBase einen zytologischten Regeneratiastest aufgehut, 
der in seiner neuesten Gestalt bereits 48 Stunden nach 
der Injektion An- cder Abwesenheit des Hormons an- 
zQt und eine quantitative Aluswertung errnaglichen soll. 
Dieser Test, wie lder von den gleichen Autoren aufge- 
fundene Mitagenesetest42) (Auftreten von mhlreichen 
mitotischen Teilungs@ren in den Zellen der atrophi- 
schen Samenblase nach Zufiihren von Sexualhormon), 
erfordert ein fur d i m  Spezialu'ntemuohmgen ausge- 
rustetes Laboratoriulm. M a r t i n s 43) hat sioh daher 
niit der einfaohen Langen- und Breitenmessung der 
SamenGasen begnliigt. Die Schwankungen in der Gr65e 
oldler auch im Gewioht ,der unveranderten d e r  atrophi- 
schen Samenblaeen Ider einzelnen Tiere sind aber so 
erhebliche, dla5 ein derartiges Verfahren nur iunsichere 
Aussagen gestattet. Besser ist es, das Gewicht des 
eiiien Stranges der geschrumpften h e n b l a s e n  beim 
Versuchstiere selbst vor der Injektionsserie zu ermitteln 
und rnit ihm das Gewicht des anderen Stranges nach 
beendeter Behandlung zu verglei~hen~~).  

Mannliches Sexualhornion wurde atufgefden irm 
Tierhoden, im Harn und Blut mannlicher Tiere, in den 
Nebenhaden und eigeaartigerweise auch in den mann- 
lichen Bluten der Weidea"). Dieser letztere Befiund 
scheint darab  hinzuweisen, dab das mannlliche Sexual- 
hormon ahnlioh weit verbreitet ist wie das Bmmt- 
hormon. - Die Gewinnung der wirksamen Extrakte aus 
Holden, welohe das ergiebigste Material darstellen, erfolgt 
ebenso wie die des Theelins aus Plazenta und beruht 
auf dem Aasziehen lder Hoden rnit Alkohol und dem 
Umlosen Ides Alkoholruckstmdes aus versohiedenen orga- 
nixhen Liimngsmitteln (Moore). Das niannliche Sexual- 
hormon ist bestandig gegen Alkali, Saure uncd Erhitzen. 
Es ist leicht loslich in organischeii Ltisungsniitteln und 
wind duroh Oxydationsmittel rasch zerstort. Es wird 
zum Unterschied vom Theelin durch Pepsin und Trypsin 
inaktiviert. Ob dieser Wirkmkeitsverl'ust die tatsach- 
liche Zerstorumg des Hormonmolekuls bedm tet, ist aller- 
dings m h  fraglich, naoh Funk") ist niinilich dns Sexual- 
hornion oral wirksaun. D o Id d 5'') konnte das Hormon a,us 
hochgereinigten Extrakten abdestillieren, es ging unter 
0,l mm Druok bei 140-160° iiber. 

Die vorlaufig aus den hormonhaltigen Ausgangs- 
inaterialien erreichhren Ausbeuten sind recht gerirg. 
Mit Extrakt aus 200-1000 g frischer Hodensubstanz hat 
F r e u d  in L a q u e u r s I n s t i t ~ t ~ ~ )  an Mausen keinen 
mefibarenEffekt erzielen konnen ; allerdings sprechendiese 
Tiere schwerer an als Ratten. Fur die Schaffung eines fur 
die Therapie verwendbaren Extraktes eroffnen sich daher 
im Augenljlick noch keine gunstigen Aussichten. 

Andere von M o o r e  und seinen Mitanbeitern ans- 
gearbeitete, zur Durchfiihrung vie1 Zeit ertorderide, 
Teste: der Motillitatstest (Erhaltung lder Beweglichkeit 
der Spermatmen im Nebenholden kastrierter Meer- 
schweinahen) und der Ejakulationstest an kastrierten 
Meerschweinahen eeien nur insafern erwahnt, als auah sie 
nach Injektion der an den anderen Teslen ausgewerteten 
Prgparate einen positiven Befund ergaben, so da5 bis- 
lang alle naoh der Kastration mftretenden A(u8falls- 

4z) V o l3 und L o e w e , Dtsch. med. Wchschr. 66,1256 [1930f. 
43) Ma r t i u s  , Endokrinologie 7, I80 [1930]. 
44) G l i m m  und W a d e h n ,  im Druck. 
45) L o e w e ,  V o B ,  L a n g e  und S p o h r ,  Endokrinologie 

'9 F u n k ,  H a r r o w und L e j w a ,  Amer. Journ. Physiol. 

4i) D o d d s ,  G r e e n w o o d ,  A l l e n  u~rd G a l k i m o r e ,  

4 9 F r e u d ,  d e  J o n g h ,  L a q u e u r  und M i i n c h ,  

-~ 

1, 39 "281. 

!12, 440 [1930]. 

Biochemical Journ. 24, 103 [1930]. 

Klin.  Wchschr. 9, 772 [1930]. 

erscheinungen dwah ein und daaselbe Hormon riiok- 
gangig gemacht werden kiinnen. 

H y p o  p h y  s e. 
H y p o p  h y s  e n h i  n t e r 1 a p p  e n h o r m o n e .  Aus 

dem Hinterhppen der Hypophyse ist d o n  seit geraumer 
Zeit mit Hilfe einfaoher chemischer Methoden ein Aus- 
zug gewonnen woden, der in der Geburtshilfe dank 
seiner wehenerregenden Eigenschaft sioh dlgemeiner 
Anwendung erfreut. Diese Hypophysin- oder P i t u i - 
t r i n - Praparate haben auDer d i m  kontraktions- 
steigernden Effekt auf dle glatte Muslkulatur eine er- 
liebliuhe blutdruoksteigernde, antidiuretiscrhe und xnela.n+ 
phore Wirkung. Ob die Blutzuckersenkung, die Ver- 
sahiebung im P04-Gehalt des Serums und die gelegent- 
liche Steigerang des Stohaahsels nach Injektion dieser 
Hinterlappenpraparate primar bdingt oder ob dime Er- 
soheinungen lediglich als Folge der verlnderten 
Blutkreislaufverhaltnisse zu betrachten sind, ist. noch 
mgeklart. Die vielgestaltige Beeinflussung des Organis- 
mus durch Pitjuitrin hat die Kliniker lebhadt dnteressiert 
und eine ganz ungewohnlich groDe A n d l  von Arbeiten 
hervongebraoht. Fur die Therapie bedeutsam ist die von 
K a m m , A l d  r i c h und Mitarbeitern40) durchgefiihrte 
Abtrennung des wehenerregenden Primirpe von dem 
blutdr'uaksteigernden. Zwei aus Patentwhriftenso) bekannt- 
gewordene Verfahren beruhen darauf, ldaD der blutdmck- 
senkende Ante3 aus angesiiaerter methylalkciholischer 
oder aus eisessigsaurer Losung durch &her leichter aus- 
idallen ist als die auf den Uterus wirkende Subtanz. 

H y p  o p  h y s  e n  v o r d e r l a  p p e n  h o r  m o n  e. Die 
beherrschede Stellung des Hypaphysenvorderhppens 
auf dem Gebiet der inneren Sekretion ist In den le.tmten 
Jahren immer mehr enkannt worden. Sicher ist seine 
Bedeutung fiir das Wachstum des ganzen Karpers and 
fur die Reifung der Sexualdrusen beider Gesohlechter, 
sehr wahrscheinlich ist sie fur die Funktion der Schild- 
druse und fur die Lactationsauslhmg nach der Geburt. 

W a c h s t u m s h o r m o n .  Schon im J&re 1925 
konnte E v a n s  an  Ratten feststellen, daB die intra- 
peritoneale Injektion eines Vorderlappenextraktes 
Riesenwuche hervorrid. Die mit Wachstmmshormon be- 
handelten Tiere entwiakelten sich schneller und wurden 
zum Teil dreimal so schwer d e  die normalen Tiere, Ein 
enheblicher Teil des Mehrgewichts bestand aus Fett. Doch 
war zweilelsfrei auch eiii starkes Waoh&m der 
lebenden Substanz iiber dais physiologische Ma% hin- 
aus erfolgt. Die sexuelle Enhicklung mrde durch 
diese Injektionen gehemmt, der Brunstcyclus &st vallig 
unterdruokt. Nach Ansicht von E v a n s  bemmt das 
Wachstumehormon die fodernde Wirkung des Vorder- 
lappensemlhormans a d  die Gonadens'). - Als Pro- 
diuktionsstiitten des Wlachstums- und des Sexualhormons 
hat Ev a n s vemhiedenartige Zellgruppen nachgmiesen, 
und zwar wird das Wachstumhormon von den sogenann- 
ten eosinophilen, &is S e x m h r m o n  von Iden bawphilen 
Zellen des Vorderlappens erne@. 

E v a  n s gewann den wirksamen Extrakt durch AIUS- 
ziehen frischer H~physeavorder~ppensvbstanz rnit 
nli0 NatronEauge, Abtrennen des Ungeliisten und Neu- 
tralisieren des A u ~ .  - Das Hormm laDt sich mit 
Ammoniumsulkt aussalzen (P u t n a m und T e e 1 s2)) 

49) K a m m ,  A l d r i c h ,  G r o t e ,  R o w e  u. B u g b e e ,  
.lourn. Amer. chem. Soc. 50, 573; Chem. Ztrbl. 1928, I, 1%. 

6 0 )  P a r k e D a v i $ 8 ,  Amtr. Pat. 17 505/19%3; I. G. Farben, 
Engl. Pat. 33489W19B. 

51) E v a n s  und S i m p s o n , Journ. of the Americ. Med. 
Association 91, 1337 [ISZS]. 

62) P u t n a m ,  T e e 1  und B e n e d i c t ,  Amer. Journ. 
Physiol. 84, 167 [1928}. 
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und kann durch Ansauern aub PH 4,75 von einem g r o h n  
Teil lder unter diwen B e d i n m e n  auddenden Verun- 
reinigungen abgetrennt werden5S). Das Hormon durfte 
eiweif3ihnlicher Nataur sein; es wird durch Kwhen inakti- 
viert, ebenso durch Ausfiillen mit Alkohol; die Zugabe 
von Cresd oder Phenol zu der hormonhaltigen Liisung 
zerstort die Aktivitat innerhalb kurzer Zeit. Ah Teat 
fur dae von v a n D y k e als P h y o n bewiohnete Hormon 
dienen duroh Hypophysenextirpation zum Waohstums- 
stillstand gebrachte Ratten, die bereits nach drei Tagen 
nach Zufiihrung des Phyons n i t  dner  Gewichtssteige- 
rung antworten konnen. 

Nach Injektion des Waahstuwhormon.;, sinkt der 
NichteiweiBstickstoff im Blute; die Au&eidung von N, 
Ca, PO, im Harn niimmt ab, wahrscheinlich deshdb, weil 
diese Stoffe fiir den gesteigerten Knochen- und Organ- 
aufhu  gebnaucht weden. Der h a m  vermehrte Fett- 
ansatz der Tiere findet eine $wise Erklhung in der 
Herabsetzung des Gesamtstoafwechsels, der nach der In- 4 

jektion van Wachstumshormon um etwa 13% einzutreten 
pflegtS4). Diese Beeinfbussung dies Fettstdhvechsels ist 
aber nioht durchau.;, an die Wachstmskomponente des 
E v a  n s  - Hormons gemden.  G l i  m m u d  W a d  e h ns5) 
konnten Ausziige aus Vorderlappensubbanz herstellen, 
die eine ausgezeichnete Wirkung auf das Korperwachs- 
tum alusiibten, ohne d1a5 es dabei zu einer Verfettung der 
Versuchstiere gekommen ware. Die V e m b t i e r e  waren 
im Gegenteil fettiirmer als die Kontrollen. 

Ober das 
v o n S m i t h ,  von ZondekS5a) und A s c h h e i m d u r a h  
Transplatationsversuche nmhgewiesene unspezifische 
Sexualhornon im Vorderhppen wurde hier bereits vor 
drei Jahren kurz berichtet. 

Die Wirkrung des Vorderkppensexualhormons ist 
eine indirekte, d. h. sie hat die Anwesenheit &r Gonaden 
mr Vomussetuung; sie ist unspezifisch, d. h. sie beschleu- 
nigt bei b e i d e n  Geschleohtern die Entwioklung der 
Keimdriisen und veranla5t sie zur Sekrebion der spe- 
zifischen SexulaIhornone und h i t  mr AmbiMung der 
selcundiiren Geschlechtsmerkmiale. A d  luastrierte Tiere 
ist 'daher &is Hormon chne Einflu5. 

Unter der Einwirkmg des Vonderlappensexual- 
honmone P r o 1 a n sind im Ovar zwei aufeinaderfolgende 
Vorgange zu verfolgen: die Reitung der Folliikel iund die 
Urnwandung der Wand der gephtzten Follikel in Gelb- 
korper. Wie Z o n d e k fand, sind dim beiden Re&- 
tionsarten zwei verschiedenen, in den Vorderlappen- 
sexualhormonpraparaten vorhandenen, heute kaum oder 
noah gar nicht zu trennenden, Hornonen zuzwhreitben, 
von denen ldas eine, n i t  Prolan A bezeichnete, die Fol- 
likelreifung, d m  andere - Prolan B - die Umwandlung 
in die Gelbkorper b m @ .  Das Vorhandensein von 
Prolan B im Schwangerenharn i5t Mr die nooh w be- 
sprechende Schwmgerschafbreaktion nach A s c h - 
h e i  m wesentlich. k s  Prolan A tritt a d e r h d b  der 
Sohwangerschaft bei Aufhoren der Sexualfunktion 
(Kastration und Blhakterium) im Harn ad,  anscheinend 
weil zu dieser Zeit die praduzierte meelinmenge nicht 
mehr zur Bremsung der Hypophysenfunktion auslangt. 

Mit der Adl6sung des Prolains in zwei wirkung;wer- 
schiedene, aber stets bei beiden Geschlechtern Wirk- 

68) V a n  D y k e  und W a l l e n - L a w r e n c e ,  Bull. 
Sciences pharmacol. 40, 413 [1930]. 

64) T e e I und C u s h i n g , Endocrinology 14, 157 [1%0]. 
T e e l ,  Science 69, 405. 

55) G l i m m  und W a d e h n ,  im Druck. 
66,) VgI. Ztschr. angew. Chem. 41, 1100 [la]. 
68) Z o n d e k ,  KYn. Wchschr. 9, 245, 3fB [lm]. 

V o r d e r l a p  p e n s  e x  u a  1 h o r m o  n. 

eamkeit enlfdtende Kmponenten iat das Prablem des 
Voderhppensexdhormons nix& nicht erschtipft. Die 
neuen Ergebnhse B r o u h a s hlben diese Angelegen- 
heit eher noch weiter kompliziert. Nur die bei neutraler 
oder saurer Reabtion hergestellten Aumiige aus dem 
Vorderlappen ader Sohwangerenharn b d e n  die 
Fahigkeit, die Gonaden b e id e r Geschlechter zu stitmu- 
lieren; alkalisch bereitete Extrakte d e r  Extrakte new 
traler uder Saurer HerstelLuag, die nachtriiglich alkali- 
siert wonden waren, lieBen jede J3eeinbluseung der mann- 
liohen Sexualentwiaklq venmissen, waren aber bei 
Weibchen ip der bekannten Weise wrinkm. Es ist daher 
noch f'estuustellen, ob die verschiedene Winkuq der a8uf 
verschiediene Weise gewonnenen Auwiige auf der Gegen- 
wart nweier Hormone bemht, von denen das eine, auf 
die mannliahe Sexudsphare wirkende, im ahlischen 
Medium zerstort wind, &r ob durch den chemhhen 
Eingriff das urspniinglich die Sexdsphiire beider Ge- 
schlechter entwickelnde Hormon 90 verindert w i d ,  da5 
ihm nur der Angriff auf das Ovar erhdten Melbt 
(B r o u h a). 

Die Darstellung des Prohns aus Harn enfdgt meist 
mach den Angaben von Z o n d e k  und von Bied16S) 
durch Audallung des Hormons aus eingeewem Harn mit 
Alkohol oder Aceton. Das Hormon hat durchaus andere 
chemische Eigenschaften als die spezifixhen Sexual- 
hormone. Es ist ein ziemlich empdindlioher Kbrper, der 
durch Koahen und durch stanke Alkalien oder Sauren 
aerstort wid.  Er scheint nach Angaben von R e i B und 
H a u r o w i t z 

A s c h h e i m konnte a d  der Anwesenheit des Pro- 
lan B im Harn schon der ersten Schwmgersahaftstage 
seine biologiahe Sohwangerschiaftsreaktim g r W e n .  Die 
A s c h h e i m sche Methode arbeitet mit 98% Sicher- 
heit. Es ist mit Hilfe dieses Testes mtiglich, die Schwan- 
gerwhaft zu einem Zeitpunkt zu diagnostizieren, in dem 
bislang jede Untersuchungsmeth& veraagte. Es genugt 
jetizt, wr PriihLng a& Schwangersahaft sechs infantile 
seohs bis acht Wochen alte weibliche Miwe mit 1,5 cmq 
des zu priifenden Harns in sechs Portionen innerhlb von 
awei Tagen zu injizieren. lo0 h nach Beginn der In- 
jektion.;,serie wenden die Ovarien makmskopisoh und im 
Zweifelsdall mikrmkopisch untemcht. Starmmt der Hlarn 
von 'einer Wwangeren, so ist das Owr typisch ver- 
andert; es ist tief rot und iibertrif$t dasjenige der gleioh- 
altrigen Geschwister um das Mehrfache. Seine Ober- 
flZiahe ist iiberragt von kleinen gelben Piinktchen, den 
Cielbkonpern; mitunter sind d d l e  P < d t e ,  Blutpunkte, 
sichihr, die durch Blutungen in den sioh lunphydalogisch 
schnell entwiokelndlen FoLlikel entstanden sind. 

Auoh bei infantilen mannlichen Mausen ist durch 
Injektion au.;,reicheader Mengen Prolan eine vorzeitige 
Geschlechtsentwkkhng zu emwingen. Der mlidiche 
Sexuakpparat - Penis, VesiaulardTiisen und Pmtata - 
enhiakelt siah innerhdb 14 Tagen mit iiberrasohender 
GesohwiIldigkeit. B e  Hoden 90 behandelter infantiler 
Mannchan sind liuf3erlich wenig verandert. Mikroskopisch 
betrachtet sind aber Anzeichm der beginnenden Reihng 
des samenbiMenden Gewebes deutlich erkembar, md 
zwar ist diese Ermheinuq, wie neuerdings erkannt 
mrde, dem Prolan A muuschreiben. Meist pflegen aller- 
dings die iiberstiiraten Reihmgworgiinge von degenera- 
tiven Prcnsssen begleitet nu sBine0). 

den Peptiden mhmustehen. 

57) B r o u h a ,  Arch. Int. Physiol. 33, 1 [1930]. 
6s) B i e d 1, Endokrinologie 2, 241 [1928]. 
59) R e i  D und H a u r o w i  t z ,  Ztschr. ges. exp. Medizin 

80) B o r s t  und G o s t i m i r o v i b ,  Miinch. med. Wchsehr. 
68, 371 [1929]. 

78, 19 [IWl]. 
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Die theqeutischen Versuche mit Prokn-Prapa- 
raten hatten ale wesentlichste Indikation die Henbei- 
fiihr,ung der Menstruation zum Ziel, und in der Tat trat 
sehr hadig bald nach Beginn der Injektionsserie eine 
Blutung ein. Die niihere Unterauchung dleses Voqangs 
zeigte alber, hi3 diese Bljutung erfolgt war, ohne dai3 
der Uterus die menstruelle Umiwandlung - Lookemngder 
Schleimhaut uaw. - durchgemacht zu haben bm'uchte. 
H a r t m a n n besahreibt kurzliah die Herstellung 
eines Extpaktes aus dem Vorderlappen der Hypophyse, 

61) H a r t m a n n ,  F i r o r  und G e i l i n g ,  Amer. Journ. 
Physiol. 95, 662 [lw]. 

dessen Injektion bei lder Atfin sehr schnell eine Blutung 
herbeifiihrt, ohne hi3 da3 Ovar oder der Uterus sichtbar 
verandert werden. Es handelt sich nach H a r t m a n  n 
um ein besonders sppeaifimhes Hormon, das Bluhnga- 
hormon des Hypophysenvorderhppens. 

Das von G r u t e r und S t r i c k e r 62) besohriebene, 
die Lactation nach der Gebiurt fondernde Hormon ist 
nach C o r n e r es) so empfindlich, hi3 bereits die Aus- 
schuttelung der aktiven Liisung mit Ather geniigt, um die 
Winksamkeit nu vernichten. [A. 37.1 

82) G r ti t e r und S t r i c k e r , Klin. Wchsehr. 8,282fi [1929]. 
63) C o r n e r ,  Amer. dourn. Physiol. 95, 43 [1930]. 

Die Bedeutung des Alterns fiir Transformatoren- und Schalterale. 
Von Dr. F. EVERS, 

Forschungslaboratorium des Siemens-Konzerns, Berlin-Siemensstadt. 
Vorgetragen am 8. Dezember vor dem Bezirksverein Groi3-Berlin und Mark im Hofmannhaus. 

(Eingeg. 4. MBrz 1931.) 

Die Summe der ohemisohen Veranderungen, die bei gewichtes vorhanden ware. In den meisten Fallen, in 
Isolierolen im Laute der Zeit auftreten, nennt man die denen man es mit Isolierolen zu tun hat, wird es sich 
A 1 t e r u rig. Es handelt Sioh hierbei sicher um eine um destillierte und raffinierte Ule handeln. J d e r  Rei- 
Einwirkung des Sauerstoffs, denn F r a n k 1) hat mch- qigungsprozefi wirkt nun selektiv auf das ursprungliche 
gewiesen, dai3 Ole bei Abwesenheit von Sauerstoff kdne Gemisoh ein. Durch die Praxis der Raffimtion wird 
Verandemngen erleiden. Aus iden primaren A n b e -  erreicht, dai3 sich die im Handel kadliohen Isolierole 
rungspradukten des Sauerstoffs an das U1 werden im in ihrer Zusammensetzung zienlich weitgehend glei- 
Laufe der Zeit wirkliohe Suren. Ober den Chemismus chen. Wir haben es meist mit einem Gemisch von 
der Redtion wissen wir bereits einiges, denn W i e n  - Naphthenen zu tun, denen nur geringe Anteile aronia- 
h a  u s 2, hat [die OxyQtion hydroaromatisoher Kohlen- tischer und parafbiniwher Natur beigemengt sid. Im 
wasserstoffe nach W i 11 s t a t t e r und S o n  n e n f e 1 d Laufe meiner Untersuchungen in den letzten Jahren 
untersucht und bestatigt, dlab die doppelte Bindung in fland ich nun, dai3 sich die Isolierole auclh in be% auf 
solohen Kohlenwasserstoffen bei der Oxydation erhalten ihre Sauerstoffaufnahme so verhalten, als ob der ge- 
bleibt. So entsteht z. B. aus Cycloihexen das dz-Cyclo- dttigte Kohlenwasserstoff vorlage, der dem mitt- 
hexenol. Daaneben wird unter Ringveranderung der leren Molekulargewicht des Olgemisahes entspricht. Hat 
Cyclopentemldehyd gebildet. In den Isolierolen liegt z. B. ein Isolierol das mittlere Molgewicht 292 = C21H~0, 
nun sehr wahrscheinlich ein Gemisch von Kohlenwasser- so kann man sich vorstellen, dai3 die Gleiohung 
stoffen vor, in dern die Hydroaromaten vorwiegen. Man 2CHHI0 + 302 = 2CZIHs7CO2H + 2H20 m6glich ist. Es ist 
wird sioh also die Oxydation der Ule so vorstellen na& dern Verhalten reiner Kohlenwasserstoffe fast rnit 
konnen, dai3 mnaoh3t Moloxyde (naoh E n  g 1 e r) ent- Sicherheit anzunehmen, dai3 die Oxydation der Ole zu- 
stehen. Diese zedallen h r t  unter dem Einflui3 von naohst bis zu Monocarbonsauren W r t .  Da die Gleiahung 
Klatalysatoren wider  unter Bildung ungesiittigter Al- die Menge der Saure ergibt, die aus einem Mol 01 ent- 
kohole, Akdehyde und Ketone, aus denen sich dann Sau- steht, so konnte man, wie es scheint, angeben, wieviel 
ren bilden. Sauerstoff wir maximal gebrauchen, uni alles U1 in 

Vie1 Acbeit ist nun sohon darauf verwandt worden, Saure uberzufiihren, d. h. das U1 ,,maximal altern". Die 
die Zusamimensebzung der Kolhlenrwasserstoff-Gemhhe Alterung eines Ules ist aber leider kein so einfaoher 
in den Isolierolen aufzuklaren, bisher ohne vie1 Erfolg Voqang. Die Veranderungen bleiben nicht bei der 
(z. B. M a b e r y ,  S c h a a r s c h n i i d t  und andere). Saurestufe stehen, sondern man erhiilt auah schlanm- 

Fur die weiteren Formhungen ware .es nun sehr artige braune bis lbraunsahwarze Massen. Wie SO ein 
fodernd, wenn die Igolierole als einheitliche che- verschlmmter Transformator aussieht, zeigt eine Ab- 
misohe Verbindungen betmchten konnte. K y r o - bildung') aus dem S c h e r i n g d e n  Buche. Wir be- 
p o u 1 o s 3, h t  gefunden, d& das mittlere Molekuhr- sitzen zwar heute viele Ule, die solche Sohlammpwdukte 
gewicht eines Ules in verhiiltnismgaig einfachen Be- nicht mehr absondern, aber man ist dooh nicht sicher, 
ziehungen au seinem Brmhungsindex steht. Das Cha- ob man immer solahe Ole in seinem Transformator hat. 
rakteristisohe dieser Beziehung ist, daD die Werte fur Nach S t a g e r  6,  ist die SaurebiMung in e i n m  01 der 
alle Kohlenwasserstoffe einer homologen Reihe auf primare ProzeD. S t a g e r hat die Bildung der S u r e  
einer gekrhmten  Kurve liagen. &n kann also Ole in Ulen bei Gegenwart verschbdener Katalymtoren 
unbekannter Zummmensetzung &raufhin prgen, zu untersucht. Charakteristisah ist der anfan$s fast grad- 
welaher Reihe von Kohlenwasserstden sie gehgren, in- linige Verlauf dieser Kurven. Gleichzeitig hat S t a g e r 
d m  man Molekuhrgewicht und Brechungsindex be- auch den in Normalbenzin unliislichen S c h h m  gemessen. 
stimmt. Es tritt hier zum ersten Male die Tatsache auf, Nach 500 h, wenn die Menge der S u r e  schon kr8tig 
daD ein Gemisoh von Kohlenwasserstoen sich so ver- zugenommen hat, wird die Sahlamm~bildung gerade erst 
halt, als ob nur der Kohlenwaserstoff des nittleren Mol- bemerkbar. In weiteren 500 h nimnt die Sohlammengs 

1) F. F r a n  k , Studien i ihr  Isolierole, 2. Heft der Studien- 4) Aus H. S c h e r i n g, Die Isolierstoffe der Elektrotechnilr, 
gesellschaft far Hochstspannungsanlagen, Berlin 1930. 

2) W i e n h a u s , Zbchr. angew. Chem. 41, 617 [1928]. 6 )  9 t a g  e r , Ztschr. angew. Chem. 38, 478 [1925]. Deut- 
9 S. K y r o p o u l o s ,  Ztschr. phydkal. Chem., Aht. A, seher Verband fiir Materialpriikngen der Technik, Nr. 77: 

S. 363, Berlin 1924. 

144, 22 [1929]. Studien uber Transformatorenole, S. 10. 




