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are  also capab le  of syn thes i z ing  a p ro t e in  to  i n h i b i t  t he  
g r o w t h  of E. coli or  RPMI  No. 41 cells. F u r t h e r  s tud ies  
are  in progress  to  c lar i fy  t he  a b o v e  ques t ions  5. 

Zusammen[assung. E i n  h u m a n e r  L y m p h o b l a s t o i d e n -  
Z e l l s t a m m  P 3 - J  e iner  a n  B u r k i t t - L y m p h o m a  E r k r a n k t e n  
wurde  m i t  e n t s p r e c h e n d e n  E.-coli-Bakterien eines S t a m -  
m r s  R P M I  Nr.  41 z u s a m m e n  exponie r t .  Es  muss  ange-  

n o m m e n  werden,  dass  die Zellen v o m  S t a m m  P 3 - J  Ant i -  
k 6 r p e r  gegen E. coli oder  R P M I  Nr.  41 geb i lde t  h a b e n .  
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Hormonale Beeinflussung der menschlichen Tubenmotilitiit 1 
Unsere  F rages t e l l ung  l au t e t e :  B e s t e h t  bei  der  F r a u  

eine Abh/ ing igke i t  der  m o t o r i s chen  T u b e n a k t i v i t / i t  yon  
der  h o r m o n a l e n  O v a r i a l f u n k t i o n  u n d  welcher  A r t  is t  
diese Beeinf lussung,  falls s ich eine solche nachweisen  
li~sst? Mi t  Hilfe  k o m b i n i e r t e r  I n - v i v o - / I n - v i t r o - T e s t e  
s n c h t e n  wir  d a r a u f  eine A n t w o r t .  

Von t iber  300 n i c h t g r a v i d e n  F r a u e n  wurde  b i she r  die 
S p o n t a n m o t i l i t ~ t  der  Ei le i te r  in  v i t ro  u n t e r s u c h t  ~. Die 
E i n t e i l u n g  der  Tes t pe r s onen  erfolgte  a u f g r u n d  der  Zy- 
k lusanamnese ,  Vagina lzy to log ie  u n d  E n d o m e t r i u m s -  
biopsie.  Z u d e m  wurde  yon  al ien U n t e r s u c h t e n  u n m i t t e l b a r  
p r / iope ra t iv  die 24 -h -Ur inaussche idung  der  C)strogene 
(0s t ron -Os t r ad io l ,  0s t r io l ) ,  des P r egnand i o l s  und  der  
G e s a m t g o n a d o t r o p i n e  b e s t i m m t .  

Die F igu r  1 g ib t  Aufschluss  fiber die T u b e n s p o n t a n -  
mot i l i t i i t  v o n  Frauen ,  die sich im Z e i t p u n k t  der  Opera-  
t i on  in der  Pro l i fe ra t ionsphase ,  in  der  Sek re t ionsphase  
oder  in e inem a n o v u l a t o r i s c h e n  Zyklus  be fanden .  Der  
s t a t i s t i s che  Vergle ich  der  d u r c h s c h n i t t l i c h e n  K o n t r a k -  
t i ons f r equenzen  ergibt ,  dass  die I n t ens i t / i t  der  S p o n t a n -  
mo t i l i t~ t  der  T u b e  in v i t ro  in der  Sek re t ionsphase  gegen- 
fiber der  P ro l i f e ra t ionsphase  s ign i f ikan t  h e r a b g e s e t z t  ist  
( p <  0,025). Bei  T u b e n  a n o v u l a t o r i s c h  m e n s t r u i e r e n d e r  
F r a u e n  b e s t e h t  h ingegen  w/ ihrend  der  ganzen  Zyklus-  
d a u e r  die gleiche motor i sche  Ak t iv i t / i t  wie in  der  e r s ten  
H~If te  des b iphas i s chen  Zyklus  (p > 0,6). 

A n h a n d  von  Dos i swi rkungs t e s t en  v e r s u c h t e n  wir  fest- 
zustellen,  ob  diese pos tovu l a to r i s che  H e m m u n g  der  Tu-  

benmoti l i t /~t  d u r c h  eine ver/~nderte E m p f i n d l i c h k e i t  der  
Tube  auf  neurotrope Wirkstoffe z u s t a n d e  k o m m t  3,4. 

E in  Vergle ich  der  D o s i s w i r k u n g s k u r v e n  des  Adrena l in s  
in  der  Pro l i fe ra t ions -  u n d  Sekre t ionsphase  zeigt,  dass  
diese K u r v e n  iden t i sch  l iegen:  Die EDs0 be ider  K u r v e n  
be t r / ig t  0,03 ~tg/ml. Die Adrenal insensibi l i t /~ t  der  T u b e  
b l e ib t  d e m n a c h  w ~ h r e n d  des ovu l a to r i s chen  Zyklus  
k o n s t a n t .  

Auch  die E m p f i n d l i c h k e i t  der  T u b e n  auf  S e r o t o n i n  
v e r / i n d e r t  s ich im b i p h a s i s c h e n  Zyklus  n ich t ,  wie ver-  
g le ichende  Dos i swi rkungs te s t e  e rgaben :  Die EDs0-Wer te  
in der  Pro l i fe ra t ions -  u n d  Sekre t ionsphase  l iegen bei  
0, 2 btg/ml. 

Ganz  a n d e r s  verh~tlt  es s ich m i t  der  Sens ib i l i t~ t  der  
T u b e n m u s k u l a t u r  au f  Acety lchol in .  W A h r e n d  in de r  Pro-  
l i f e ra t ionsphase  die ED50 0,95 ~g betr / ig t ,  l iegt  dieser  
W e r t  in der  Sek re t ionsphase  bei  8,0 ~tg (Figur  2). Aus 
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Fig. 1. Vergleich der Tubenspontanmotilit~it im anovulatorischen 
und ovulatorischen Zyklus. 

Kein signifikanter Unterschied zwischen der mittleren Frequenz in 
anovulatorisehem Zyklus und Proliferationsphase (p > 0,6) bei signi- 
fikanter Verschiedenheit dieser Werte gegentiber der Frequenz in 
der Sekretionsphase (p<0,025). Geringe Untersehiedliehkeit der 
mittleren Amplitudenh6he aus versuehstechnischen Griinden be- 
deutungslos. 
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Fig. 2. Vergleich der Acetylcholin-SensibiIit/it von Tuben in der 
Proliferations- und Sekretionsphase. 

Die erste Knrve basiert auf segmentfiren Dosiswirkungsmessungen 
an 41 Tuben yon 22 Frauen in der Proliferationsphase, die zweite 
Sammelkurve auf Dosis-Wirkungs-Tests an 42 Tuben yon 22 Frauen 
in der Sekretionsphase. ED50 des Acetylcholins in Proliferationsphase 
0,95 [xg, in Sekretionsphase 8 [xg/ml. - Tubenmuskulatur in Proli- 
ferationsphase 9,23(6,82-12,48)mal empfindlieher auf Acetyleholin 
als in Sekretionsphase (P = 0,05%). 
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e inem Vergle ich  der  be iden  D o s i s w i r k u n g s k u r v e n  mi t t e l s  
Regress ionsana lyse  e rg ib t  sich, dass  die E m p f i n d l i c h k e i t  
der  T u b e n m u s k u l a t u r  auf  Ace ty lcho l in  in  der  Sekre t ions-  
phase  9,23(6,82-12,48)mal ger inger  is t  als in  der  Pro-  
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Fig. 3. Relation zwischen Aeetylcholin-Sensibilit~it der Tube und 
H6he der prAoperativen Pregnandiol-Exkretion. 

Versuch basiert auf Sensibilit~itstests in vitro an 116 Tuben yon 64 
Probandinnen. Gruppierung derselben nach H6he ihrer Pregnandiol- 
Ausscheidung. Separate Acetylcholin-Dosiswirkungskurve jeder 
Testgruppe. Bei Pregnandiol-Exkretion yon 0,1-1 mg sind Tuben 
1,82 (1,22-2,71)mal, bei einer Ausscheidung von 2,1-3 mg/Tag 12,36 
(7,40-20,65)mal ,weniger sensibel auf Aeetylcholin wie bei v611igem 
Fehlen der Pregnandiol-Ausscheidung. Signifikante Verminderung 
der Acetyleholin-Sensibilit~it der Tube bei Zunahme der Pregnandiol- 
Exkretion. 
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Fig. 4. 24-h-Hormonausseheidung im Klimakterium vor und naeh 
Progesteron-Applikation. 

Ausgangswerte yon 6 Progesteron-Vorbehandelten stimmen mit den 
Werten yon 12 klimakterisehen Vergleiehspersonen fiberein. Nach 
Progesteron-Applikation praktiseh unver/inderte 0strogen-Exkre- 
tion, verminderte Ausseheidung der Gonadotropine, inassiver Anstieg 
der Pregnandiol-Exkretion von 0,8 auf 9,6 mg/Tag. Naeh Progeste- 
ron-Verabreichung in Klimax also Pregnandiol-Ausseheidungswerte 
wie in der Sekretionsphase. 
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Fig. 5. Ver~inderung der Acetylcholin-Sensibilitfit durch Progesteron- 
Einwirkung in vivo. 

Dosiswirkungskurve der 12 Tuben progesteron-vorbehandelter Kli- 
makteriseher ist gegentiber der Dosiswirkungskurve niehtvorbehan- 
delter Klimakterischer stark Ilaeh reehts verlagert. Interpolierte 
EDs0 der ersten Kurve 3 ~tg, der zweiten 0,5 tzg. Die Aeetyleholin- 
Empfindliehkeit klimakteriseher Tuben wird durch prfioperative 
Progesteron-Applikation um das 5,94 (4,18-8,45)faehe herabgesetzt. 

l i f e ra t ionsphase  ( P =  0,05%).  Die Acety lchol in-Dosis -  
w i r k u n g s k u r v e n  de r  P ro l i f e ra t ionsphase  u n d  des a n o v u -  
l a to r i schen  Zyklus  h ingegen  zeigen ke ine  Un te r sch ied -  
l i chke i t  m i t  EDs0-Wer ten  yon  0,9 Fg, bzw. 0,75 ag. - Es  
da r f  d a r a u s  wohl  geschlossen werden,  dass  die H e m m u n g  
der  T u b e n s p o n t a n m o t i l i t / i t  in  de r  Sekre t ionsphase  in  
e r s te r  Linie  auf  e iner  V e r m i n d e r u n g  der  Ace ty lchol in-  
empf ind l i chke i t  b e r u h t .  

U m  abzuk l~ren ,  ob  die hormonale Ahtivitiit des corpus 
luteum diesen Vorgang  beeinf luss t ,  wurde  folgender  Ver-  
gleich anges te l l t  (Figur  3): Es  w u r d e n  64 P r o b a n d i n n e n  
n a c h  H 6 h e  der  pr~toperat iven P r e g n a n d i o l - A u s s c h e i d u n g  
grupp ie r t ,  u n d  yon  jeder  G r u p p e  wurde  eine sepa ra te  
Dos i swi rkungsku rve  be rechne t .  Die s t a t i s t i s che  Auswer-  
t u n g  ergib t ,  dass  T u b e n  yon  F r a u e n  m i t  feh lender  oder  
ger inger  P r e g n a n d i o l - A u s s c h e i d u n g  auf  Ace ty lchol in  a m  
e m p f i n d l i c h s t e n  reagieren.  Bei  e iner  P regnand io l -Aus -  
sche idung  von  fiber 2 r ag /Tag  n i m m t  die E m p f i n d l i c h k e i t  
auf  Ace ty lcho l in  s p r u n g h a i t  ab.  E s  b e s t e h t  somi t  eine 
q u a n t i t a t i v e  Bez iehung  zwischen der  H 6 h e  der  Acetyl-  
cho l in -Sens ib i l i tg t  der  Tube  in v i t ro  u n d  der  H6he  der  
p r / i ope ra t iven  P regnand io l -Aussche idung .  

W e g e n  der  w e i t g e h e n d e n  Pa ra l l e l i d i t  zwischen Pre-  
g n a n d i o l - E x k r e t i o n  und  P r o g e s t e r o n - K o n z e n t r a t i o n  im 
P l a s m a  wa r  a n z u n e h m e n  5,~, dass  a u c h  eine adXquate  Be- 
z i ehung  zwischen der  Sensibi l i t / i t  der  T u b e n  und  d e m  
P r o g e s t e r o n g e h a l t  im  P l a s m a  bes t eh t .  U m  die R ich t igke i t  
dieser  A n n a h m e  zu i iberpri ifen,  h a b e n  wir  fo lgenden Tes t  
durchgef i ih r t~ :  6 k l imak te r i s che  F r a u e n  e rh ie l t en  pr/i- 
o p e r a t i v  200-300 m g  P roges t e ron  in Tagesdosen  yon  
100 mg i.m. inj iz ier t .  U n t e r  dieser  The rap i e  st ieg die 
P r e g n a n d i o l - T a g e s e x k r e t i o n  yon  0,8 m g  auf  9,6 m g  an. 
D a m i t  w a r  auf  m e d i k a m e n t 6 s e m  W e g  ein Proges te ron-  
Milieu geschaffen,  wie es na t f i r l icherweise  F r a u e n  in der  
Sek re t ionsphase  aufweisen.  Als Verg le ichsgruppe  d i en t en  
12 K l i m a k t e r i s c h e  m i t  a l t e r s e n t s p r e c h e n d e r  H o r m o n -  
aus sche idung  (Figur  4). E ine  s t a t i s t i s che  Ana lyse  der  bei- 
den  D o s i s w i r k u n g s k u r v e n  ergibt ,  dass  die Empf ind l i ch -  
ke i t  der  T u b e n  k l imak t e r i s che r  F r a u e n  d u r c h  Proges te ron-  
V o r b e h a n d l u n g  u m  das  5,94(4,18-8,45)fache v e r m i n d e r t  
wi rd  (Figur  5). 

Mit  d iesem I n - v i v o / i n - v i t r o - V e r s u c h  is t  bewiesen,  dass  
Tuben ,  die in  v ivo  u n t e r  i n t e n s i v e r  P roges t e ron -E inwi r -  
k u n g  s tehen,  in  v i t ro  eine m a r k a n t e  V e r m i n d e r u n g  der  
Acetylchol in-Sensibi l i t~ t t  aufweisen.  E i n  solcher  Proge-  
s t e r o n - H e m m e f f e k t  auf  die T u b e n m o t o r i k  b e s t e h t  auf- 
g r u n d  unsere r  Versuchsergebnisse  physio logischerweise  in 
der  zwei ten  H/ i l f te  des b iphas i s chen  Zyklus  und  di i r f te  
e ine V e r l a n g s a m u n g  der  t u b a r e n  Eize l lpassage  zur  Folge 
haben .  

Rdsumd. Les exp6r iences  Ia i tes  in  v ivo  e t  in v i t ro  d6- 
m o n t r e n t  la d i m i n u t i o n  de la sensibi l i t6  des t r ompes  & 
l '6gard  de l ' ac6 ty lcho l ine  sous l ' e f fe t  de la progest6rone,  
ce qui  a p o u r  cons6quence  une  r6duc t ion  de leur  mot i l i t6  
s p o n t a n 6 e  d u r a n t  la phase  de s6cr6tion.  P a r  cont re  la 
sensibi l i t6  & l ' ad r6na l ine  et  h la s6ro tonine  n ' e s t  pas  modi-  
fi6e au cours  du  cycle. 
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