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F l u o r e s z e n z m i k r o s k o p i s c h e  U n t e r s u c h u n g e n  a m  H y p o t h a l a m u s  m~innl icher  Rat t en  n a c h  B e h a n d l u n g  
m i t  e iner  a n t i m a s k u l i n  w i r k e n d e n  S u b s t a n z  

NEUMANN et  al. ~-4 k o n n t e n  feststel len,  dass  Ant i -  
androgene,  wenn  sie in den  ers ten  3 Lebenswochen  appli-  
zier t  werden,  m/ innl ichen R a t t e n  ein i rreversibles  weib-  
liches Sexua lve rha l t en  aufpr~igen. Diese Befunde  liessen 
ve rmuten ,  dass  die h y p o t h a l a m i s c h e n  Sexua lzen t ren  ein 
wicht iges  Erfo lgsorgan fiir An t i androgene  sind. Zu den  
Sexua lzen t ren  geh6ren die kleinzelligen Kerngeb ie te  im 
vorderen  H y p o t h a l a m u s  und  vor  allem der  Nucleus arcua-  
tusS-L Da bisher  n ichts  N~iheres fiber den Angrif f  der  
An t i androgene  am H y p o t h a l a m u s  b e k a n n t  ist, ve r such ten  
wir  mi t  Cypro te ron-Aze ta t  (CA), e inem s ta rken  Ant i -  
androgen,  in die v o m  Dienzepha lon  ges teuer ten  Regel-  
mechan i smen  der  Sexua l funk t ion  einzugreifen.  

Wir  haben  m~innlichen Ra t t en ,  beg innend  am 1. Le- 
benstag,  t~iglich 1 mg CA s.c. inj izier t  und  uns zum Nach-  
weis der  Wi rkung  des CA auf den H y p o t h a l a m u s  der  
f luoreszenzmikroskopischen Dars te l lung von  Katechol -  
aminen  am K r y o s t a t s c h n i t t  s bedient .  Es  waren  Verschie-  
bungen  im K a t e c h o l a m i n g e h a l t  des Zwischenhirns  zu 
erwarten,  da  b e k a n n t  ist, dass  bei  weibl ichen R a t t e n  
zyklusabh~ingige Schwankungen  biogener  Amine  im Hy-  
p o t h a l a m u s  au f t r e t en  9. 

Durch  die Behand lung  mi t  CA wird das Auf t r e t en  opti-  
maler  Fluoreszenz wXhrend der  pos tna t a l en  En twick lung  
um e twa  10 Tage vorver leg t  - vom 35. Lebens t ag  be im 
Normal t i e r  auf den 25. be im behande l t en  Tier. Ferner  
k o m m t  es zu einer be lne rkenswer ten  F luoreszenzzunahme 
im Bereich des vorderen  H y p o t h a l a m u s  sowie der  Nuclei  
peri-, pa ravent r icu la r i s  und  supraopt icus .  Die Fluoreszenz-  
v e r m e h r u n g  erfolgt  in ers ter  Linie in den Nervenfasern .  
In  den  kleinzelligen hypo tha l ami schen  Kernen  t r i t t  sic 
auch in einzelnen Ganglienzellen auf, w/ ihrend in den 
grosszelligen Arealen die Per ikarya  s te ts  f luoreszenzfrei  
sind. Nach  CA-Behandlung  erscheinen an der  Oberfl~tchc 
der Nervenzel len  in den magnozel lul~ren Gebie ten  ver- 
m e h r t  punk t f6 rmig  endende  ka techolaminre iche  Nerven-  
fasern. Die Region des Nucleus paravent r icu la r i s  ist  ka te-  
cholaminre icher  als die des Nucleus supraopt icus .  - Die 
beim Normal t ie r  s ta rk  f luoreszierende Zona ex te rna  der 
E m i n e n t i a  mcd iana  leuchte t  nach  A n t i a n d r o g e n b e h a n d -  
lung noch starker .  Ausse rdem ist die f luoreszierende Zone 
gegenfiber der Norm s ta rk  verbre i te r t ,  u n d e s  t r e t en  zahl- 
reiche ka techolaminha l t ige  Nervenfasern  mi t  den Spe- 
zialar ter ien der Zona in te rna  in Verbindung.  - Die glei- 
chen Befunde  konn t en  wir bei  m/tnnl ichen R a t t e n  nach  
Kas t r a t i on  am 1. Lebens t ag  erheben.  Diese Beobach tung  
deckt  sich mi t  dem b iochemischen  Nachweis  eines ver- 
m e h r t e n  K a t e c b o l a m i n v o r k o m m e n s  im vorderen  Hypo-  

t h a l amu s  nach Kass  1~ und  der  e l ek t ronenop t i sch  
nachweisbaren  Z u n a h m e  m o n a m i n h a l t i g e r  Granu la lL  
Ferne r  best / i t igen unsere  Befunde  die von  NEUMANN et 
al. 3 getroffene Fests te l lung,  dass  die Behand lung  mi t  CA 
in den ers ten Lebenswochen  einer K a s t r a t i o n  am ers ten  
Lebens t ag  gleicht  ~2. 

Aus unseren  Versuchen  ist zu folgern, dass  die h y p o t h a -  
l amischen  Sexua lzen t ren  fiber den durch  das An t i and ro -  
gen ges t6r ten  Feed-back-Mechan i smus  in einen Zus tand  
der  t ]be r funk t ion  geraten,  die mi t  einer v e r m e h r t e n  Ka te -  
cho laminproduk t ion  v e r b u n d e n  ist. H i e rmi t  geht  wahr-  
scheinl ich eine ve rmehr t e  P r o d u k t i o n  yon  Gonadot rop in-  
(,releasing-factors~ einher,  die m6glicherweise nach  CA- 
]3ehandlung in der  gleichen F o r m  wie nach  Kas t r a t i on  a 
abl~uft .  12 

Summary.  In  new-born  male  ra t s  dai ly  in ject ions  of a 
s t rong an t iandrogenic  subs tance  led to  an increase of the  
ca techolamine  co n t en t  in the  parvicel lu lar  per ikarya  as 
well as in nerve  fibres leading to t he  pa raven t r i cu la r  and 
supraopt ic  nuclei. The same effect  was observed in male  
ra t s  cas t ra ted  immed ia t e ly  af ter  bir th .  A possible rela- 
t ionsh ip  be tween  gonadot rop ic  releasing factors  and  the  
ca techolamin  con ten t  of the  h y p o t h a l a m i c  nuclei  is 
discussed. 
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Inhib i t ion  of Adrena l  Cort ica l  H o r m o n e s  by an Extrac t  of  L y m p h o i d  T i s s u e  

ACTH and adrena l  cor t icosteroids  have  a dramat ic ,  
favorable  effect  in allergic s ta tes  and  in 'collagen'  dis- 
eases. These ho rm ones  also cause a decrease and dissolu- 
t ion  of l ymphocy te s  w i th  release of l ymphocy t i c  cellular 
cons t i tuen t s  1,2. These observa t ions  suggest  t h a t  ti le 
favorable  effect  of ACTH and  cor t icosteroids  in hyper -  
sens i t iv i ty  and  in the  diseases of the  connect ive  t issue 
migh t  be med ia t ed  by  some c o m p o n e n t s  of the  l ympho id  
tissue. If  this  be true,  it  m i g h t  be possible to isolate a 
subs tance  or subs tances  f rom the  lympho id  t issue wi th  
the rapeu t i c  p roper t ies  of cor t icosteroids  and, hopefully,  

w i t h o u t  the  undes i rable  side effects  of these  hormones .  
This would also imply  t h a t  l ympho id  t issue represents  a 
t a rge t  organ in a l ypo tha l amus -an t e r io r  p i tu i ta ry-cor t ica l  
ad rena l - lymphopo ie t i c  t issue sys tem.  In  such a sys t em 
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