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systems (SmitH, SyverrtoNn, and Coxe?®; SmitH and
Coxe??; Dopp and DanieL®) and with those obtained in
vivo, that is, a vasoconstriction in the femoral and mesen-
teric vessels and a vasodilatation in the coronary vessels.
However, these experiments give ecvidence that the
coronary vessels are dilated by a direct action of the two
amines rather than by an indirect metabolic action as
Braine® concluded. The variability of the responses to
histamine cannot be explained on the basis of the present
evidence.

These results, when compared to those obtained pre-
viously (CarriEr et al.%7?) with oxygen-lack and pH
changes, show that the blood vessels in the various areas
of the body respond to vital metabolic agents such as
oxygen and hydrogen ions in much the same manner.

Zur Frage der Neubildung von Primordialfolli-
keln aus dem Keimepithel wihrend der Ge-
schlechtsreife im menschlichen Ovar

In den Lehr- und Handbiichern der Embryologie und
Anatomie! wird tbereinstimmend angegeben, dass die
Bildung der Oogonien beim Menschen mit der Geburt oder
spitestens zu Beginn des dritten ILebensjahres abge-
schlossen ist. Eine spitere Neubildung von Oogonien aus
dem Keimepithel des Ovariums soll nicht vorkommen.
Dieser Lehrmeinung stehen die Ansichten verschiedener
Autoren?? entgegen. Diese Forscher lassen entweder die
Moglichkeit einer spiteren Neubildung offen? oder be-
zeichnen diese Neubildung als die alleinige Quelle der
wihrend der Reproduktionsperiode zur Reife gelangen-
den, befruchtungsfihigen Eizellen3.

Bei experimentellen Untersuchungen, bei welchen die
Wirkung von Ostrogenen auf das Ovarium an verschie-
denen Sdugern gepriift wurde, konnte festgestellt werden,
dass die durchschnittliche Zahl von Primordialfollikeln in
den Ovarien der behandelten Tiere grésser ist als in den-
jenigen von gleichaltrigen nicht behandelten Kontroll-
tieren 5. Die histologische Untersuchung der Ovarien von
Tieren, die mit Ostrogenen behandelt worden waren,
fithrte zum Schluss, dass eine Neubildung von Oogonien
aus dem Keimepithel erfolgen miisse *. Auch bei juvenilen,
nicht geschlechtsreifen weiblichen Ratten konnte die
Vermehrung der Primordialfollikel unter der Einwirkung
von Ostrogenen gezeigt werden, wobei mit einer viel
geringeren Hormondosierung der gleiche Effekt wie beim
geschlechtsreifen Tier erzielt wurde5.

Unter der Einwirkung der Progestagene, welche in den
Progestagen-Ostrogen-Kombinationspriparaten enthal-
ten sind, wird die gonadotrope Hormonproduktion der
Hypophyse gehemmt®?. Damit liegt in bezug auf die
Gonadotropinsekretion der Hypophyse ein Zustand vor,
der mit dem einer juvenilen Hypophyse vergleichbar ist.
Da in diesen Priparaten auch Ostrogene vorhanden sind,
diirfen wir erwarten, dass das Keimepithel wie beim juve-
nilen Ovar neue Oogonien bilden wird. Auf Grund dieser
Uberlegungen haben wir das Keimepithel der uns zur
Verfiigung stehenden Probeexzisionen von menschlichen
Ovarien geschlechtsreifer Frauen, die mit solchen
Progestagen-Ostrogen-Kombinationen bchandelt worden
waren, eingehend mikroskopisch-anatomisch untersucht.
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However, each is capable of displaying its own individual
response to other exogencous stimuli,

Zusammenfassung. Acetylcholin verursachte in den
Coronar-, Femoral- und Mesenterialarterien, Catechol-
amine in den Femoral- und Mesenterialgefissen Kon-
striktionen, in den Coronargefdssen hingegen Dilatation.

. CARRIER JR.

Department of Pharmacology, University of Mississippi
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March 8, 1965.
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Untersuchungsmatevial. Fiir unsere Untersuchungen
standen uns Probeexzisionen von insgesamt 10 Frauen im
Alter von 18 bis 42 Jahren zur Verfiigung. In verdankens-
werter Weise erhielten wir von Herrn Dr. H. ErB? (Ge-
burtshilflich-gyndkologische Abteilung des Xantons-
spitals Liestal fiinf Exzisate (O 1-5) und weitere fiinf
(F1-3) von Frau Dr. M. Marr® (Fraucnspital, Bascl).
Das Material wurde sofort nach der Entnahme, die je-
weils zwischen dem 21. bis 25. Zyklustag erfolgte, in
Carnovscher Flissigkeit fixiert und in der fiir die Her-
stellung histologischer Prdparate iiblichen Weise in Paraf-
fin eingebettet. Von den Blécken wurden liickenlose
Serien von 7 Schnittdicke hergestellt. Die Schnitte wur-
den alternierend nach folgenden Methoden gefirbt: Azan,
Silberimprignation nach GOMORI zur Darstellung der
argyrophilen Fasern, PAS-Reaktion, Methylgriin-Pyronin
und Glykogenreaktion nach BAUER.

Befunde. In allen untersuchten Qvarien finden sich stel-
lenweisc im Keimepithel Proliferationsherde, in denen das
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Epithel zwei- oder mehrschichtig ist (Figur 1, 2). Im
Ovarialbindegewebe unter dicsen mchrschichtigen Epi-
thelherden sind die tangential zur Ovaroberfliche ange-
ordneten Bindegewebsfascrn an gewissen Stellen unter-
brochen (Figur 1), In diesen entstehen trichterartige
Gebilde dadurch, dass keine Fasern mehr tangential, son-
dern alle senkrecht zur Oberfliche verlaufen. Die Mitoscn,
die in diesen Proliferationsherden des Keimepithels vor-
kommen, zcigen eine senkrecht zur Ovaroberf{ldche orien-
tierte Polachse, d.h. die Aquatorialplatte steht parallel
zur Oberfliche. Die aus einer derartig orientierten Mitose
hervorgehenden Tochterzellen differenzieren sich nicht
gleichartig weiter (Figur 2). Die oberflachlich gelegene
Tochterzelle plattet sich ab und erhidlt einen chromatin-
reichen platten Kern. Die gegen das Stroma zu gelegene
Zelle ist grosser und mehr oder weniger kugelig. Sie besitzt
ein helles Cytoplasma und einen rundlichen chromatin-
armen bldschenformigen Kern. Sie buchtet sich gegen das
Stroma hin vor (Figur 2). Diesc grossen kugeligen Zellen
nehmen weiter an Volumen zu. Thr Cytoplasma wird fein
granuliert. Der Kern wéchst intensiv und wird nicht nur
absolut, sondern auch relativ zur Cytoplasmamenge
grosser. Er ist blaschenférmig, chromatinarm und zeigt
ein deutliches Chromatingeriist mit einem grossen Nucleo-
lus. Damit haben wir den Bau ciner typischen Qogonic
vor uns (Figur 3). Die abgeplatteten Zellen sowie die der
Oogonie anliegenden Zellen des Keimepithels differenzie-
ren sich zu Follikelepithelzellen (Figur 3). Damit ist ein
neuer Primordialfollikel entstanden. Er liegt vorerst im
Keimepithel und wandert dann zwischen den senkrecht

hY

Fig. 1. Ovar F5, 37jahrige Frau, Fixation: Carnoy. Farbung: Azan.

x 320. Proliferationsherd des Keimepithels, Im darunter liegenden

Bindegewebe finden sich trichterartige Stellen, in denen alle Binde-
gewebsfasern senkrecht zur Oberfliche orientiert sind.

TN

Fig. 2. Ovar 04, 23jihrige Frau. Fixation: Carnoy. Farbung: PAS-

Reaktion. x 800. In den zweischichtigen Stellen des Keimepithels

besteht die oberflichliche Schicht aus abgeplatteten Zellen. Darunter

liegen die Eizellen. Die grisseren Eizellen buchten sich gegen das

Bindegewebe vor, An diesen Stellen ist keine Basalmembran mehr
nachweisbar,
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EXPERIENTIA XX1/8

zur Ovaroberfliche angeordneten Fasern des Bindegewe-
bes der Tunica albuginea in die Tiele, um in die Rinden-
schicht des Ovars zu gelangen (Figur 3). Da aus jeder
Proliferationsstelle des Keimepithels eine Vielzahl von
Primordialfollikeln entstcht, liegen die letzteren beim

Fig. 3. Ovar ¥2, 33jihrige Frau, Fixation: Carnoy. Firbung:

Glykogenreaktion nach BAurr., x 400. Die Primordialfollikel bilden

einen traubenférmigen Strang in die Rindenschicht hinein, Die am

oberflachlichsten gelegene Fizelle wird direkt vorn abgeplatteten
Zellen des Keimepithels bedeckt.

Fig. 4. Ovar F4, 29jihrige Frau. Fixation: Carnoy. Firbung:
Azan. x30. Die Rindenschicht enthilt massenhaft Primordial-
follikel.
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Vordringen in die Rindenschicht dicht beicinander und
bilden eine Traube (Figur 3). In der Rindenschicht werden
dann die einzelnen Primordialfollikel durch Bindegewebe
auseinander gedringt (Figur 4). Nach dem uns bis jetzt
vorliegenden Material scheint der Reichtum an Primor-
dialfollikeln fiir diejenigen Ovarien, deren Trigerinnen
langere Zeit mit Progestagen-Ostrogen-Kombinations-
praparaten behandelt worden waren, typisch zu sein.
Ergebnisse. Unsere Befunde am Ovar des Menschen be-
stitigen die bei tierischen Ovarien gefundene Tatsache 5,
dass das Keimepithel unter der Einwirkung von Ostro-
genen fihig ist, neue Eizellen zu bilden. Die Frage, ob aus
dem Keimepithel auch bei der geschlechtsreifen Frau unter
normalen Bedingungen neue Eizellen gebildet werden,
kénnen wir vorlidufig nicht beantworten. Doch lassen un-
sere Befunde den Schluss zu, dass dic Neo-Oogenese
wihrend der Reproduktionsperiode bei der Frau prinzi-

Photolyse von N-Nitroso-22,26-imino-
cholestanen: Eine neue Synthese von
Spirosolan-Alkaloiden?

Die von uns kiirzlich gefundene photochemische Frag-
mentierung von N-Chlor-22, 26-imino-cholestanen fidhrt
unter Abspaltung des Piperidinringes zu sterecisomeren
20-Chlor-pregnan-Derivaten und eréffnet einen ncuen
Weg zum Abbau von Spirosolan-Alkaloiden?. In Fort-
fuhrung dieser Untersuchungen erschien uns das photo-
chemische Verhalten entsprechender N-Nitroso-22,26-
imino-cholestane von Interesse, wobel zunichst ein ana-
loger Reaktionsverlauf, d.h. die Bildung von 20-Oximino-
pregnanen, erwartet wurde. Wie im folgenden dargelegt
wird, zeigen jedoch Verbindungen dieses Typs ein vollig
anderes Reaktionsverhalten. Bei UV-Bestrahlung von
(228:25R)-N-Nitroso-22, 26-imino-Sa-cholestan-38,168-
diol {N-Nitroso-tetrahydrosclasodin, I} vom Smp. 255 bis
257°C und [o] + 10,5°% mit einem 500 W Quecksilber-
hochdruckbrenner in absolutem Athanol (20-30°, Argon-
strom) lag das Ausgangsmaterial nach 2,5 h grosstenteils
unverdndert vor. Jedoch trat bai Bestrahlung in 0,07 »
absolut dthanolischer HCl unter sonst gleichen Reaktions-
bedingungen vollstindige Umsetzung der Nitrosoverbin-
dung ein. Nach Chromatographie des Photolyseprodukts
an AlO, wurde in 609%iger Aushoute eine Verbindung
vom Smp. 206-208°C und {«]}§ — 52,8° isoliert, die sich
in allen Eigenschaften mit dem Spirosolan-Alkaleid Sola-
dulcidin (IV) alsidentisch erwies. In dhnlicher Weise ergab
die UV-Bestrahlung des entsprechenden A%-ungesittigten
{22S:25R)-Nitrosamins II vom Smp. 256-258°C und
[} — 40,7°% in 65%iger Ausbeute Solasodin (V) sowie
die (225:258)-Verbindung III vom Smp. 215°C und
[«)® — 6,1°% in 529%iger Ausbeute Tomatidin (VI). Als
Nebenprodukte liessen sich in allen Fillen die entspre-
chenden 22, 26-Imino-cholestan-3f, 168-diole isolieren.

Um nédheren Einblick in den Mechanismus dieser Reak-
tion zu erhalten, wurde {225:25R)-N-Nitroso-38, 168-di-
acetoxy-22, 26-imino-5a-cholestan (VII} vom Smp. 158
bis 160°C und [«}}} + 42,7° unter gleichen Reaktions-
bedingungen der UV-Bestrahlung unterworfen. In dieser
Verbindung ist die 168-Hydroxy-Gruppe durch Acetylie-
rung blockiert, so dass ein Ringschluss zum Spiroamino-
ketal nicht eintreten kann. Die Photolyse von VII lieferte
zwei Hauptprodukte: Die unpolare Verbindung vom
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piell moglich ist. Entsprechende Untersuchungen sind im
Gange,

Summary. Findings in the human ovary confirmed the
fact already pointed out in animal ovaries that under the
influence of oestrogens the germinal epithelium is capable
of forming new ococytes. Whether the germinal epithelium
of the mature woman can form new oocytes under normal
conditions cannot be determinced as yet, but the present
findings allow the conclusion that nco-oogenesis during
the reproductive period of women seems possible. Further
investigations, now in progress, are required to determine
this possibility.

K. S. Lubwic

Anatomisches Institut dev Universitdt Basel (Schweiz),
27. Mdérz 1965.

Rf = 0,405 zeigte nach Al,0,-Chromatographie Smp. 136°
bis 139°C und [«]} + 84,1° und war in allen Eigenschaften
mit dem von uns bereits frither auf anderem Wege darge-
stellten  (25R)-38, 168-Diacetoxy-22, 26-imino-5g-cholest-
2Z(N)-en (VIII)® identisch. Die zweite Substanz vom
Rf = 0,14 wurde iiber das Hydrochlorid vom Smp. 305°
bis 308°C (Zers.) abgetrennt und crwies sich als das be-
kannte (225:25R)-38, 168-Diacetoxy-22, 26-imino-5a-cho-
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