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XIII. Gonadotropes Hormon und Hodenstoffweehsel 
von W. Schuler l). 

(16. X. 41.) 

Der Eirifluss der gonadotropen Inkretfunktion des Hypophysen- 
vorderlappens auf die mannlichen Keimdriisen Bussert sich im Tier- 
versueh, besonders nach Hypophysektomie oder bei Behandlung 
hypophysenloser Tiere mit gonadotrop wirksamen Hypophysen- 
extrakten, in so starken Veranderungen des Wachstums und der 
Gowebsstruktur des Hodens, dass die Frage aufgeworfen wurde, ob 
sich hierbei nicht auch Anderungen des Stoffwechsels des Hodens in 
Abhangigkeit von der Hypophysenfunktion oder von gonadotrop 
wirksamen Hypophysenextrakten erfassen und naher analysieren 
lassen. Diese Frage ist von allgemeinerem Interease, denn unsere 
Kenntnisse uber die Beziehungen zwischen der morphogenetischen 
Wirkung eines Hormones auf ein Organ und dessen Stoffwechsel sind 
sehr mangelhaft. 

I. 
Versuche, Veranderungen des Hodcnstoffwechsels in Abhiingig- 

keit von der Inkretfunktion der Hypophyse nachzum chisen, sind schon 
1933 von M .  Reiss c. s . ~ ) ,  sowie neuerdings von R. -Weier und mir3) 
an Hoden normaler und hypophysenloser erwachsener Ratten durch- 
gefiihrt worden. Wir haben uns bei diesen Versuchen - wie in allen, 
im folgenden beschriebenen - auf die Untersuchung des oxydativen 
Teiles des komplexen Stoffwechselgeschehens besohrankt und die 
Atmung des isolierten Hodengewebes nach Wurburg bestimmt. I n  
voller Bestatigung der unter gleichen Versuchsbedingungen von 
M .  Reiss e. s. (1. c.) erhobenenBefundefanden wir in glucosehal t iger  
Ringer-Losung die Atmung des Hodengewebes hypo physenloser Rat- 
ten gegeniiber der Hodenatmung normaler Ratten wesentlich herab- 
gesetzt (vgl. Fig. 1). Es steht somit fest, dass die Inkretfunktion der 
Hypophyse neben Waehstum und Gewebsstruktur auch den Gewebs- 
stoffwechsel des Hodens beeinflusst. 

Zur Beantwortung der Frage, ob auch gonaclotrop wirksame 
Hypophysenextrakte den Stoffwechsel des Hodengewebes nach- 
weisbar beeinflussen, haben R. Heier und ich (1. c.! hypophysenlose 
und normale erwachsene Ratten mit einem von Dr. Ben2 in unseren 
chemischen Laboratorien dargestellten und von anderen glandotropen 
_ _ ~  

l) Auszugsweise vorgetragen auf der 121. Jahresversammlung der Schweiz. Natur- 

2) JI. Rezrs, I€.  Druckrey, A. Hoehzcald, Endokrinologie 12, 243 (1933). 
3) R. Neaer und TI’. Schuler, Helv. Med. Acta 7, Suppl. VT (1940/41). 
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Hormonen gereinigten, gonadotrop stark wirksamen Hypopliysrn- 
extrakt behandelt und nach verschieden langer Hehandlungszcit die 
Hodenatmung in g l u c o s e h a l t i g e r  Ringw-Thsimg bestimmt. PCir 
fanden die bei hypophysenlosen Ratten hrrsbgrsrtzte Hodenat inung 
im Laufe der Behandlung bis xu Atmungswerten T on Hotlen noi~naler 
Ratten ansteigen (vgl. Fig. l), die Hodmatrnung nornxtlor 1 
nach gleicher Behandlung unverandert . Gonztdotrop wirhanw, 
gereinigt e Hypop hysenextrakt e beeinf lus sen sorni t ne ben Wat*li J t 11 m 
und Gewebsxtruktur auch den Stoffwechsel des Hodens hypophpsen- 
loser Ratten, nicht aber - im Rahmen unherer Vcrsiichsariordri~rng - 
die Hodenatmung normaler Tiere. 

Abfall der Hodenatmung, nach Behandlung hypophysenloser Katt en 
mit gonadotrop wirksamen, gereinigten ILypophyseriextraktcn ein 
Anstieg der Hodenatmung zu normalen Wcrten erfolgt, veileiten zu tter 
Annahme, dass die Substitution des nach Hypophysektoniie fehlend en 
gonadotropen Hormons zur Wiederherstclh mg des normalen Hodtm 
stoffwechsels - auch in qualitativer Beziehung - gefirhrt hat. D:m 
dies nicht der Fallist, beweisenfolgendeVersuche, n ~ l c h e  den Atrriungs- 
stoffwechsel des Hodengewebes etw-as weitrrgehend analysiereii. 

LI. 
Um einen Einbliek in den der Hodenatmung zugruntle liegenden 

oxydativen Stoffumsatz zu gewinnen, scbhien es uns zunachst not- 
wendig, festzustellen, welche Bedeutung die der Suspensionsliisung 
in den bisherigen Versuchen zugesetzte Glucose fur die Atmung des 
Hodengewebes hat. Wir haben daher die Atmung des Hodmgemebes 
in g l u  c o s e f r e i er  Ringev-Losung bei normalen, hypophysenlosen 
sowie bei hypophysenlosen mit gonadotrop wirksamen IIypophysencex- 
trakten behandelten Ratten bestimmt. Die in glucosef r e i e r  Ringer- 

Die bisherigen Befunde, dass nach H ypophysektoniie ein 

il r 
6 

5 -  

* -  - 
3 -  
2 -  

4 -  

r 

Fig. 1. 
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Losung gefundenen, im Versuchsteil einzeln angefnhrten Atmungs- 
werte sind in der Figur S. 120 als Mittelwerte graplrisch aufgetragen 
iind zwar jeweils neben den in glucosehaltiger Liisung gefundenen 
Mitt elwert en. 

Der Vergleich dieser Atmungswerte ergibt folgende Befunde : 
Das Hodengewebe normaler erwachsener Ratten atmet in 

glucosefreier Ringer-Losung wescntlich geringer als i 11 glucosehaltiger 
Losung. Wir bezeichncn die Hodenatmung in glucosefreier Ringer- 
Losung, die auf dem oxydativen Unisatz zelleigenen >laterials beruhen 
muss, als ,,Grundatmung". Die stiirkere Atmung bei Busatz von 
Glucose besagt vielleicht, dass normales Hodengewel )e  diese oxydativ 
xu verwerten vermag. 

Das Hodengewebe hypophysektomierter, erw<tchsener Ratten 
atmet - einige Wochen nach erfolgter Operation --- mit und ohne 
Glucosezusatz entsprechend dcr Grunda tmung noriiialer Hoden. - 
Der  Ausfa l l  de r  I n k r e t f u n k t i o n  de r  Hypopl iyse  h a t  a lso 
ke inen  E in f lus s  auf d i e  G r u n d a t m u n g  u n d  somi t  auf d e n  
o x y d a t i v e n  Umsa tz  v o n  zel le igenem Mater i : t l  des  Hodens ,  
s che in t  a b e r  d ie  o x y d a t i v e  V e r w e r t u n g  zugcse tz t e r  Glu-  
cose zu  v e r h i n d e r n .  

Bei relativ kurzer, 12-tagiger Behandlung hypophysenloser 
Ratten mit einem gonadotrap wirksamen, gereinigten Hypophysen- 
extrakt steigt im Laufe der Behandlungszeit die urspriinglich gegen- 
uber der Norm herabgesetzte Hodenatmung in glucoseh a l t  i g e r  
Binges-Losung, wie schon erwahnt, zu Werten, die etwa den bei 
normalen Hoden gefundenen entsprechen. Dass divs aber nicht als 
Normalisierung des Hodenstoffwechsels gedeutet werden darf, ergibt 
sich daraus, dass auch in glucosef r e i e r  Losung die nach Hypophys- 
ektomie gegenuber der Norm unverandert gebliebene Hodenatmung 
im Laufe der Behandlungszeit ansteigt und zwar um 100 %, demnach 
zu hoheren Werten, als normales Hodengewebe nij t Glucose auf - 
weist. - D a s  g o n a d o t r o p e  H o r m o n  bewirkt ,  a l so  i n  d e n  
e r s t e n  1 2  Tagen  e ine  zunehmende  S te ige rung  d e r  G r u n d -  
a t m u n g  des  Hodengewebes  u n d  d a m i t  des  o x y d a t i v e n  
Umsa tzes  zel le igenen Mate r i a l s ,  d i e  d u r c h  Glucosezusa tz  
wenig,  a b e r  deu t l i ch  gehemmt  wi rd ;  es r e su l t i e r t  .ein 
Atmungss tof fwechse l ,  d e r  v o n  d e m  des  no rma len  H o d e n -  
gewebes deu t l i ch  ve r sch ieden  i s t .  

Bei gleich langer und gleichartiger Behandlung normaler, gleich 
schwerer Ratten haben wir Atmungswerte des Hcttlengewebes ge- 
funden, die sich innerhalb der Fehlergrenze von denen normaler, 
unbehandelter Tiere nicht unterscheiden. Sie sind in der Figur 
nicht eingetragen. D a s  g o n a d o t r o p e  H o r m o n  bewi rk t  a lso 
be i  no rma len  R a t t e n  i n  g le icher  Ver suohsanordnung  
ke ine  V e r a n d e r u n g  d e r  Hodena tn iung .  
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111. 
Die in? Vorstchenden beschriebenen Befiinde tleckcn die ubw- 

raschende T:ttsache auf, dass die 12-tagige Behandlung hypopllysm- 
loser Ratten mit gonadotrop wirksamcn Hypdphysenextrakt dlen 
nach Hypophysektomie veranderten osydativen Stoffumsatz tles 
Hodengewebes nicht normalisiert, sondern ziu einern yrinzipiell :mders- 
artigen Atniungsstoffwechsel des Hodens fithrt. 13% kBnnen dime 
Tatsache heute noch nieht mit Sicherhrit deuten. Ex bPstt*lit die 
Xoglichkeit, dam fur die Normalisierung des Hodenstoffn.cIc,hsels 
hypophysenloser Ratten ausser dem gona,dotropen Hormori noch 
ein weiterer Hypophysenfaktor notig ist, der in unseren gerrinigten 
Extrakten fehlt, doch seheint uns eine zvicit e Jlhglichkeit wahrhohein- 
licher zu sein. R. Meier und ich (1. c.) h:bbrn schon fruher tlarrmf 
hingewiesen, dass StoffwechselanderungcAn cles Ilodengcwebes nicht 
dirckt von der gonadotropen Hormonwirkung, sondcrn von der durch 
das gonadotrope Hormon bedingten TVachstums- und Struktur- 
iinderung des Gewebes abhangig zu sein scheirien. Bei der rela,tiv 
kurzdauernden Behandlung konnten die nach Hypophysektornic 
atrophischen und weitgehend entdiffercnzitrten Hodenzellen erst 
teilweise w-ieder differenziert worden sein und deshalb einen von aus- 
differenziertem Hodengewebe abweichenden Stolfmchsel aufweisen. 
In  diesem Zusammenhang war von Intemsje zu untersuchen, welche 
Atmungswerte wenig ausdifferenziertes 13 odengewcbe, z. 13. solches 
von infsntilen Ratten, aufweist. Wir haben entspreehende Versuche 
durchgefuhrt und die gefundenen Atmimgsmitt elu erte in die Ab- 
bildung eingetragen : Das Hodengewebe infantiler Batten atrnet in 
glucose h a1 t i g e r  Losung etwa wie der Hoden crwachsener Rathen. 
Die Atmung in glucosefreier Losung dagcgen, die G r u n d a t m u n g ,  
i s t  be i  i n f a n t i l e n  Ra t t en l ioden  gegeni iber  d c r  G r u n d -  
a t m u n g  d e r  H o d e n  e rwachsene r  B a t t e n  iini c a .  1 0 0  o/o e r -  
h h h t .  D e r  Atmungss tof fwechsc l  des  I-Iodens in fan t i l e r  
R s t i e n  g le ich t  somi t  weitgeherrd d e m  des  Hodenge-  
IT e b e s h y p o p  h y s en lo  s or ,  b e h a n  r le  1 t er  R a t t e n . 

Ver  such st e i I. 

Die Atmung des Hodengewebes v urde n w h  tier bekunntm 
Xethode von Wadmrg bestimmt. Ah Susp~~nsic1nt;liixung dir~ite die 
Atmnngs-Kinger-Losung risch Wurburg ohne Zusatz von Tmuben- 
zucker. Einzelheiten sind von R. 3Ieicr rind inir friihcr cingchcrid be- 
schrieben worden, so dass wir hier nich t rnehr auf cdiese einzuge’tien 
hrauchcn. Auch haben wir seinerzrit anhfithrlich darauf hingm ieren, 
dass bei dern Vergleich dcr Atmung morphogcnt~t isch unc4nhritlic tien 
Gemebes - z. B. Hodengewebe normaler und solches 1iypol)hysen- 
loser Ratten - die Frage Schwierigkeit en rnacht, x-clchcs Trocken- 




