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IST DIE ÄTHER-ZUCKERMETHODE EINE

VERBESSERUNG DER HORMONALEN

SCHWANGERSCHAFTSREAKTION

Von

H.C. A. Lassen.
Aus dem Staatlichen Seruminstitut zu Kopenhagen

(Direktor: Dr. TH. MADSEN).

Sehr bald nach der VerÅffentlichung der Aschheim-Zondek-
schen Schwangerschaftsreaktion (1927) wurden Çberall Modi-
fikationen der originalen Technik (ZonDEK!, 1928) versucht,
um die ihr anhaftenden zwei MÉngel zu beseitigen, die die
praktische LeistungsfÉhigkeit der Reaktion einigermaÑen
einschrÉnkten.

Einer ihrer MÉngel besteht darin, daÑ zahlreiche Harnproben
so toxisch sind, daÑ sie bei Injektion von 0,3Ö0,4 ccm, 6mal im
Laufe von 48 Stunden, einen groÑen Teil der MÉuse tÅten. Dieser
Prozentsatz kann auf einem Untersuchungsamt, an das Harnproben
oft von weit her geschickt werden, bis zu 15Ö20% ausmachen, und
wenn verlangt wird, daÑ wenigstens 3 MÉuse seziert werden sollen,
bevor man sich auf negative Reaktionen verlassen darf, so bedeutet
dieser hohe Sterblichkeitsprozentsatz, daÑ 6Ö7% der Proben Çber-
haupt nicht zu beurteilen sind.

ZONDER selbst hat diesen Übelstand durch Angabe zweier
Methoden erheblich reduziert, nach denen Harnproben ohne Herab-
setzung ihres Hormongehaltes entgiftet werden kÅnnen. Die eine
besteht in Filtration durch Berkefeldfilter, was jedoch, wenn man
viele Proben zu behandeln hat, umstÉndlich, und wenn man nur
wenig Urin zur VerfÇgung hat, oft unausfÇhrbar ist. Die andere
Methode besteht darin, daÑ der Urin mit dem 3Ö4fachen Volumen
Äther im Scheidetrichter einige Minuten geschÇttelt wird, worauf
dann der Urin abgelassen und in einer flachen Schale aufbewahrt
wird, bis der letzte Ätherrest verdampft ist. Durch dieses einfache
Vorgehen gelingt es, die MortalitÉt der MÉuse nicht unwesentlich
herabzudrÇcken, so daÑ es jetzt recht selten vorkommt, daÑ sich

die Reaktion infolge der ToxizitÉt des Urins nicht ausfÇhren lÉÑt.
Der lÉstigste Übelstand bei der ursprÇnglichen Technik besteht

darin, daÑ 96Öáoo Stunden von der ersten Injektion der MÉuse bis

zur Ablesung des Resultats vergehen. Das bedeutet bei Ein-

rechnung der Versendungszeit der Harnproben und der Zeit, die

vergeht, bis die Antwort in die HÉnde des Einsenders gelangt, daÑ

oft 7Ö8 Tage vergehen, bis der Arzt Antwort auf seine Frage nach
evtl. vorliegender Schwangerschaft seiner Pat. bekommt. Jede
AbkÇrzung der Zeit, die bis zur AusfÇhrung der A.-Z.-Reaktion
verstreicht, ist daher als ein Gewinn zu betrachten, doch kann man
bei Massenuntersuchungen von einer zeitsparenden Methode ver-
langen, daÑ sie einfach ist und nicht unverhÉltnismÉÑig groÑe Aus-
gaben fÇr die AusfÇhrung der Reaktion verlangt; gerade letzteres
Moment ist ja fÇr den praktischen Wert der Reaktion von groÑer
Bedeutung.

Von àSchnellmethodenâä gibt es 2, von denen die eine von
ZONDER? angegeben und von EBERSON, FREDERICK und
SILVERBERG? nachgeprÇft, die andere von FRIEDMAN? an-
gegeben und von SCHNEIDER-EVAnSToN:, REINHARDT und
ScorTtã sowie von MAGATH und RAnDALL? nachgeprÇft
worden ist.

Bei der Zondekschen Methode werden die Hypophysenvorder-
lappenhormone mit Alkohol gefÉllt und der Bodensatz, nach Aus-
schÇttelung mit Äther, in ein Volumen Wasser getan, das = 1/, des
Urinvolumens ist, von dem man ausgegangen war. Hierdurch
erzielt man eine 6fach grÅÑere Hormonkonzentration als im Aus-
gangsmaterial, wodurch die positiven Reaktionen schon nach
50Ö58 Stunden abgelesen werden kÅnnen.

Meiner Meinung nach ist diese Methode zu umstÉndlich,
um bei Serienuntersuchungen Verwendung finden zu kÅnnen.

FRIEDMAN benutzt I2Öá4 Wochen alte weibliche Kaninchen als
Versuchstiere und injiziert 5Ö15 ccm Urin intravenÅs, wonach
sich dann á8Ö24 Stunden spÉter in den positiven FÉllen Blut-
punkte an den Ovarien der Tiere finden. Diese Methode hat den
praktischen Nachteil, daÑ sich die Unkosten fÇr die AusfÇhrung der
Reaktion erheblich vergrÅÑern, und schlieÑlich soll sie nach MAGATH
und RANDALL weit weniger zuverlÉssig als die ursprÇngliche A.-Z.-
Reaktion bei Schwangerschaftsbeginn sein.

Nach dem obigen scheint mir die Auffassung berechtigt,

daÑ keine der bisher verÅffentlichten åàSchnellmethodenâä die

Anforderungen an Einfachheit und Billigkeit erfÇllt, die man

aus praktischen Gesichtspunkten an eine solche Methode stellen
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muÑ. 1931 hat ZonDExã eine Arbeit verÅffentlicht, der zufolge

die erwÉhnten bisherigen Nachteile der ursprÇnglichen
Methode so erheblich und in so einfacher Weise reduziert

sind, daÑ man annehmen darf, durch das in dieser Arbeit emp-
fohlene Vorgehen eine praktisch verwendbare ååSchnell-
methodeä zur VerfÇgung bekommen zu haben.

ZoNDzxã8 ist der Meinung, daÑ die ÄtherausschÇttelung
nicht nur die Bedeutung hat, die toxischen Stoffe (und das
Follikulin) zu entfernen, sondern daÑ durch die Ätherextrak-
tion gleichzeitig ein Hemmungsstoff fÇr die Reaktion ent-
fernt wird, ein Hemmungsstoff, der besonders die Blutpunkt-
bildung (H.V.R. II) hemmen sollte. Aber das eigentlich neue
in dieser Arbeit besteht in dem Nachweis, daÑ Zusatz von
3% Traubenzucker zum Urin, auÑer weiter entgiftend zu
wirken, die Reaktion beschleunigt, da ein solcher Glykose-
zusatz namentlich die Corpus luteum-Bildung befÅrdern soll.

Mit diesem einfachem Vorgehen der ÄtherausschÇttlung
und Zusatz von 3% Traubenzucker sollte folgendes erreicht
sein:

I. eine so krÉftige Entgiftung des Urins, daÑ die einzelne Injek-
tionsdosis bis auf 0,5 ccm heraufgesetzt werden kann, ohne daÑ der
MortalitÉtsprozentsatz bei den MÉusen ansteigt;

2. ein Deutlicherwerden der Blutpunkte (H.V.R. II);
3. eine Vermehrung der Zahl der Corpora lutea (H.V.R. III);

. 4. eine VerkÇrzung der Zeit, die bis zur AusfÇhrung der Reaktion
verstreicht, auf 48Ö72 Stunden.

Diese Methode bietet so erhebliche Vorteile, daÑ wir sie
auf der diagnostischen Station des staatlichen Seruminstitutes,
wo jÉhrlich etwa 1500 Harnproben behandelt werden, zum
Gegenstand einer NachprÇfung gemacht haben, indem alle
eingesandten Harnproben, von einem bestimmten Zeitpunkt
an, nach Ätherextraktion in 2 Portionen geteilt wurden
und der einen Portion dann 3% Glykose, der anderen keine

Glykose zugesetzt wurde. FÇr jede Harnprobe wurden 6

infantile weibliche MÉuse benutzt, von denen 3 eine subcutane

Dosis von 6mal o,5 ccm ååGlykoseharnââ bekamen, wÉhrend

die 3 anderen die gewÅhnlich verwendete Dosis von 6x 0,4 ccm

Urin ohne Glykose erhielten.

In der ersten Periode wurden alle mit den glykosehaltigen
Urinen gespritzten MÉuse 72 Stunden nach der I. Injektion seziert,
wÉhrend die àKontrollmÉuseâ, die 6 x 0,4 ccm Urin ohne Glykose
bekommen hatten, erst nach 96Ö 100 Stunden seziert wurden.

In dieser ersten Periode wurden im ganzen 5á Harnproben unter-
sucht. Die Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle aufgefÇhrt.

Tabelle 1.

Positiv: im. ganzenen e ARE a Bee erre er D 26
Von den positiven konnten beantwortet werden nach 72 Std. 16
Negativ im ganzen (alle erst abgelesen nach 96 Std.) . . . . 23
Zahl der Proben, die wegen der Giftigkeit des Harns nicht zu

beantworten-waren ... 4. um wre nn 3

im ganzen 51

Von 26 positiven Reaktionen konnten somit nur 16 nach

72 Stunden mit Sicherheit als positiv abgelesen werden,

wÉhrend man bei áo Proben 96Ö100 Stunden nach der

ersten Injektion warten muÑte, bis eine sichere Antwort

mÅglich war. Trotzdem muÑte man es doch als einen Gewinn

ansehen, daÑ etwa ?/, der positiven Reaktionen schon nach

72 Stunden beantwortet werden konnten. Das wÇrde nach

Zusammenstellung des Gesamtmaterials unserer diagnosti-

schen Abteilung (etwa 2200 Untersuchungen) bis jetzt, wo

die positiven Reaktionen etwa 60% des ganzen Materials

ausmachen, bedeuten, daÑ man in Zukunft nach 72 Stunden
bei etwa 40% sÉmtlicher FÉlle wÇrde Auskunft geben kÅnnen.

Es erhob sich nun die Frage, ob man nicht nach 72 Stunden

auch ohne Glykosezusatz in prozentual ebensoviel FÉllen zu

einem Urteil kommen kÅnnte, wie das in der ersten Versuchs-

periode der Fall war.

In einer folgenden Periode ging man dazu Çber, in allen FÉllen,

wo sich bei der Sektion von àGlykosemÉusenâ nach 72 Stunden
positive Reaktion herausstellte, gleichzeitig die 3 KontrollmÉuse zu

sezieren, wÉhrend man in den FÉllen mit negativer Reaktion der
àGlykosemÉuseâä, ebenso wie in der vorausgegangenen Periode, mit
der Sektion der KontrollmÉuse wartete, bis weitere 24 Stunden
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vergangen waren. In dieser Versuchsperiode wurden im ganzen
$7 Harnproben mit folgendem Resultat untersucht:

Tabelle 2.

Positiv (im ganzen). 48
Davon beantwortet Bach 72 Std. . 39 (9 nach 96Ö100 Std.)
Negativ (im ganzen) . ee iz
Unbrauchbar (Harn toxisch) TE:

im ganzen 87

In dieser Versuchsreihe war also in etwa ã/, der positiven
FÉlle (etwa 45% sÉmtlicher Proben) nach 72 Stunden ein
Urteil mÅglich Ö sie ergab aber auÑerdem noch folgendes:

Von 39 FÉllen, wo die Reaktion nach 72 Stunden positiv
war, war sie bei 38 Çbereinstimmend positiv sowohl bei den
àGlykosemÉusenâä, als auch bei den KontrollmÉusen, und
nur in einem Fall war die Reaktion ausschlieÑlich bei den
àGlykosemÉusenâä positiv (es handelte sich hier um eine
àschwache Reaktionâ).

Das bedeutet also, daÑ es fast in allen FÉllen, wo positive
Reaktion nach 72 Stunden abgelesen werden kann, nach

Injektion von 6X 0,5 ccm Urin mit 3% Glykose, auch mÅglich

ist, positive Reaktion nach Injektion von 6xo,4 ccm Urin

ohne Glykosezusatz abzulesen. Der Glykosezusatz scheint

also das Auftreten der Reaktion nicht zu beschleunigen,
und es ist wohl eher verwunderlich, daÑ die Übereinstimmung
so gut ist, wenn man bedenkt, daÑ den åàGlykosemÉusenä ein

Totalvolumen Urin injiziert wurde, das 25 % Çber dem Volumen

liegt, das die KontrollmÉuse bekamen.
Es ist nicht anzunehmen, daÑ eine zeitigere Ablesung

Ö z. B. nach 60 Stunden Ö die behauptete reaktionsfÅrdernde
FÉhigkeit des Glykosezusatzes aufdecken wÇrde, da die
Reaktionen vielfach schon nach 72 Stunden schwer festzustel-
len sind, und zwar deshalb, weil namentlich die Corpora lutea
sich weniger deutlich bemerkbar machen als nach der Çblichen
Ablesungszeit von 96Ö100 Stunden. SchlieÑlich waren in
dieser Versuchsgruppe mit im ganzen 48 positiven Reaktionen
9 FÉlle, wo die positive Antwort erst nach 4mal 24 Stunden
abgegeben werden konnte, weil die nach 3mal 24 Stunden
sezierten åààGlykosemÉuseââ negative Reaktionen aufwiesen Ö
auch das ist kein AnlaÑ, die Versuchszeit unter 72 Stunden
abzukÇrzen. Es scheint aus den beiden Versuchsreihen somit
der SchluÑ berechtigt, daÑ durch Zusatz von 3% Glykose zum
Urin die Versuchszeit nicht stÉrker heruntergedrÇckt werden
kann, als das auch ohne Glykosezusatz mÅglich ist (ad Punkt 4).

Die Versuche zeigen aber auch, daÑ man ohne Änderung
der Originaltechnik etwa 60Ö 75% der positiven Reaktionen
nach 3mal 24 Stunden dadurch schon beurteilen kann, daÑ
man zu jeder Probe 6 MÉuse nimmt, 3 von ihnen nach 72 Stun-
den seziert und im Falle negativer Reaktion bei ihnen weitere
24 Stunden mit der Sektion der 3 Çbrigen wartet. Diese
Anderung der Versuchsanordnung scheint mir praktisch
wertvoll, daman hierdurch auf einfache Weise bei vielen FÉllen
eine erhebliche Zeitersparnis erzielt und dadurch einen ur-
sprÇnglichen Übelstand recht einschrÉnkt.

In einer 3. Versuchsreihe Ö die im ganzen ááo Harnproben
umfaÑte Ö wurde schlieÑlich untersucht, ob 3% Glykosezusatz
mehr positive Reaktionen als bei Injektion nicht-glykosehaltigen
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Urins liefert. Die Resultate sind auf der folgenden Tabelle 3 auf-
gefÇhrt (alle Tiere wurden nach 96Ö 100 Stunden seziert).

Tabelle 3.

àGlykosemÉuseâä und KontrollmÉuse mit Çbereinstimmender
positiver Reaktion. ..48

àGlykosemÉuseâä und ontrÅllmieuee mit tbarsinstimmender
negativer Reaktion . . - . 48

àGlykosemÉuseââ mit san Reaktion: EimtsollmÉuse ruit
negativer Reaktion . - 3

àGlykosemÉuseâä mit negativer Reaktion: KontrollmÉuse mit
positiver Reaktion. . - ee 7

Zahl der unbrauchbaren Proben (Harn toxisch) R 4

im ganzen IIo

Wenn auch die Zahlen zu klein sind, um sichere SchlÇsse
aus ihnen zuzulassen, so darf man doch sagen, daÑ Glykose-
zusatz die Zahl positiver Reaktionen nicht zu vermehren
scheint, die man bei Untersuchung eines gemischten Materials
bekommt, was man erwarten mÇÑte, wenn die unter Punkt 2
und 3 erwÉhnten Wirkungen durch Traubenzuckerzusatz
erzielt werden kÅnnten.

Ich komme nun zu der Frage, ob Glykosezusatz die
àStÉrkeâ der Reaktion, gemessen an der Zahl (und Deutlich-
keit) der Blutpunkte und der Corpora lutea beim einzelnen
Tier (Punkt2 und 3), steigert.

Es sei hier bemerkt, daÑ zwischen dem Hormongehalt
und der Zahl der Elemente, die man bei der Sektion der
MÉuse in den Ovarien findet, keine ProportionalitÉt besteht,
daÑ aber andererseits stÉrkerer Hormongehalt im injizierten
Totalvolumen Urin durchweg die Bildung von mehr Corpora
lutea und von mehr Blutpunkten als geringere Hormonmengen
bewirkt.

Zur KlÉrung dieser Frage habe ich die Zahl der Corpora
lutea und der Blutpunkte in den 38 FÉllen zusammengezÉhlt,
wo bei àGlykosemÉusenâ und KontrollmÉusen nach 72 Stun-
den Çbereinstimmende positive Reaktion bestand, und damit
den Befund der Elemente bei den 38 ersten FÉllen Çberein-
stimmender positiver Reaktion nach 96Ö100 Stunden ver-
glichen.

Da nicht die gleichen 38 Harnproben in Gruppe I und II einer-
seits und Gruppe III und IV andererseits benutzt wurden, kÅnnen
die Tabellenzahlen (Tabelle 4) selbstverstÉndlich nur mit einem ge-
wissen Vorbehalt verglichen werden; da aber bei den Proben keine
besondere Auswahl vorgenommen wurde, sie vielmehr dem laufen-
den Material der Station entstammen, mÅchte ich glauben, daÑ die
Unterschiede, die auf Verschiedenheiten im Hormongehalt der
je 38 positiven Proben beruhen kÅnnten, sehr klein sein mÇssen
und ein Vergleich in groÑen ZÇgen zulÉssig ist.

Vergleicht man die Gruppen IÖII und die Gruppen IIIÖIV
untereinander, ergibt sich folgendes: 3% Glykosezusatz lÉÑt die
Corpora lutea nicht in grÅÑerer Menge in Erscheinung treten als
nach Injektion glykosefreien Urins, eher scheint Glykosezusatz die
Entwicklung der Corpora lutea zu hindern (es sei daran erinnert, daÑ
die àGlykosemÉuseâä eine um 25% grÅÑere Harndosis als die Kon-
trollmÉuse bekamen).

Auch auf das Auftreten der Blutpunkte wirkt der Glykose-
zusatz nicht stimulierend.

Vergleicht man schlieÑlich die Sektionsresultate nach
72 Stunden mit den Sektionsresultaten nach 96Ö 100 Stunden,

Injektions-Anzahl der | Sekti h| . Ic alute c al Blutpunkte | Blutpunkt
Gruppe | Injektionsmaterial MÉuse im | Davon tot | der Über- ektion nach dosis in | eanien Tier nn anzen ne

| || ganzen lebenden ccm |
ÖÖÖÖÖ ÖÖÖÖ m = = Ö Bw == m

I åPositive Urinproben 114 7 | 94 72 6x0,5 | 326 | 3,05 164 1,53
Nr. 1-38 (-+ Glykose) | |

II | àPositiveä Urinproben 114 2 98 ç oh 172 1,54
| Nr. 1-38 (-- Glykose) | | |

III | àPositiveä Urinproben* | 114 11 90 96-100 6x 0,5 49 | 5,04 151 | 1,56

| Nr. 39Ö76 (+ Glykose) | | | | |
| | #

Iv | àPositiveâä Urinproben** | 114 8 |. 9 09-708 | BR ON a Be. 181 | 1,79
Nr. 39-76 (-- Glykose) | | | |

* Nur 97 von den 103 Überlebenden wurden seziert. ** Nur áor von den 106 Überlebenden wurden seziert.

Klinische Wochenschrift, ár. Jahrg.
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so sieht man, daÑ sich die durchschnittliche Zahl der Corpora

lutea pro Tier im Laufe des 4. Tages vermehrt, wÉhrend sich
durchschnittlich ungefÉhr ebensoviel Blutpunkte nach 3 wie
nach 4 Tagen finden. So stÇtzt sich denn auch die in dieser
Arbeit vorgeschlagene åSchnellmethodeä ganz besonders
auf das Vorhandensein der Blutpunkte nach 3 Tagen, und

das um so mehr, als die Corpora lutea in nicht wenigen FÉllen
nach Verlauf von 3mal 24 Stunden sehr viel weniger deutlich
und abgegrenzt als nach den ursprÇnglich angegebenen 96 bis
100 Stunden sind.

Was nun schlieÑlich die Frage der Bedeutung des Glykose-
zusatzes fÇr die Entgiftung des Harns betrifft, so ergibt sich

aus Tabelle 4, daÑ Glykosezusatz den Prozentsatz der die

Injektionen Çberlebenden MÉuse nicht zu steigern scheint Ö

doch geben die Versuche ihrer ganzen Anordnung nach in

diesem Punkte keine sicheren AufschlÇsse, da die àGlykose-
mÉuseä eine 25% grÅÑere Urindosis als die KontrollmÉuse

injiziert bekommen hatten.

Stellt man das ganze Material aus allen 3 Versuchsgruppen

Ö im ganzen 248 Harnproben Ö mit RÇcksicht auf die Sterb-

lichkeit unter den MÉusen und die Zahl der Proben zusammen,

die nicht zu beantworten waren, weil mehr als 3 MÉuse zu-

grunde gingen, bekommt man die in der folgenden Tabelle 5
wiedergegebenen Zahlen. Zu ihrer Beurteilung muÑ man
beachten, daÑ sÉmtliche Harnproben mit Äther extrahiert
waren, bevor sie injiziert wurden.

Tabelle 5.

j ASCHE || Zahl der davon ge- | Gestorben
| Tiere storben in %

248 Harnproben mit Zusatz von |
3% Glykose . ae ee le 744 85 11,4

Dieselben 248 Harnproben ohne |
GIyKose 1 2 u al a 744 58 8

Von 248 Harnproben konnten 9, d. h. 3,6% nicht beurteilt wer-
den, weil mehr als 3 MÉuse zugrunde gingen.

Wenn man auch nichts darÇber aussagen kann, was eine

Steigerung der Injektionsdosis um 25 % fÇr die MÉuse bedeutet

hÉtte, die mit glykosefreien Harnportionen gespritzt waren,

so scheint der SchluÑ doch berechtigt, daÑ Glykosezusatz den
Prozentsatz der MortalitÉt nicht herabsetzt, d. h. nicht ent-

giftend wirkt. SchlieÑlich sieht man, daÑ man selbst nach

Ätherextraktion mit 8Ö10% MortalitÉt bei den Tieren

rechnen muÑ, und daÑ 3Ö4% der Proben nicht beurteilt

werden kÅnnen, weil mehr als 3 von 6 MÉusen zugrunde

gehen.

Die NachprÇfung der åàÄther-Zuckermethodeâ ergibt

somit:

Zusammenfassung: 1. Wird die einzelne Injektionsdosis

des Étherextrahierten Urins bei der Aschheim-Zondekschen
Reaktion nach Zusatz von 3% Glykose von 0,4 auf 0,5 ccm

erhÅht, so steigt der Prozentsatz der MortalitÉt unter den

Versuchstieren erheblich an.

2. Die Blutpunkte (H.V.R.II) vermehren sich durch

einen solchen Glykosezusatz und Steigerung der Injektions-
dosis nicht und sie werden auch nicht deutlicher als sonst.

3. Auch eine Vermehrung der Zahl der Corpora lutea
(H.V.R. III) kommt dadurch nicht zustande; eher kommt es
zu einer nach dem Vorliegenden ungeklÉrten Hemmung

der Corpora lutea-Bildung.

4. Ein Zusatz von 3% Glykose zum Urin kann an sich

die Zeit, die bis zur AusfÇhrung der Reaktion verstreicht,

nicht abkÇrzen.

5. Es wird vorgeschlagen, fÇr die Aschheim-Zondek-Reak-
tion 6 infantile weibliche MÉuse zu verwenden und die HÉlfte

der Überlebenden nach 72 Stunden zu sezieren. Bei negativer

Reaktion wartet man mit der Sektion der Çbrigen noch

24 Stunden.

6. Nach 72 Stunden werden 60Ö75% der positiven

Reaktionen beurteilt werden kÅnnen, was bei gleichmÉÑiger

Verteilung positiver und negativer Reaktionen im Material
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bedeutet, daÑ 30Ö40% der Urteile 3mal 24 Stunden nach

Injektion der MÉuse abgegeben werden kÅnnen.

Literatur: 1 B. ZONDEr, Klin. Wschr. 7, 1404 (1928). Ö ? B.
ZoNDER, Klin. Wschr. 9, 964 (1930). Ö ? EBERson, FREDERICK U.
SILVERBERG, J. amer. med. Assoc. 96, 2176 (1931). Ö * FRIEDMAN,
Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 26, 720 (1929). Ö 5 SCHNEIDER-
EVANSTon, Surg. etc. 52, 56 (1931). Ö ã REINHARDT u. ScoTT, ].
amer. med. Assoc. 96, 1565 (1931). Ö ?ç MAGATH u. RANDALL,
J. amer. med. Assoc. 96, 1933 (1931). Ö ã B. ZonpEx, Klin. Wschr.
10, 1484 (1931).

ÜBER DAS VORKOMMEN VON WACHSTUMS-

STOFFEN IM SCHWANGERENURIN*.

Von

E. WEHEFRITZ und E. GIERHAKE.
Aus der UniversitÉts-Frauenklinik GÅttingen (Direktor: Prof. MARTIUS).

Unbestreitbar steht die hyperplastische GewebsverÉnde-
rung der Schwangerschaftshypophyse, besonders ihres Vorder-
lappens, mit der Überfunktion und der klinisch wie exper-
mentell anerkannten hormonalen Überproduktion dieses
Organs in direktem Kausalzusammenhang. Nach unserer
heutigen Anschauung kommt der Hypophysenvorderlappen
(HVL.) fÇr die Bildung von vier in ihrer Wirkungsweise ver-
schiedenen Hormonen in Betracht: fÇr ein von ZONDEK
Prolan A genanntes Follikelreifungshormon, fÇr ein vom selben
Forscher ProlanB bezeichnetes Luteinisierungshormon, fÇr
ein allgemeines Wachstumshormon und vielleicht, nach
KESTNER, fÇr ein speziell dynamisch wirksames Stoffwechsel-
hormon.

Gehen wir von der seit den Untersuchungen ZONDEKS und
ASCHHEIMS zweifellos festehenden Tatsache aus, daÑ Prolan A
und Bin betrÉchtlichen Mengen mit dem Gravidenharn aus-
geschieden werden und sehen wir in dieser HormonausschÇt-
tung ein MaÑ fÇr die Überfunktion der Schwangerschafts-
hypophyse, dann erhebt sich mit Recht die Frage, ob sich die

innersekretorische Überproduktion des HVL. nur in der Aus-

scheidung der Prolansubstanzen ÉuÑert oder ob nicht auch
die andern Hormone hypophysÉrer Herkunft im ÜberschuÑ

gebildet werden und gegebenenfalls im Gravidenharn auffind-
bar sind.

VeranlaÑt durch einen Nebenbefund, der gelegentlich an-

derer Hormonstudien erhoben wurde und ein auffÉlliges
GrÅÑenwachstum der Versuchstiere erkennen lieÑ, gingen wir

in Verfolg obiger Überlegungen dazu Çber, systematische

Untersuchungen Çber das Vorkommen des hypophysÉren

Wachstumshormons im Urin der Schwangeren anzustellen.
Soweit aus der Literatur ersichtlich ist, sind bisher

nur von Evans Untersuchungen Çber das Vorkommen

hypophysÉrer Wuchsstoffe im Urin von Schwangeren an-

gestellt worden. Diese fÇhrten aber zu keinem Ziele; denn

in einer seiner VerÅffentlichungen Çber die Extraktion von

Wuchsstoffen aus dem HVL. und der Placenta bringt

Evans ohne nÉhere Angabe Çber die Versuchsanordnung die

beilÉufige Mitteilung, daÑ im Urin von Schwangeren das

hypophysÉre Wachstumshormon nicht auffindbar sei. So-

wohl ZONDEK wie ASCHHEIM lehnen ebenfalls die Ausschei-

dung hypophysÉrer Wuchsstoffe im Harn wÉhrend der Gra-

viditÉt ab. Im Hinblick auf die gesteigerte TÉtigkeit des

endokrinen Systems wÉhrend der Schwangerschaft Çberhaupt,
ferner im Hinblick auf die Ausscheidung der Hypophysen- und
Ovarialhormone im Harn der Schwangeren und WÅchnerinnen

ist es auf den ersten Moment befremdend, daÑ sich bisher

wÉhrend der Schwangerschaft, also wÉhrend einer Phase im

Leben der Frau, die man xar:xoyyé dem Wachstum zuge-
hÅrig bezeichnen muÑ, Wuchsstoffe im Harn nicht haben er-

fassen lassen. Unser methodisches Vorgehen war, wenn wir

als Ausgangsmaterial den Schwangerenharn wÉhlten, darauf

gerichtet, bei Anwendung groÑer Ausgangsmengen zu einer

Urinfraktion zu gelangen, die nach MÅglichkeit, von den harn-

fÉhigen Prolan- oder Ovarialhormonen. befreit, im Sinne

* Vorgetragen auf der 22. Versammlung der Deutschen Gesellschaft fÇr GynÉkologie
in Frankfurt a.M, am 27. Mai 1931.


