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;?::ngk_‘fertritt, die Neigung zum Friihergrauen des Haupt-
Stan§2 Jame durch eipe ~Hypobasophilie” der Hypophyse zu-
thikot‘ edenfalls. scheint eine Insuffizienz des ergotrop-sympa-
o onen Reaktionsmechanismus, die bei unserem Patienten
s kaL?Ch' Urslache. seiner mangelhaften korperlichen Leisturigs-
i gkeit ist, in einem geringen Grade auch zur Konstitution
T Menschen zu gehoren, welche frith ergrauen.
Vi::h}l; hlaben aus diesen Erwédgungen heraus unserem Patienten
Bl da bS.hYPOPh‘ysf:n implantiert und hierdurch in kurzer Zeit
erreic}iuumhe Kr.afngung und eine Gewichtszunahme um 3 kg
. Ferner injizierten wir ihm ein Hormonprdparat mit
g{:):adotroper Wirkung (Chorioman), um méglichst seine Sté-
hatg der Keimdriisenfunktion auszugleichen. Diese Behandlung
i erst begonnen, so daB ein Erfolg noch nicht zu erwarten
se:/gser;l:n Wir nun auch versucht haben, das Krankheitsbild un-
da 'a.tlenten pathologisch-physiologisch zu deuten, so bleibt
g klinische Bild trotzdem im héchsten MaBe erstaunlich, be-
;?:ders_ de.r totale Pigmentverlust. Das plotzliche Ergrauen der
Initéure ist ja a.m sich schon sehr merkwiirdig. Die Kombination
oo iakutem ‘Plgmentverlust der Haut, mit allgemeiner Vitiligo,
schr'n der hier vorliegenden Form anscheinend noch nicht be-
i ieben wo-rd_en, sondern nur Fille von langsamer auftreten-
unﬁl ]_:ﬂgememem Pigmentverlust (Gougerot, Carteaud
By a:s set, Golden, Lewiss). Besonders erstaunlich ist
b efalflderung der Augenfarbe von Braun auf Graublau. Es
ésteht eine groBere Literatur tiber die Abhdngigkeitder
5 Ugenfarbe vom Sympathikus, iber einseitige
YMmpathikuslisionen mit Heterochromie des zugehérigen
d“GES- Auch experimentell ist eine Heterochromie eines Auges
Urch Exstirpation des obersten Ganglions des Sympathikus
ZW. andere Eingriffe am gleichseitigen Grenzstrang von einigen
S(t)l:SChern erzielt, von anderen wieder bestritten worden (Bi-
15, von Herrenschwand, Passow, Benett,
d.aquerger, Wardenburg, Heine u. a). Es ist nach
18sen Untersuchungen wahrscheinlich, daB der N. sympathicus
“Um Pigmentbestand der Iris Beziehungen hat, daB eine halb-
se‘_tlge Sympathikuslasion nach relativ langer Zeit zu einer
€terochromie mit Hellerwerden der gleichseitigen Iris fithren
ann. Eine Anderung der Augenfarbe auf beiden Augen im
Usammenhang mit einem totalen Pigmentverlust, wie bei un-
Serem Patienten, diirfte aber eine groBe Seltenheit sein. Das
Yesamte Syndrom, der totale Pigmentverlust
Mithypogonadotroper Hodenatrophie und den
Ubrigen vegetativen Symptomen, ist wohl als
flne Einheit anzusehen,
Es bleibt zundchst ganz unverstandlich, wie das Verschwin-
€n der dunkelblonden Haarfarbe und des Hautpigmentes vor
Slth gehen konnte. Eine einfache Unterbrechung des Stoff-
Wechsels der Haare infolge nervéser oder hormonaler Storung
Ommt als Erkldrung nicht in Betracht. Wenn man eine dunkle
Haarlocke abschneidet, so behdlt sie bekanntlich viele Jahre
1h“re Farbe, obwohl die nerviése und hormonale Versorgung
Vollig ,abgeschnitten” ist. Es muB also der akute Pigment-
Verlust auf einer plétzlichen ,aktiven* Zerstérung des Pigments
bzw, einer Umwandlung desselben in ein farbloses Produkt
beruhen. Wie das geschehen konnte, ist unbekannt.

Es ist nicht erstaunlich, daf unser Patient seit jener Nacht, in
der er weiBhaarig wurde, auch auf einige Arzte gestoBen ist,
Welche erkldrt haben, es sei unmoglich, daB er plétzlich weill
Und die Haut hell geworden sei, daB seine Augen ihre Farbe
Q_E'Eindert héatten. Nun, unmoglich sind niemals die vor Augen
liegenden Tatsachen, sondern unmdéglich sind unsere theoreti-
Sthen Vorstellungen, wenn sie nicht mit den Tatsachen in Ein-

lang zu bringen sind. Es kann fiir uns nicht die Regel Palm -
Strém-Morgensterns giltig sein, daB ,nicht sein kann,
Was nicht sein darf”, sondern giiltig ist immer noch die Mah-
Nung des Paracelsus: ,Die Natur die macht den Textum,
der Arzt die Glossen iiber dasselbige Buch. Nun siehe, wie
Teimt es sich zusammen, Dein Gloss und der Elementen Text?”
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Aus der Universitats-Frauenklinik Géttingen
(Direktor: Prof. Dr. H. Martius)

Zur Frage der praktischen Bedeutung
der Spermahyaluronidase’

Von R.K. Keppund H W. Vasterling

Der Sterilitdtsberatung und -behandlung kommt in der tdg-
lichen Sprechstunde eine nicht geringe Bedeutung-zu. Immer
wieder wird mit Nachdruck betont, daB im Hinblick auf die
Héaufigkeit ménnlicher Fertilitatsstorungen die moglichen Ur-
sachen der Sterilitdt bei beiden Ehepartnern geprift werden
miissen. Unter den von uns untersuchten kinderlosen Ehe-
paaren findet sich bei etwa 40% der Eheménner eine vermin-
derte Fruchtbarkeit. Von sicherer Sterilitdt des
Mannes kann, streng genommen, nur gesprochen werden,
wenn sich bei wiederholten, eingehenden Untersuchungen im
Ejakulat keine Spermien finden. Die klinische Sterilitdt ist aber
nur zu einem kleinen Teil durch die relativ leicht zu diagnosti-
zierende Aspermie oder Azoospermie bedingt. Von groferer
Bedeutung sind solche Verdnderungen des Spermas, die nicht
zu einer absoluten Sterilitit, sondern nur zu einer herab-
gesetzten Fertilitat fuhren, Sie sind schwerer zu er-
kennen und zu beurteilen.

Es ist dringend davor zu warnen, auf Grund eines einzelnen,
von der Norm abweichenden Spermabefundes wie z. B. einer
verminderten Spermienzahl, von einer Sterilitdt des Mannes zu
sprechen. Wenn auch die Befruchtungsaussichten immer gerin-
ger werden, je mehr die Spermienzahlen unter den durch Er-
fahrung ermittelten Wert von 60 Millionen pro ccm absinken,
so kann doch auch bei sehr niedrigen Spermienzahlen nur von
einer herabgesetzten Fertilitdt, nicht aber von einer Sterilitat
gesprochen werden (Martius) (36). Es finden sich in der
Literatur Berichte iiber Konzeptionen bei stark herabgesetzten
Spermienzahlen. K. W. Schultze (59) beobachtete eine Be-
fruchtung bei 4 Millionen Spermien pro ccm Ejakulat , und
Michelson (38) sah 5 Befruchtungen, davon einmal das Ein-
treten einer Zwillingsschwangerschaft, bei Spermienkonzentra-
tionen unter 1 Million pro ccm und 2 Konzeptionen bei Sper-
mienzahlen unter 500000 pro ccm. Auch von Bauer (4) wird
iiber Konzeptionen bei Spermienzahlen unter 1 Million pro ccm
berichtet,

Wir untersuchten das Sperma eines seit 2 Jahren kinderlos ver-
heirateten Mannes und fanden 3 Mill. Spermien pro cem bei einer
Ejakulatmenge von 5Y2 ccm, Auf Grund des Gesamthefundes mulite
dio Befruchtungswahrscheinlichkeit als sehr gering angesehen werden.
Die Ehefrau hatte ihre letzte Periode 19 Tage vor der Untersuchung
des Ehemannes gehabt. Der letzte eheliche Verkehr war 4 Tage vor
der Untersuchung erfolgt. 14 Wochen nach der Untersuchung des Ehe-
mannes wurde bei der Frau eine Graviditit etwa in 'der 12, Woche

1 Nach einem Vortrag in der Medizinischen Gesellschaft Gottingen
am 7. Januar 1954,
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festgestellt, Die Pat. klagte dber Blutungen seit der letzten Periode
und teilte uns wenig spéter mit, daB es zur Fehlgeburt gekommen sei.

Bereits Tyler (69) hat darauf hingewiesen, daB nach Kon-
zeptionen mit spermienarmen Ejakulaten eine erhdhte Abort-
gefahr besteht. In diesem Zusammenhang erscheinen uns die
Feststellungen von Niendorf (43, 44) von Interesse, der bei
18 Frauen mit habituellen Aborten, deren Ursachen nicht be-
kannt waren, das Sperma der Eheménner untersuchte. In
15 Féllen wurde eine Oligospermie mit Hypofermentie fest-
gestellt. Nur 2 normale Spermabefunde wurden erhoben, wih-
rend sich in einem Fall eine Normospermie mit einer Hypo-
. fermentie fand. Niendorf (43, 44) miBt der im normalen
Sperma des Menschen konstant vorkommenden Hyaluronidase
eine besondere Bedeutung fiir die Frithentwidklung des Eies
bei und hilt eine ungenigende Hyaluronidasekonzentration in
der Tube bei der Entstehung von Spontanaborten fiir urséachlich
sehr bedeutsam.

Das physiologische Verhalten der Spermahyaluronidase
Bei der Hyaluronidase handelt es sich um einen' Ferment-
komplex, dessen spezifische Substrate Muzine mesodermaler
Herkunft wie die Hyaluronsdure sind. Die Hyaluronsdure ist
als Aminopolysaccharid ein Hauptbestandteil des Mesoderms.
Sie findet sich: im wesentlichen in den Binde- und Stiitzgewebs-
grundsubstanzen als extrazelluldare Fiill- oder Kittsubstanz. Die
Hyaluronidasen bewirken Hydrolyse der hyaluronsdurehaltigen
Muzine, deren Viskositdtsabnahme sowie das Auftreten redu-
zierender Substanzen. Eine zusammenfassende diesbeziigliche

Darstellung findet sich in einer Arbeit von Gibian (20).

Die groBte Hyaluronidasekonzentration ist im Hod en des
Menschen und bestimmter Sdugetiere, und im engen Zusam-
menhang damit in deren Sp erma nachweisbar. Die Hyaluro-
nidase wird im Hoden selbst gebildet und ist in maximaler
Konzentration bereits zum Zeitpunkt des Auftretens von
Spermatozyten vorhanden (Riisfeldt) (50, 51, 52).

Im Ejakulat besteht eine starke Korrelation zwischen der
Spermienzahl und der Hyaluronidasekonzentration (5, 16, 19,
24, 25, 26, 31, 32, 39, 45, 51, 53, 54, 56, 5%, 60, 66). In eigenen
viskosimetrischen Untersuchungen, die wir gemeinsam mit
Heinrichs (23) ausfithrten, fanden wir im Bullensperma im
Bereich von 0,27 bis 1,6 Millionen Spermien pro ccm eine fast
lineare Abhdngigkeit der Hyaluronidaseaktivitit wvon der
Spermienzahl. Im menschlichen Sperma lieB sich im Bereich von
30 bis 200 Millionen Spermien pro ccm eine starke Korrelation
zwischen Spermienkonzentration und Hyaluronidaseaktivitdt
feststellen, die sich in einer potenzfunktionalen Abhdngigkeit
duBert. Eine Korrelation zwischen der Hyaluronidaseaktivitat
des Spermas und der Morphologie und Motilitdtsintensitdt der
Spermien wurde, ebenso wie von anderen Untersuchern, auch
von uns nicht festgestellt. Berechnet auf 1 Million Spermien ist
beim Bullen die Hyaluronidasekonzentration etwa 300mal
grofer als beim Menschen.

Michelson (40), Ballerio (3) und Ciulla (11) fanden
bei zahlreichen Aspermien eine meBbare Hyaluronidaseaktivi-
tdat. Auch wir ermittelten in einem spermienfreien Ejakulat eine
leichte Fermentaktivitdt, haben aber niemals in einem normalen
Spermd eine Afermentie nachweisen koénnen.

" Bei 1143 viskosimetrischen Spermauntersuchungen wurde von
Michelson (37) und von Ballerio (3) nur in 3 Féllen bei
Anwesenheit von Spermien das Fehlen von Hyaluronidase
festgestellt. In 2 dieser Fille betrug die Spermienzahl weniger
als 3,2 Millionen pro ccm, so daB sich hier der Hyaluronidase-
gehalt moglicherweise dem Nachweis entzogen hat.

Auch bei turbidimetrischen Untersuchungen fanden Per -
loff (48) und Leonard (32) kein Fehlen des Fermentes in
spermienhaltigen Ejakulaten. Im Gegensatz zu diesen Ergeb-
nissen berichtete Kurzrok (31) tiber 13 von 58 Ejakulaten
mit iiber 50 Millionen Spermien pro ccm, bei denen turbidi-
metrisch kein Hyaluronidasegehalt nachgewiesen werden

konnte. Solange die Bestatigung dieser Ergebnisse durch ai-
dere Untersucher fehlt, diirfte es wverfritht sein, aus diese.ﬂ
Feststellungen Konsequenzen fiir die praktische Seminologi€
zu ziehen.

Hyaluronidase ist in den Spermien und im Samenplasma vor-
handen. Zahlreiche Untersucher ermittelten, daB nach der
Ejakulation die extrazelluldre Hyaluroni-
dase laufend zunimmt, wahrend die Hyaluronidase
in den Spermien abnimmt und dieser Vorgang mit einer Moti-
litdtsverringerung der Spermien einhergeht (5, 13, 14, 18, 27,
47). Bei der Zunahme der extrazelluliren Hyaluronidase han-
delt es sich nicht um eine Fermentproduktion durch die Sper
mien, sondern um die Diffusion praformierter Hyaluronidase 1
das Samenplasma (5, 14, 18, 21, 27, 47, 64, 67).

Die Wirkungsweise der Spermahyaluronidase

Die Gréfe und Konstanz des Hyaluronidasevorkommens m
Hoden und Sperma des Menschen sprechen dafiir, dab diesem
Fermentkomplex eine mittelbare oder unmittelbare Bedeutund
fiir die Befruchtung zukommt. Die heute — in Anlehnung &%
die 1942 von McClean und Rowlands (12) ausgespro
chene Anschauung — am meisten vertretene Ansicht ist, dab
die Hyaluronidase eine partielle Ablésung bzw. Lockerung der
das Ei umgebenden und durch Hyaluronsaure verbundenef
Kumuluszellen bewirkt und so die Penetration eines Spermiums
ermoglicht. Um die erforderliche Hyaluronidaseko_nzentration'
am Ei zu erreichen, sind demnach in dessen Umgebung zahl®
reiche Spermien erforderlich, die ihre eigene Hyaluronidasé
abgeben, dadurch ihre Motilitit verlieren und so als Wed"
bereiter einem nachfolgenden Spermium das Eindringen in das
Ei erlauben, ohne daB durch die Hyaluronidase die Eihal_lt
selbst angegriffen wird (McClean und Rowlands) (12):
Die in vitro durch Hyaluronidase erzielbare vollstindige D€
nudation des Eies diirfte fiir die Befruchtung nicht erforderlid
sein, da in-vivo-Versuche ergeben haben, daB bei noch erh':ﬁ'
tenen Kumuluszellen ménnliche Vorkerne oder Spermien i
Ei oder im perivitellinen Raum gefunden werden kénnen (1._2'
7. 9, 16, 33, 34, 42, 65, 68). Es ist auch fraglich, ob die thS_m."
logische Hyaluronidasekonzentration am Ei fiir eine vollstan®
dige Denudation ausreicht, da ja nur ein Bruchteil der bei der
Kopulation deponierten Spermien bis an das Ei gelangt.

Nehben der bereits erwiahnten Theorie von Eichenberge?
(15) und Niendorf (43, 44) wird eine dritte Moglichkeit def
Hyaluronidasewirkung von Kurzrok (31) erwogen. NE“l'Ei1
diesem Autor soll das Ferment die Nidation des Eies begil”
stigen.

Die Spermahyaluronidase soll aber nicht nur bei der Be-
fruchtung und der frithen Entwicklung des Eies eine Rolle
spielen. Es wird auch darauf hingewiesen, daB dieses Ferment
fir die Passage der Spermien durch den zervikalen Schleim-
piropf erforderlich sei. Pommerenke (49), Kurzrok (29)s
Dalgaard-Mikkelsen (14) und Pellizari (46) fanden
aber, daB hinsichtlich der Penetration der Spermien durch den
zervikalen Schleimpfropf kein Unterschied zwischen ungeér
waschenen und gewaschenen, also hyaluronidasedrmeren Sper”
mien besteht, und daB ein den Schleimpfropf auflosendes
Spermaenzym nicht mit Hyaluronidase identisch ist.

Wie schon erwéhnt, geht die Abgabe der Spermienhyaluro:
nidase in das Samenplasma mit einer Motilitdtsverringerund
der Spermien einher. Wir vermuteten daher, daB diesem
Fermentkomplex neben den genannten Wirkungsmoglichkeiter
auch eine intraseminale Aufgabe zukommen diirfte. Das Ziel
unserer gemeinsam mit Heinrichs (23) ausgefiihrten Unter-
suchungen war, zu ermitteln, ob sich durch Hyaluronidasezusalz
zum Ejakulat eine Verlingerung der Bewegungsdauer der
Spermien herbeifilhren 1a8t, wobei die Bewegungsdauer als
das wesentliche Kriterium der Lebensdauer zu gelten hat.

Nach Hyaluronidasezusatz haben wir eine Verkiirzung der
Lebensdauer bei den Spermien beobachtet, deren Lebensdauer
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' der Kontrolle iiber der bei zahlreichen Spermaproben er-
Mittelten durchschnittlichen Lebensdauer lag. Eine Verldn-
gerung der Lebensdauer war dagegen bei den in

€r Kontrolle unterdurchschnittlich kurz-
IF bigen g permien festzustellen. Nicht in jedem Falle
1aBt sich somit durch Hyaluronidasezusatz eine Aktivierung der
Spermien erreichen, was bei der praktischen Anwendung der

Yaluronidase zur Verbesserung der Konzeptionsaussichten
beachtet werden mus,

léir?le durch Hyaluronidasezusatz erzielbare Lebensdauerver-
."derung der kurzlebigen Spermien ist so zu erkldren, daB
S;e Spermien durch die héhere Hyaluronidasekonzentration im
Zumenplasma gehindert werden, ihre Eigenhyaluronidase ab-
augf(:ben und dadurch ihre Motilitat frithzeitig zu verlieren. Wie

@ Perlman (47) und Favilli (18), méchten wir auf
. *Und unserer Untersuchungen annehmen, daf aus wider -
ta.ndsféihigeren Spermien in der gleichen

€lteinheit weniger Ferment in das Samen-
?hl 8Sma diffundiert, und daB nur sterbende Spermien
¢ Hyaluronidase freigeben. Danach miiBte es sich bei Sper-
';g;'le_n mit kurzer Bewegungsdauer um weniger widerstands-
ki '0¢ Spermien handeln, deren Lebensdauer aber durch eine
Unstliche Erhéhung der Hyaluronidasekonzentration im
dmenplasma verlangert werden kann. Warum die Lebens-
dayer der primér iiberdurchschnittlich langlebigen Spermien
durch Hyaluronidasezusatz nicht noch weiter verlingert wer-
den kanp, ja sogar verkiirzt wird, 1dBt sich noch nicht erkliren.

Die vorliegenden Untersuchungen sprechen dafiir, daB die
p_emlahyaiuronidase durch die Spermien selbst transportiert
Wird und daB bei einem labilen Fermentverhaltnis zwischen
PeTmien und Samenplasma immer dort am meisten extra-
Zellulire Hyaluronidase zur Vérfiigung steht, wo am meisten
Permien zugrunde gehen. Ein bei niedrigen Spermienzahlen
Oder kurzlebigen Spermien vorgenommener Hyaluronidase-
“Usatz konnte dadurch zu einer Erhéhung der Fermentkonzen-

fation am Ei fithien, daB die Spermien durch Hemmung der

Abgabe ihrer Eigenhyaluronidase langer beweglich bleiben und
lhI: Ferment in héhere Abschnitte des weiblichen Genitaltraktes
fingen kénnen als bei kiirzerer Lebensdauer. Es ist kaum an-
“Unehmen, daB zugesetzte Hyaluronidase direkt an das Ei

9elangt, da das Blut eine Hemmwirkung auf die Hyaluronidase

Ausiibt und der Kanalweg fiir das Vordringen der Hyaluroni-
ase bis an die Eizelle nicht in Betracht kommen diirfte.

Therapeutische Versuche mit Hyaluronidase

Ungeachtet der noch offenstehenden Fragen der Wirkungs-
Weise der Spermahyaluronidase wurde dieses Ferment bereits

frapeutisch bei der durch den maéannlichen Faktor hervor-
gférufenen Sterilitat verwendet. Auf Grund der Versuchsergeb-
Misse von Rowlands (55), der feststellte, daf bei Zugabe
Von hyaluronidasehaltiger Samenfliissigkeit nur /s der sonst
erforderlichen Spermien fiir die Befruchtung des Kaninchens
dusreichte, bemiihte sich Kurzrok (28, 30), eine Verbesserung
der Befruchtungsergebnisse zu erzielen, indem er Hyaluroni-

ase vor der Kohabitation in die Vagina einbrachte oder bei
k}lnstlichen Besamungen dem Sperma zusetzte. Es wurde mit
diesem Vorgehen eine Steigerung der Befruchtungsrate erreicht.

On zahlreichen anderen Autoren konnten durch Hyaluroni-

asezusatz bei kiinstlichen Besamungen aber keine besseren
Ergebnisse erzielt weérden (6, 17, 22, 25, 41, 61, 74).

Die der Hyaluronidase fiir die Befruchtung zuerkannte Be-
deutung fithrte auch zu Versuchen mit einem der Sterilitéts-
tiehandlung entgegengesetzten Ziel. So wurden zur Konzep-

onsverhiitung Substanzen herangezogen, durch welche die

Yaluronidaseaktivitéit gehemmt wird, Nach S.ieve (63), der

€1 300 Ehepaaren an beide Partner phosphoryliertes Hesperi-
d_ln‘oral verabreichte, verhindert diese Substanz auf Grund
einer Hyaluronidaseinhibition mit Sicherheit ungewollte
S"d'll\»vc’:lnt_:;ersc:lrlaftcan. Experimentell erzielte Martin (15) durch
Orale und intraperitoneale Applikation von phosphoryliertem

Hesperidin bei weiblichen Ratten einen Riickgang der Fertilitat
auf 20%.. Drei Wochen nach Absetzen der Medikation wurden
80%0 der Tiere wieder trachtig. Die Behandlung der ménnlichen
Tiere fiihrte zu keinem Erfolg. Siegel (62) konnte die Er-
gebnisse von Martin (35) nicht bestdtigen, und auch Chang
und Pincus (10) gelang es bei Kaninchen und Ratten nicht,
durch phosphoryliertes Hesperidin Sterilitdt zu erreichen.
W. Schultz (58) und Westing (73) beobachteten die von
Sieve (63) geschilderten Ergebnisse nicht und stellten wdh-
rend der Hesperidinbehandlung schon sehr bald ungewollte
Schwangerschaften fest. Ganz abgesehen von der Einstellung
zu einer oralen kontrakonzeptionellen Methode iiberhaupt laBt
sich demnach zur Zeit die Aussage machen, daBl eine sichere
Konzeptionsverhiitung mit oral verabreich-
ten Hyaluronidaseinhibitoren, deren Unschdd-
lichkeit noch zu beweisen wdre, zumindest sehr zwei-
felhaft ist. ; ‘

Die vaginale Applikation von Hyaluronidaseinhibi-
toren, die experimentell und in praxi von Buchner, Her-
brand und Réckl (8 zur Konzeptionsverhiitung heran-
gezogen wurde, soll erfolgversprechende Ergebnisse gezeitigt
haben. Bei dem bereits im Handel befindlichen Praparat han-
delt es sich um eine Polysaccharidverbindung, ,die an mehre-
ren Stellen gleichzeitig in den Konzeptionsmechanismus ein-
zugreifen vermag” und nicht eine ausschlieBliche Antihyaluro-
nidasewirkung entfaltet. Da der Hyaluronidase nach unseren
Untersuchungsergebnissen nicht zuletzt auch eine intraspermale
Aufgabe zukommen dirfte, ist es denkbar, daB durch einen
Hyaluronidaseinhibitor die Motilitdit der Spermien und damit
die Befruchtungswahrscheinlichkeit herabgesetzt werden kann.

Physiologischerweise findet sich im Blut ein Inhibitionsfaktor
gegen die Hyaluronidase. Es muB daher bei kiinstlichen In-
seminationen darauf geachtet werden, daB es nicht zu Blutun-
gen kommt, die die Konzeptionsaussichten vermindern kénnen.,

SchluBfolgerungen

Unter Beriicksichtigung der heute noch relativ geringen
Kenntnisse tber die Wirkungsweise der Spermahyaluronidase
konnen die vorliegenden Untersuchungsergebnisse gewisse
Hinweise flir praktische Folgerungen geben.

Die starke Korrelation zwischen Spermienkonzentration und
Hyaluronidaseaktivitdt und die Unwahrscheinlichkeit des Vor-
kommens einer Hypofermentie bei sonst normalem Sperma-
befund machen die routinemédBige Hyaluronidasebestimmung
zur Feststellung der Sterilitdtsursache tberfliissig. Ein im
Rahmen der Untersuchung des Ehemannes in der iiblichen
Weise erhobenes Spermiogramm gibt immer noch den besten
Aufschlufl iiber die Zeugungsféhigkeit.

Oligospermien pflegen mit einer Hypofermentie einherzu-
gehen, der als solche eine Bedeutung fiir die herabgesetzte
Fertilitdt zukommen diirfte. Bei niedrigen Spermienzahlen und
bei kurzlebigen Spermien kann der Versuch gemacht werden,
durch Hyaluronidasezusatz eine Verbesserung der Befruch-
tungsaussichten zu erreichen, Uber die Aussichten eines solchen
Vorgehens ldBt sich wegen der zu geringen praktischen Er-
fahrungen noch keine Aussage machen,

Die Haufigkeit von Oligospermien mit Hypofermentie bei
habituellen Aborten sollte eine Veranlassung dazu sein, in
entsprechenden Fillen das Ejakulat des Ehemannes zu unter-
suchen.

Der Nachweis einer Fermentaktivitit bei Aspermie kann
vielleicht als Test flir die Durchgéngigkeit des Vas deferens
nutzbar gemacht werden, da die im Hoden gebildete Hyaluro-
nidase nur bei freier Passage im Ejakulat auftreten kann (39,
40, 41). :

Die Aussichten, durch einen Hyaluronidaseinhibitor allein
die Befruchtung zu verhindern, sind als gering anzusehen, da
die Hyaluronidase doch wohl nur ein die Befruchtung unter-
stiitzender Faktor im Konzeptionsgeschehen sein diirfte,
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Zusammenfassung

Nach Hinweis auf die Notwendigkeit der Beriicksichtigung
des mdannlichen Faktors bei der Sterilitdtsbehandlung wird auf
die Bedeutung der Spermahyaluronidase fiir die Befruchtung
eingegangen,

Die Wirkungsweise dieses Fermentkomplexes wird an Hand
der aufgestellten Theorien erdrtert und die starke Korrelation
zwischen Hyaluronidaseaktivitdt und Spermienkonzentration
hervorgehoben, 7 | ‘

Der Hyaluronidase diirfte nach eigenen Untersuchungen auch
eine intraspermale Aufgabe zukommen. :

Es ist moglich, durch Hyaluronidasezusatz zum Ejakulat die
Lebensdauer kurzlebiger Spermien zu verldngern.

Die aus den vorliegenden Ergebnissen zu ziehenden prak-
tischen Folgerungen werden besprochen.
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Aus dem Institut fiir Hygiene und Mikrobiologie an der Medizinisde?
Akademie Diisseldorf (Direktor: Professor Dr, W, Kikuth)

Staublungenerkrankungen und Verhiitungs-
mafBnahmen

Von Walter Kikuth und Hans-Werner Schlipkotel

Die groBe hygienische Bedeutung des Staubes erklart Sl%dl
aus den vielen Staubschiddigungen in den gewerblichen Betri€
ben und im Bergbau. Wir kennen einmal die berufsallergisch€?
Asthmaerkrankungen, die durch Einatmen solcher Staube VeI
ursacht werden, die als Allergene zu wirken vermégen (HaR”
sen). Diese allergischen Reaktionen nehmen aber nur einé?
geringen Teil der Staubschadigungen ein, denn im Vorder:
grund stehen heute die Staublungenerkrankungen. Es handelt
sich hierbei, wie auf der 3.Internationalen Tagung in SydnéY¥
1950 festgelegt wurde, um ,diagnostizierbare’ Erkrankunge?
der Lunge, die durch Einatmung irgendwelcher Staubart€?
— auBer Staub lebender Organismen — verursacht worde?
sind. Von den verschiedenen Pneumokoniosen wird nur di€
Silikose. abgegrenzt, wahrend statt von Asbestose nur VOl
einer Asbestpneumokoniose gesprochen, die Talkose nur not
als Talkumpneumokoniose bezeichnet werden sollte usw- pie
Staublungenerkrankungen sind so recht als Krankheiten d_eﬁ'
maschinellen Zeitalters infolge fortschreitender Industrialisie
rung in den Vordergrund getreten, wenn sie auch schon S€!
Jahrhunderten im Bergbau als Bergsucht bekannt waren. D1€
groBe Zahl der im In- und Ausland erschienenen Arbeiten 13'-5'
sen das Interesse an dem Staublungengeschehen deutlich 1f
Erscheinung treten, besonders mahnen aber die hohen Erkral”
kungs- und Sterblichkeitsziffern, dieses Problem intensiv zu
bearbeiten, die Pathogenese und Prophylaxe zu erforschen.

Die Ursache der Steinstaublunge i
liegt also in der Einatmung von schddigendem Staub, der bel
den meisten Arbeiten im Bergbau und in den verschiedenfan
gewerblichen Betrieben anfallt. Auf einer mittleren Zeche i
Ruhrgebiet werden z. B. tiglich mehr als 1000 kg allein 8¢
Bohrstaub erzeugt (Rolshoven). Dieser Staub besteht aus
den verschiedensten Mineralien, und man weiB, daB der Geha
an freier Kieselsdure mit der Silikosegefdhrlichkeit pafﬂl'le
geht. Die Zusammensetzung des Staubes ist einer der wichtig”
sten Faktoren, die bei der Staubbewertung eine Beriicksidh-
tigung finden mussen (Landw ehr). Es ist moglich, abgesehel!
von chemischen und kristallographischen Untersuchungen, a¥
durch Tierversuche an Miusen, Ratten, Kaninchen oder Hunde?
direkt zu bestimmen, ob der vorliegende Staub die Auslésund
einer Steinstaublunge bewirken kann (Kin g und Mitarbeitel:
Millerund Sayers, Riittner, Policard und Collet
Jotten und andere). ;



