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H y p e r t r o p h i e  der  Muse. muc .  besprechen,  da  es scheint ,  als ob sie ke ine  B eob -  

a c h t u n g  ge funden  h a t ;  wenigstens  erwi ihnt  n ich t  L a n g e in  seiner  grogen  Arbe i t  

fiber die chronische Gastr i t i s ,  dag  er eine ahnl iche  D i c k e n z u n a h m e  der  lYfusc, muc.  

beobach te t  hat .  W e r d e n  die e v en t u e l l en  Feh le rque l l en  in  der  Beu r t e i l ung  der  

Dicke dieser Muskellage,  die durch  Schr~igschnitte en t s t ehen  k f n n e n ,  berf icksicht igt ,  

b le ibt  doch eine b e d e u t e n d e  D i c k e n v e r a n d e r u n g  zurfick. An m e h r e r e n  Stel len,  

u n d  zwar a n  solchen,  wo die Gas t r i t i s  besonders  fo r tgeschr i t t en  war ,  ha t t e  sie zwei- 

real  ihre no rma le  Dicke erreicht  u n d  war gleichzeit ig leicht m i t  Rundze l l en  i n -  

fil triert .  

Es ist unzweife lhaf t ,  dag  die Muse. muc.  in  vielen Fi i l len  von  chronischer  

Gas t r i t i s  b e d e u t e n d  hyper t roph i sch  is t ;  die Hype r t roph i e  is t  oft an  den Stel len 

lokalisiert ,  wo die Gas t r i t i s  besonders  a u s g e p r ~ t  ist. Viel leicht  h a n d e l t  es sich 

u m  eine Hype r t roph ie ,  die yon  der  v e r m e h r t e n  Arbe i t  des Magens ve ru r sach t  

wird, w e n n  er sich yon  den  g r f g e r e n  Sch le immengen  m i t  da r in  s teckenden  k le inen  

Speiseresten re in igen  mug .  

L i t e r a t u r ,  
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XVI. 
Der normale und pathologische Zyklus im Ovarium 

des S ugetiers. 
(Aus dem Pathologisehen Laboratorium des Barnard Free Skin and Cancer Hospital. St. Louis, Mo.) 

Von 

L e o  L o e b .  

Schon in einer  f r i iheren ~I i t t e i lung  beschr ieb ich die zykl i schen  Vorgi~nge im  

O v a r i u m  des Meerschweinchens  1). E i n e  Reihe yon  F r a g e n  m u ~ t e  jedoch damals  

~) The cyclic changes in the ovary of the guinea pig, Journal of Morphology vol. 22~ nr. 1, 1911 
(Whitman Memorial Volume). - -~be r  die Bedeutung des Corpus luteum ffir die Periodizit~t 
des sexuellen Zyldus beim weiblichen s~ugetierorganismus. D. reed. Wschr. Nr. 1, 1911. 
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unbeantwortet bleiben. Diese sollen nun an dieser Stelle aufgenommen werden. Es 
stellt also diese Mitteilung eine Fortsetzung der frtiheren Arbeit dar; hierbei lies 
sich an einigen Stellen eine Wiederholung von schon vorher Mitgeteiltem nicht 
vermeiden. Weiterhin soll aber dann insbesondere die Pathologie des Zyklus im 
Ovarium des Meerschweinchens des n~heren untersucht werden. Es handelt sich 
hierbei um Probleme, die far das Versti~ndnis der Steriliti~t von Bedeutung sind. 
Die hier mitgeteilten Tatsaehen legen die Annahme einer Steriht~t ovariellen 
Ursprungs nahe. 

Wi~hrend der zwischen zwei Ovulationen liegenden Sexualperiode gehen typi- 
sche Veri~nderungen im Ovarium vor sich. Diese Veri~nderungen sollen nun genauer 
beschrieben werden. 

D i e  O v a r i e n i n n e r h a l b  d e r  e r s t e n  6 T a g e  n a c h  s t a t t -  
g e f u n d e n e r  O v u l a t i o n .  

Die Vorgi~nge, die der Ovulation direkt vorangehen, bewirken eine Degeneration 
der Granulosazellen der meisten Follikei. E s i s t n i c h t d i e 0 v u 1 a t i o n ,  
d i e  d i e s e  d e g e n e r a t i v e n  V e r i ~ n d e r u n g e n  h e r b e i f i i h r t ,  
s o n d e r n  V e r i ~ n d e r u n g e n i m  O v a r i u m ,  d i e  e i n i g e  S t u n d e n  
v o r  d e r  O v u l a t i o n  s t a t t f i n d e n .  Diese Degeneration affiziert alle 
Follikel mit Ausnahme der sprungreifen und der allerkleinsten Follikel, in denen 
noch keine Follikelh6hle ausgebildet ist. In Follikeln, in denen die H6hle noch 
ganz klein ist, sind nur wenige Granulosazellen degeneriert; je grSSer die Follikel- 
hShle ist, desto sthrker wird die Degeneration. Die kleinen Follikel, in denen die 
Degeneration der Granulosa nut geringfiigig ist oder fehlt, kSnnen sieh erholen 
und zu grof~en Follikeln heranwaehsen; die tibrigen Follikel werden im Laufe der 
nhchsten 7 Tage ganz atretisch. Bindegewebe zieht in die Follikelh6hle, desqua- 
mierte Bindegewebszellen fungieren als Phagozyten, indem sie einen Tell der 
degenerierten Granulosazellen in ihren Zelleib aufnehmen. In kleinen Follikeln 
ftillt groSzelliges Bindegewebe, das der Granulosa nicht uni~hnlich aussieht, die 
FollikelhShle; in grOSeren Follikeln wird oft die ttOhle nut unvollsti~ndig von 
Bindegewebe ausgefiillt. Sodann findet eine Sehrumpfung dieses zentralen Bin@- 
gewebes statt. Wahrscheinlieh beruht diese Sehrumpfung zum Tell auf Resorption 
der zentralen Itfhlenfltissigkeit. In gewissen Fallen finden Abweichungen yon 
diesem Typus der Atresie statt. 5Tach innen yon der Theca interna bildet sich in 
ddr Mehrzahl der F~lle eine hyaline Sehicht aus dem Bindegewebe; dieser hyalinen 
Schicht liegt eine Art Endothelbelag auf. 5Tun kann es vorkommen, daS diese 
Endothelzellen ansehwellen und desquamieren und so die ]:IShle teilweise ftillen 
zu einer Zeit, wo in der Mehrzahl der atresierenden Follikel schon fibrSses Gewebe 
sich in der Follikelhfhle befindet. 

In dem in die zentrale FollikelhShle einziehenden Bindegewebe finden sich 
zuweilen Mitosen, und zwar in den Fibroblasten. 5Tur ausnahmsweise finden sich 
KapillargefiiSe in diesem zentralen Bindegewebe. Wi~hrend so das zentrale Binde- 



280 

gewebe schrumpft, findet auch eine Verkleinerung der die Hiihle umgebenden In-  

ternazellen start. Eindringendes Bindegewebe zerst6rt zuletzt die 1VIembrana 

pellucida und  die Eireste, und  zu ether b e s t i m m t e n  Zeit ist der atretische Follikel 

g~nzlich verschwunden. Ehe abet  dieser Zustand eingetreten ist, bi ldet  etwa 3 bis 

5 Tage nach stat tgefundener  Ovulat ion die Gesamtzahl der atresierenden Follikel 

einen betrfi,chtlichen Tell des Ovariums, zu ether Zeit. wo die neuen Follikel noch 

nicht  zu bedeutender  Gr56e herangewachsen und wo die atresierenden, in ver-  

schiedenen Stadien der Riickbildur~" sich befindenden Follikel noch nicht  s tark 

geschrumpft sind. Zu dieser Zeit ist die zellreiche [n t ima dieser Follikel sehr 

prominent.  B e i m  ~ e e r s c h w e i n c h e n  h a b e n  d i e s e  I n t i m a z e l l e n  

a b e t  n i c h t  d e n  C h a r a k t e r  y o n  D r f i s e n z e l l e n ;  u n d  es g e h t  

k a u m  a n .  s i e  a l s  e i n e  , , i n t e r s t i t i e l l e  D r t i s e "  z u  b e t r a c h -  

t e n ,  w i e  d i e s  y o n  e i n i g e n  A u t o r e n  g e s c h i e h t .  S i c h e r  i s t  

e s .  d a 6  d i e s e  Z e l l m a s s e n  n i c h t  d i e  i h n e n  y o n  d i e s e n  

A u t o r e n  z u g e s c h r i e b e n e  F u n k t i o n  a u s i i b e n .  

Es m6gen nun  noeh einzelne genauere Zeitangaben gemaeht werden. 

Am 1. und 2. Tage naeh der Ovulation finden in de~ grSi~eren Follikeln degenerative Ver- 
~inderungen und Resorption der Granulosa start. Noch 41 Stunden nach der Follikelruptur kSnnen 
noch betr~ehtliche Haufen yon diesen Zellen, die teilweise agglutiniert erscheinen, vorhanden seth. 
Gegen Ende des ersten Tages finden sieh auch noeh Reste des Granulosabelags an der Follikelwand. 
Der interfollikul~re Druck scheint zu dieser Zeit ganz betr~chtlich zu sein. da diese randst~indigen 
Granulosazellen ganz flachgedrfickt sind. Am 1. und 2. Tage sieht man neben den uninukte~ren 
Phagoz)~en, die gleichzeitig mit dem einwandernden Bindegewebe auftreten, und deswegen und 
aus andern Grfinden wohl als desquamierte Bindegewebszellen anzusehen sind. aueh zuweilen 
multinukle~re Leukozyten. die wohl dureh die degenerierenden Granulosazellen angezogen werden. 
in die Follikelhb~hle ziehen. Zeitlich fallen die versehiedenen Stadien der Atresie in kleineren und 
grSi~eren Follikeln nieht zusammen. W~hrend in kleinen Follikeln die Atresie nach 3 bis 4 Tagen 
schon welt vorgeschritten sein kann. dauert derselbe Prozefi in grSlieren Follikeln etwa 7 Tage. 
Im iibrigen wechselt die Atresir soweit Einzelheiten der Bindegewebsinvasion in Betraeht kommen. 
in einzelnen F~illen. Zuweilen bleibt die Organisation der zen~ralen HShle ganz unvollst~adig, 
und die Sehrumpfnng beruht zu einem grol]en Teil auf Flfissigkeitsresorption; in andern F~llen 
fiillt ein groi~zelliges Bindegewebe die zentrale HShle aus. W~thrend der Sehrump lung kann Interna- 
gewebe auf Mlen Seiten das zerfallende Ei umgeben. Auch die Ausbildung der hyalinen Schicht. 
die die Intima nach innen begrenz~, wechselt in versehiedenen F~llen. Fast konstant ist hingegen 
die Abwesenheit yon Gef~tfien in dem die ~entrale HShle ausfiillenden Bindegewebe: das Vor- 
kommen yon Gef~en ist eine sehr seltene Ausnahme. Gleiehzeitig mit der Follikelatresie findet 
nun ein Heranwachsen neuer Follikel start. Innerhalb der ersten 2 Tage finden sich nur Follikel. 
in denen die HShle ers~ ganz klein ist oder noch ganz fehlt. Vom 3. bis 5. Tage werden die Follikel 
etwas grSfier, aber sie sind noeh verh~ltnism~Big klein, und die Granulosa ist unvollst~ndig aus- 
gebildet; yore seehsten Tage an flnden sieh gut ausgebildete Follikel yon mittlerer Griil~e. Erst in 
der folgenden Periode wachsen einige Follikel zu bedeutender GrSBe heran. Es wird in der foigenden 
Beschreibung wiederholt nStig sein, auf Follikel versehiedenen Entwicklungsgrades hinzuweisen: 
es wird daher am besten seth. wenn wit bestimmte Bezeichnungen ffir die betreffenden Follikel 
einfiihren. In den ers~en 2 Tagen naeh der Ovulation finden sich Follikel der Grii6e 1. Die typi- 
sehen Follikel in der Periode yore 3. bis 5. Tage nach der Ovulation sind Follikel der Gr(il~e 2. 
6 Tage naeh der Ovulation finden sieh Follikel der G-rSl~e 3; die vollentwiekelten Follikel sind 
Follikel der GrSl~e 4. Nun kommt es zuweilen vor, dab in sonst normalen Ovarien 
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Follikel der GrSfie I und 2, in denen die GranuloSa noch nicht roll ausgebildet ist, zugrunde gehen. 
Ganz langsam Risen sich einige Granulosazellen auf, und sodann w~tchst Bindegewebe und nimmt 
die Stelle der Granulosazellen ein. Solche vorzeitige Atresie fmde~ sich gelegeIttlich zu verschiedenen 
Zeiten des Zyklus; es ist dies aber im allgemeinen ein seltenes Vorkommnis und betrifft nur ganz 
vereinzeIte Follikel in einem sonst normalen Ovarium. 

Die Entwicklung des Corpus luteum beim lV[eerschweinchen habe ich an 
anderer Stelle ausftihrlicher geschildert 1). tiler soll nur auf einen Punkt hinge- 
wiesen werden, auf den ich erst sp~ter aufmerksam wurde. In den heranwachsen- 
den Follikeln sind die Mitosen in den Granulosazellen sehr zahlreich. In 
den Follikeln, die volle GrSl~e erreicht haben, sind sie oft wenigstens etwas seltener; 
sie werden noch seltener und fehlen fast ganz in sprungreifen Follikeln. IIier 
finden sich gew6hnlich nut in der Umgebung des Eies, in dem Cumulus ovigerus, 
gitosen. Bildet sich nun der Follikel nach der Ovulation in das Corpus luteum 
urn, so bleiben am ersten und zweiten Tage die Mitosen in den zu Luteinzellen sich 
verwandelnden Granulosazellen selten; es finden sich zuweilen einige ~itosen an 

d e r  Grenze zwischen [nterna und Granulosa, und es ist schwer zu entscheiden, ob 
diese Mitosen, die nur in geringer Zahl vorhanden sind, der Interna oder der friiheren 
Granulosa angehiiren. Jedenfalls finden sich aber zu dieser Zeit lV[itosen in den 
Zellen der Theca interna und externa und am zweiten Tage auch in den Endothel- 
zellen, der in dieGranulosa dringenden Gefii6e. Vom 3. Tage an abet finden sich 
auch Mitosen in den Luteinzellen und in den Endothelzellen der in das Corpus 
luteum eindringenden Kapillargefage; und zu Zeiten k6nnen die Mitosen in den 
Luteinzellensehrzahlreichwerden. E s  i s t  a l s o  y o n  I n t e r e s s e ,  d a 6  
d i e  m i t o t i s c h e  V e r m e h r u n g  d e r  G r a n u l o s a  u n d  L u t e i n -  
z e l l e n  d u t c h  e i n e  K u r v e  d a r g e s t e l l t  w e r d e n  k a n n ,  d i e  
i n  d e r  M i t t e ,  n ~ m l i c h  um d i e  Z e i t  d e s  F o l l i k e l s p r u n g s  
e i n  M i n i m u m  a u f w e i s t .  

D i e  O v a r i e n  vom 6. b i n  zum 10. Tage  n a e h  s t a t t g e f u n d e n e r  
O v u l a t i o n .  

Naeh 6 Tagen finden wir wohlerhaltene Follikel mittlerer GrSge (3) und nattir- 
lieh aueh kMnere FoUikel, die sieh fortwahrend aus den Primordialfollikeln ent- 
wickeln, in dem Ovarium. Von jetzt an bis zum zehnten Tage beginnen nun 
einzeh~e Follikel zu voller Gr6ge (4) heranzuwachsen, wahrend die Mehrzahl der 
Follikel noch nicht diese Gr(il~e erreicht. Gegen Ende dieser Periode kSnnen in 
seltenen Fiillen einzelne grol]e Follikel, die yon mir frfiher geschilderten Charaktere 
eines reifen Follikels wenigstens teilweise annehmen. Einen vollsthndig reifen 
Follikel sehen wir in dieser Periode noch nicht. Die wesentlichen Charaktere eines 
reifen Follikels mSgen hier noch einmal kurz angefiihrt werden: Zunahme des 
Zytoplasmas der Granulosazellen, das sich mit Eosin rot fi~rbt, Abuahme der Zaht 
derMitosen in der Granulosa, zuweilen ein Blal]werden und Unregelma6igkeiten in 

1) Anat. Anz. Bd. 28, 1906. Journ. Amer. Med. Assoc. Febr. 10. 1906. Journ. of Morph. 
vol. 22, nv~ 1, 1911. 
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der Form der Kerne; ferner eine gr61~ere Resistenz der Granulosazellen gegen 
sehadigende Einfliisse. Zu dieser Zeit finden auch die ersten regressiven Vorgange 
~n den Follikeln 3 und 4 statt, hauptsachlich aber an Follikeln 3, die nattirlich an 
Zahl die Follikel 4 sehr aberwiegen. Doch ist quantitativ in dieser Periode die 
Degeneration der Granulosa noch sehr gering. Am 10. Tage f~ngt dieselbe dann 
zuweilen an, betrachtlicher zu werden. In dem Corpus luteum verlieren zu dieser 
Zeit einige Gef~l~e ihren Charakter als einfache Kapillaren; einige GefaBe haben eine 
Wand, die aus zwei Zellreihen besteht. D i e s e b e i d e n P e r i o d e n v o m 
1. b i s  6. u n d  v o m  6. z u m  10. T a g e  s t e l l e n  d i e  W a c h s t u m s -  
p e r i o d e  d e s  O v a r i u m s  d a r .  5 ~ a e h  d e m  10. T a g e  s e t z t  d i e  
G l e i e h g e w i c h t s p e r i o d e  e i n .  i n  d e r  a u f  d e r  e i n e n  S e i t e  
F o l l i k e l  z u r  G r S B e  3 u n d  4 h e r a n w a c h s e n ,  d a n n  d e g e n e -  
r i e r e n  u n d  y o n  a n d e r n  F o l l i k e l n  e r s e t z t  w e r d e n .  E s  b e -  
s t e h t  a u f  d i e s e  W e i s e  e i n  G l e i c h g e w i c h t  z w i s c h e n  w a c h -  
s e n d e n  u n d  d e g e n e r i e r e n d e n  F o l l i k e l n .  

D i e  O v a r i e n  v o m  10. b i s  z u m  15. T a g e  n a c h s t ~ t t g e f u n d e n e r  
O v u l a t i o n .  

Die Follikel sind zu dieser Zeit wie folgt: Die Mehrzahl der Follikel 4 zeig~ 
gewShnlich Degeneration der Granulosa, die in versehiedenen Fallen versehieden 
weit vorgeschritten ist. Doch finden sich oft aueh einige gute Follikel 4. Auch 
die Follikel 3 sind zum Teil gut erhalten, zum Teil zeigen sie Degeneration der 
Granulosa. Die Proportion der wohlerhaltenen und degenerierenden Follikel wechselt 
in den einzelnen FMlen. Natfirlieh finden sich auch FoUikel in verschiedenen 
Stadien der Bindegewebsorganisation. Doch iiberwiegen zu dieser Zeit die Fol- 
likel, die ganz atretisch sind, nicht in demselben Mal~e wie in der friiheren Periode. 
Die wachsenden Follikel und Corpora lutea tiben offenbar einen Druck ouf die 
atretischen Follikel aus und bringen sie teilweise wenigstens zum Sehwinden. Die 
sogenannte interstitielle Drtise tritt  also zu dieser Zeit in den Hintergrund. 

In dieser Periode wird nun die Zahl der Follikel 4, die sich zu reifen Follikela 
umwandeln, grSl3er. Nach 11 Tagen fand sich schon in einem Falle ein gut ausge- 
bildeter, fast reifer Follikel. in einem andern Falle sahen wit einen Follikel, der 
im Begriffe ist, reif zu werden. In 4 andern Fallen aber fehlten reife Follikel. 
Zwischen dem 11. und 13. Tage fehlen in der Mehrzahl der Ovarien reife Follikel. 
In der Periode yore 13. bis zum 15. Tage fanden sich in den Ovarien yon 4 Tieren 
annahernd reife Follikel, in 5 Fallen fehlten dieselben. Sie sind also zu dieser Zeit 
nieht selten, aber fehlen in der Mehrzahl der Falle. 

Die Corpora lutea sind in dieser Periode gewiihnlich gut erhalten, Mitosea 
finden sieh gew5hnlich zahlreich in den Luteinzellen m~d kSnnen auch in Endothel- 
zellen vorhanden sein. 

Nut. in einem Falle fanden sich Corpora lutea, in denen in der Peripherie des Gebildes Lutein- 
zellen vakuol~r geworden waren. Einmal [and sich in einem Corpus luteum ein Ei, das in der 
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zentralen HShle zuriickgehalten worden war, w~hrend in den~ndern Corpora lutea desselben Tieres 
die Eier in die Tuben ausgestol]en worden waren. 

In einem andern Falle fand sich nach 11 Tagen in einem Ovarium ein Corpus luteum, das 
mehr das Aussehen eines hypertrophischen atretischen Follikels besal~; die Luteinzellen waren 
spindelfSrmig, und in dem Zentrum fehlte das Bindegewebe ; in dem andern Ovarium lag ein Corpus 
luteum, das teihveise normal war, indem sich in den Luteinzellen vide Mitosen fanden; an andern 
Stellen glich es aber dem Corpus luteum des ersten Ovariums. 

In allen diesen Fallen handelte as sich um Tiere, in denen die Schwangersehaft 
durch Einschnitte in den Uterus oder auf andere Weise verhindert wordeii war. 
Es soll nun noeh besonders hervorgehoben werden, dal3 in dieser Periode aueh 
Ovarien gefunden werden, welche die spater genauer zu beschreibendeii patholo- 
gischen "A.nderungen des Zyklus erkeiiiieii lassen. 

D i e  O v a r i e n  v o m  15. b i s  z u m  20. T a g e  n a e h  s t a t t g e f u n d e n e r  
O v u l a t i o n .  

Die Ovarien yon 41 Tieren wurden in dieser Periode des sexuellen Zyklus 
untersucht. In 2 Fallen fand spontane Ovulation statt. In diesen Fallen wurde 
die Untersuehung der Ovarien 18 und 20 Tage nach der vorangehenden Ovulation 
vorgenommen. In einigen andern Fallen fanden sich pathologisehe Ovarien. Die 
iibrigen Ovarien zeigten ahnliehe Follikel, wie in der vorhergehenden, oben be- 
schriebenen Periode. In den einzelnen Fallen schwankte das Verhaltnis der wohl- 
erhaltenen und der ]?ollikel (Gr61~e 3 und 4), deren Granulosa degeneriert war. 
In 18 Fallen fehlten reife Follikel, in 14 Fallen wareii solche vorhanden. Sie fehlten 
also in etwas iiber der Halfte der Falle. Eine direkte Beziehung zwisehen dem 
Zustaiide der iibrigen Follikel uiid der Aiiwesenheit bzw. dem Mangel von reifen 
Follikeln liel~ sich nicht feststellen. Ebensoweiiig zwischen dem Zustande des 
Corpus luteum und dan reifen Follikelii. Naeh 16 Tagen waren die Corpora lutea 
wohlerhalten, zwisehen 17 und 19 Tugen waren die Corpora lutea teilweise gut er- 
halten, in andern Fallen waren sie besonders in der Peripherie vakuolar. Vielleicht 
findet sieh aber doeh haufiger eine Kombination von ~iberwiegend guten Follikeln 
3 und 4 uiid Mangel an reifen Follikeln. Es ist mSglich, daIt der Mangel an einer 
grol]en Zahl granulosadegenerierter Follikel anzeigt, dal3 die Wachstumsvorgange, 
die zum Gleichgewieht fiihren, nicht sehr aktiv vor sieh gehen und da~ daher die 
Tendenz zur Bilduiig reifer Follikel geringer ist. 

Dieser Zusammenhang kann vorlaufig nur als eiiie Hypothese betraehtet 
werden u n d e r  ist jedenfalls nicht in allen Fallen vorhandeii. 

D i e  O v a r i e n  v o m  20. b i s  z u m  25. T a g e  n a c h  s t a t t g e f u n d e n e r  
O v u l a t i o n .  

Es wird angenommen, dal~ unter normalen Bedingungen bei Meerschweinchen 
ungefahr alle 3 Wochen eine spontane Ovulation stattfindet. Dies war nun nicht 
der Fall bei den bier untersuehten Tieren. Bei den meisten Tieren waren Ein.- 
schnitte in den Uterus gemacht worden zu einer bestimmten Zeit naeh der letzten 
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Ovulation. Spontane Ovulatio~ hatte stattgefunden bei Tieren, die 23, 32, 23�89 
2]. 22, 25 und 26 Tage nach der vorangegangenen Ovulation untersucht wurden ; 
also in 8 Fallen. In 16 Fallen die ungeffihr zu gleicher Zeit untersucht wurden, 
fanden sich keine neuen Corpora lutea, hatte keine neue Ovulation stattgefunden. 
Also in zweidrittel aller Falle hatte keine spontane Ovulation stattgefunden. 
In einer weiteren Versuehsserie, in der die Tuben bald nach vorhergegangener 
Ovulation unterbunden wurden, fand sich in einem Falle, namlich nach 24 Tagen 
eine spontane Follikelruptur; in 8 andern Fallen, nach 23. 24. 26, 27, 27, 32, 
33�89 34 Tagen fand sich keine spontane Ovulation; also in der gro~en Mehrzah[ 
der Falle war dieselbe ausgeblieben. 

In den Fallen, in denen eine Follikelruptur nicht stattgefunden hatte, fanden 
sich reife Follikel in 12 Fallen; in 21 Fallen, also der Mehrzahl der Tiere. waren 
solche nicht vorhanden. In dieser Periode finden wir nun auch zuweilen reife 
Follikel, deren Granulosa degeneriert, die also der Atresie anheimfallen. 

Die Follikel verhalten sieh im allgemeinen wie in den frtikeren Perioden. In 
der Mehrzahl der Falle finden sich sowohl wohlerhaltene als auch Follikel ndt de- 
generierter Granulosa yon der GrSi~e 3 und 4; doch ist gewShnlieh die Mehrzahl 
der FoUikel 4 in Degeneration begriffen. Die Proportion der versehiedenen Follikel 
wechselt in einzelnen Fallen. Die Corpora lutea kSnnen im Anfang dieser Periode. 
nach 20 bis 22 Tagen, noch relativ gut erhalten sein, sie brauchen nur peripherisehe 
Vakuolisierung zu zeigen; sodann setzen abet gewiihnlich st~kere degenerative 
Vorgange ein. In den Fallen, in denen eine spontane Ruptur der Follikel statt- 
findet, sind die Corpora lutea in Degeneration begriffen. 

D i e  O v a r i e n  i n n e r h a l b  d e r  e r s t e n  25 T a g e  d e r  
S c h w a n g e r s c h a f t .  

Erfolgt nach der Ovulation Befruchtung des Eies und Entwicklung eines 
Embryos, so wird die Degeneration des Corpus luteum aufgehMten. Mitosen finden 
sich wahrend langerer Zeit in den Luteinzellen; abet schon vor Beendigung der 
Schwangerschaft treten gewisse degenerative Vorgange am Corpus luteum auf; 
wahrend der ersten 25 Tage finden sich solche abet noch nieht. 

Im ganzen wurden die Ovarien yon 45 Tieren in der ersten Periode der Schwan- 
gersehaft untersucht. Wie ieh frfiher zeigte, beschleunigt Exstirpation 1) der 
Corpora lutea die nachste Ovulation. So finden wir bei 8 Tieren dieser Periode 
trotz bestehender Schwangerschaft eine neue Ovulation. In diesen 8 Fallen waren 
die Corpora lutea innerhalb der ersten Woche nach der Kopulation exzidiert worden. 

In 3 Fallen fanden sich trotz bestehender Schwangerschaft die spater zu be- 
sprechenden pathologischen Abweiehungen yon dem normalen Zyklus. 

In 26 Tieren fanden sich wahrend dieser Zeit Teife Follikel. in 8 Tieren fehlten 
dieselben. Die meisten dieser Tiere wurden 14 bis 21 Tage nach vorhergehender 
Ovulation untersucht. 

~1 D. med. Wschr. Nr. 1. I911. 
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Wit  sehen also, dal~ in der grol~en Mehrzahl der Fi~lle sieh reife Follikel trotz 
bestehender Schwangerschaft und ungeachtet des Vorhandenseins von wachsenden 
Corpora lutea bilden, und zwar in viel grSl~erer Zahl als in Tieren in der gleichen 
Periode nach vorhergegangener Ovulation, in denen sich eine Schwangerschaft 
abet nicht entwickelte. S e h w a n g e r s c h a f t  u n d  C o r p u s  l u t e u m  
d e r  S c h w a n g e r s c h a f t  h e m m e n  a l s o  s i c h e r l i c h  n i c h t  d a s  
R e i f e n  d e r  F o l l i k e l ;  u n s e r e  B e f u n d e  m a c h e n  es  s o g a r  s e h r  
w a h r s c h e i n l i c h ,  d a 6  S c h w a n g e r s c h a f t  d a s  R e i f e n  d e s  
F o 11 i k e 1 s b e g ii n s t i g t. Diesen Einflul~ finden wir noch deutlicher aus- 
gepriigt in der zweiten Hi~lfte der Schwangerschaft. 

In 4 Fallen, niimlieh nach 14�89 18, 24, 24 Tagen fanden sieh reife Follikel, 
in denen eine Degeneration der Granulosa eintrat. Wir sehen also, dal~ die Re- 
sistenzerhShung der reifen Follikel nur imstande ist, die Degeneration dieser Fol- 
likel eine Zeitlang aufzuhalten, abet nicht zu verhindern. 

In einigen Fallen fanden sieh auch Follikel, die im ]~bergangsstadium zur 
Follikelreife standen. 

Wie in andern Fallen, wechselte auch bier das Verhi~ltnis zwischen guterhaltenen 
Follikeln und solchen, in denen eine Degeneration der Granulosa eingetreten war, 
in den Ovarien versehiedener Tiere. In der Mehrzahl der Fi~lle war wohl die 
Granulosa der Follikel 4 mehr oder weniger degeneriert; doch waren in den meisten 
Ovarien auch guterhaltene Follikel 4 vorhanden. Auch in einer in den einzelnen 
Fi~llen gr56eren oder geringeren Zahl fanden sieh degenerierende Follikel der 
GrO6e 3. 

Vielleicht war in den Tieren, in denen reife Follikel sich nicht ausgebildet 
hatten, die Zahl der wohlerhaltenen gr06eren Follikel etwas bedeutender als in 
den Ovarien der Tiere, die reife Follikel besa6en; jedoch waren diese Unterschiede 
nicht durchgreifend. Es fanden sich auch in Tieren mit reifen Follikeln Ovarien, 
in denen die Zahl der guterhaltenen Follikel 4 relativ betriichtlieh war. 
D ie  O v a r i e n  in d e r  z w e i t e n  l - Ih l f t e  d e r  S c h w a n g e r s c h a f t  
u n d  i n s b e s o n d e r e  k u r z  v o r  d e m  E n d e  d e r  S c h w a n g e r s c h a f t .  

In Tieren, die etwa 40 Tage oder etwas sp~ter nach Beginn der Schwanger- 
schaft untersucht wurden, waren die Follikel 3 und 4 teilweise wohlerhalten, teil- 
weise zeigten sie Degeneration der Granulosa; es fanden sich sowohl guterhaltene 
reife Follikel als auch reife Follikel, in denen die Granulosa in Degeneration begriffen 
ist. Sodann finden sich Follikel 4, die gerade daran sind, sich in reife 
Fcllikel um zuwandeln. In dem Corpus luteum fiirben sich die Luteinzellen weniger 
mit Eosin und Hfimatoxylin. 

In Tieren, die in einer noch spi~teren Periode und nicht lange vor dem Ende 
der Schwangerschaft untersueht wurden, finden sich ebenfalls die drei Generationen 
yon reifen Follikeln, ni~mlich solche, die bereits der Degeneration verfallen sind, 
guterhaltene und Follikel, die einen Ubergang von FoUikel 4 in reife Follikel dar- 
stellen. Es finden sieh allerdings nieht in jedem FaUe alle 3 Generationen reifer 



286 

Follikel. Eine grol~e Zahl der Follikel 3 und 4 unterliegt der Degeneration ; doch ist 
eine gewisse Zahl derselben gut erhalten. In den einzelnen Fallen variiert die Zahl 
der guterhaltenen und degenerierten Follikel. Gleiehzeitig wachsen junge FoUikel 
heran, und wie dies aueh sonst tier Fall ist, gehen die Follikel 3 und 4, die nieht 
vSllig reif werden, unter und deren Granulosa degeneriert, die typisehe Bindege- 
websatresie tritt ein. deren versehiedene Stufen wir daher auch zu dieser Zeit finden. 

Das Corpus luteum zeigt ebenfalls zu dieser Periode gewisse Charaktere der 
Degeneration. 

Nun m(igen noch einige Bemerkungen tiber die reifen Follikel folgen. Die- 
selben sind zu dieser Zeit gew(ihnlieh von betri~chtlicher GrSi~e; es findet sich in 
diesen reifen Follikeln nicht nur eine relative Hypertrophie der Granulosazellen. 
sondern auch die Internazellen k(innen an Volumen zunehmen. 

Wit sahen, dal~ bei weitem die Mehrzahl der Follikel degeneriert, bev0r sie 
sprungreif geworden sind. Woher kommt es nun. dafl einige Follikel diese2 vor- 
zeitigen Degeneration entgehen? Ich habe besonders darauf geachtet, ob die 
sprungreif werdenden Follikel sieh irgendwie von den gew6hnliehen Follikeln unter- 
scheiden; i e h  g l a u b e ,  da]3 w e n i g s t e n s  in  v i e l e n  F a l l e n  d i e  
L a g e  e i n e s  F o l l i k e l s  e n t s c h e i d e t ,  ob  er  s p r u n g r e i f  w e r -  
d e n  o d e r  v o r z e i t i g  d e g e n e r i e r e n  w i r d .  

Sehr hi~ufig, abet nieht immer, sind die reifen Follikel in einer besonders 
gtinstigen Lage, soweit der Blutzuflu~ in Betracht kommt. Sie liegen sehr oft 
direkt gegenfiber dem Hilus des Ovariums, in den die Gefiil~e eintreten, so da6 die 
grSl3ten Gefal~zweige diese Follikel umgeben. Dadurch werden sie in eine besonders 
gfinstige Lage im Vergleieh zu den andern Follikeln der gleiehen Generation gebraeht 
und sie werden sprungreif, wi~hrend die andern degenerieren. I c h h a 1 t e e s f ii r 
w a h r s c h e i n l i c h ,  d a 6  h i e r i n  d i e  w e s e a t l i c h e  B e d i n g u n g  
zu  s u c h e n  i s t ,  d i e  d a s  S c h i e k s a l  v e r s e h i e d e n e r  F o l l i k e l  
e n t s e h e i d e t. Falls dies nun sieh so verhalten sollte, mu~te die Stelle des 
Ovariums, die dem Hilus gegentiber liegt, haufig der Sitz yon Corpora lutea sein 
und die Struktur des Ovariums mti6te nattirlich dadurch beeinflul]t werden. Auf 
diese Punkte sollte weiterhin geachtet werden. 

Wit sehen, da6 die sprungreifen Follikel ebenfalls nach einiger Zeit der De- 
generation verfallen, falls sie nicht vorher sich in Corpora lutea umwandeln. Sie 
sind also nicht absolut resistent, aber sie widerstehen sehadlichen Einfltissen besser 
als die gew6hnlichen Follikel 4, die wahrend und kurz vor der Ovulation degene- 
rieren, wahrend die sprungreifen Follikel zu dieser Zeit grol~enteils erhalten bleiben 
und in ihnen nur ein relativ kleiner Tell der Granula degeneriert, namlich ein Tell 
des Cumulus ovigerus. 

O v a r i e n  von  ~ I e e r s e h w e i n c h ~  d ie  k u r z  v o r h e r  g e b o r e n  
o d e r  a b o r t i e r t  h a t t e n .  

In einem Falle wurde 10 Minuten nach beendigter Geburt folgender Befund 
erhoben: Fast aile Follikel 3 und 4 zeigten Degeneration der Granulosa; die Follikel 
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1 und 2 waren gut erhalten. Andere Follikel landen sich in einem frtihen Stadium 
der Bindegewebsatresie. Einige sprungreife Follikel, die gr61~er waren als die zu 
andern Zeiten gesehenen, waren vorhanden; nut ausnahmsweise fand sich in ihnen 
eine Mitose. Andere reife Follikel waren der Degeneration verfallen. Das Corpus 
luteum zur Zeit des Endes der Schwangerschaft war abgebla6t. 

Wit sehen also auch hier, dal~, wahrend die andern gro~en Follikel degenerieren, 
einige reife Follikel noch nach der Geburt erhalten sind, sich also als widerstands- 
fi~higer erweisen; ferner stellen wir lest, da~ diese reifen Follikel, die wit kurz vor 
der Ovulation finden, gr61~er sind als andere, im iibrigen ihnen gleichende reife 
Follikel. 

GewOhnlich findet einige Stunden nach beendigter Geburt eine neue Kopulation 
statt, auf die sodann eine Ovulation folgt. Zuweilen ist es m6glich, die Ovulation 
aufzusehieben, falls die Kopulation verhindert wird. Es ist nun yon Interesse, fest- 
zustellen, wie sich Ovarien verhalten, bei denen eine Ovulation nach der Geburt 
ausblieb. 33 Stunden nach der Geburt fanden sich gro6e reife Follikel, die nur 
ausnahmsweise Mitosen in der Granulosa besa6en. Die Interna dieser Follikel ist 
infolge des bedeutenden interfollikul~ren Druckes komprimiert, aber dennoch 
hyperamisch. Diese F.ollikel haben die typische giinstige Beziehung zu den Blut- 
gefhl~en; sie persistierten offenbar yon der der Geburt vorangehenden Periode her. 
Sehon einige Follikel 3 zeigen Granulosadegeneration; doch sind noch einige Fol- 
likel 4 erhalten, whhrend andere Degeneration der Granulosa zeigen. 

In einem andern Falle win'den 8 Stunden nach beendigter Geburt Einschnitte 
in die Ovarien gemacht, 23/4 Stunden sphter starb das Tier. Auch in diesem Falle 
war, vielleicht infolge des operativen Eingriffs, die spontane Ovulation unterblieben. 
Auch bier waren guterhaltene sprungreife Follikel vorhanden;; andere gro6e 
Follikel waren angeschnitten worden, ohne dal~ die Anfi~nge einer Corpus-luteum- 
Bildung vorliegen. Die meisten Follikel 3 und 4 zeigen Degeneration der Granulosa. 
Also auch in diesem Falle Persistenz der sprungreifen Follikel and ausgedehnte 
Granulosadegeneration der FoUikel 3 und 4. 

Es wurde ferner, eine Anzahl yon Ovarien untersucht, in denen in der letzten 
Periode der Schwangerschaft entweder Abort stattgefunden hatte oder die F6ten 
in utero gestorben waren, die Aussto6ung noch nicht stattgefunden bzw. experi- 
mentell verhindert worden war. In den betreffendenFi~llen hatte Abort ungefahr 
1, 3 bis 4, 6 und 7 bis 10 Tage vor der Herausnahme der Ovarien stattgefunden. 
In allen diesen und einigen andern Fhllen fanden sich reife Follikel, gew6hnlich 
sogar mehrere Generationen derselben. Viele Follikel 3 und 4 zeigten Degeneration 
der Granulosa, doch waren aueh guterhaltene Follikel vorhanden. In einem Falle 
(24 Stunden nach dem Abort) war die Granulosadegeneration so allgemein wie in 
Ovarien, in denen eine Ovulation bevorsteht, auch in kleinen Follikeln fand sich 
Granulosadegeneration. Vielleicht w~re in diesen Ovarien binnen kurzem eine 
spontane Ovulation erfolgt. 

Wit sehen also, da6 nach dem Absterben der FSten die sprungreifen Follikel 
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erhalten bleiben, sigh vielleicht sogar ~eue bilden und die Granulosadegeneration 
der Follikel 3 und 4 gewShnlich ausgesprochen ist. Offenbar bereiten sich diese 
Ovarien zu einer neuen Ovulation vor. 

Wir sehen also. dal~ das gehaufte Vorkommen yon sprungreifen Follikeln 
gegen Ende der Schwangerschaft nicht von dem Leben der FSten und wohl auch 
nicht direkt yon der Schwangerschaft abh~ngt. W hh r e n d d e r S c h w a n g e r = 
s c h a f t  i s t  j e d e n f a l l s  t r o t z  d e s  V o r h a n d e n s e i n s  y o n  C o t =  
p o r a  l u t e a  d i e  B i l d u n g  v e n  f r e i e n  F o l l i k e l n .  d i e  s i e h  
s o g a r  in  m e h r e r e n  G e n e r a t i o n e n  l i n d e n  k S n n e n ,  n i c h t  
g e h e m m t ,  s o n d e r n  d i e s e l b e  i s t  e h e r  b e g f i n s t i g t .  V i e l -  
[ e i G h t  r e g t  d a s  A u s b l e i b e n  d e r  F o l l i k e l r u p t u r  w ~ h r e n d  
d e r  S c h w a n g e r s c h a f t  d i e  s t a r k e  E n t w i c k l u n g  d e r  s p r u n g  
r e i f e n  F o l l i k e l  z u g l e i c h  m i t  b e d e u t e n d e r  D e g e n e r a t i o n  
d e r  F o l l i k e l 3  u n d  4 a n ,  e i n  V o r g a n g ,  d e r  d a n n  a u c h  n a e h  
d e r  U n t e r b r e c h u n g  o d e r  n a t f i r l i c h e n  B e e n d i g u n g  d e r  
S c h w a n g e r s c h a f t  g e w 6 h n l i c h  so  l u n g e  b e s ~ e h e n  b l e i b t ,  
b i s  e i n e  n e u e  R u p t u r  s t a t t f i n d e t .  

24 Stunden nach einem Abort kSnnen sich noeh Mitosen in den abge- 
blalJten Luteinzellen fin@n; sp~ter tritt dann Vakuolislerung und starkere 
Riiekbildung in dem Corpus Luteum ein. 

A u f  w e l c h e  W e i s e  v e r h i n d e r t  d a s  C o r p u s  l u t e u m  d i e  
O v u l a t i o n  ? 

In friiheren Untersuchungen 1) haben wir gezeigt, dal~ die Anwesenheit eines 
wohlerhaltenen Corpus luteum oder sogar lediglich eines Teiles eines solchen die 
Ovulation verhindert. Ich liel3 es damals unentschieden, ob diese Hemmung 
darauf beruht, dal~ unter dem Einflul~ des Corpus luteum die Reifung yon Follikeln 
unterbleibt oder ob das Corpus luteum die Ruptur reifer Follikel verhindert. Die 
oben mitgeteilten Beobachtungen machen es mSglich, diese Frage im wesent- 
lichen zu entscheiden. Wit sahen, dal~ in einer betraehtlichen Zahl yon F~llen 
Follikel ausreifen, obwohl wohlerhaltene, funktionierende Corpora lutea in den 
Ovarien vorhanden sind; .wir sehen, dal~ insbesondere wahrend der Schwanger- 
schalt, wo die Corpora lutea eine st~kere Ausbildung erfahren, als aul]erhalb der 
SGhwangerschaft, reife Follikel h~ufiger gefunden wurden, als in nicht schwangeren 
Tieren. Aber diese reifen Follikel bleiben erhalten und gehen sphter zugrunde; 
das Corpus luteum verhindert die Ruptur; das Corpus luteum ist night imstande, 
die Reifung der Follikel zu verhindern. 

I s t  es  m S g l i c h ,  d u t c h  k f i n s t t i c h e s  E r S f f n e n  e i n e s  F o l -  
l i k e l s  e i n  C o r p u s  l u t e u m  zu e r z e u g e n  ? 

Schon vor einigen Jahren versuchte ieh, ob es mSglich ist, durch Einschnitte 
in Follikel kfinstlich die Ausbildung yon Corpora lutea zu bewirken. Meine Er- 

1) D. reed. Wschr. Nr. 1. 1911. 
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gebnisse waren negativ. Die Einschnitte wurden zu verschiedenen Zeiten des 
sexuelle, n Zyklus unternommen. Insbesondere wurden solche Versuche auch vor- 
genommen in Tieren, die Neigung zur Kopulation zeigten und daher anscheinend 
reife Follikel besa6en. 

Nur in einem Falle ist es mir wahrscheinlich gelungen, ein Corpus luteum 
experimentell zu erzeugen, und dieserFall ist deshalb besonders interessant, well 
er zeigt, da~ die kfinstliche Er(iffnung eines reifen Follikels und die Umwandlung 
des Follikels in ein Corpus luteum stattfinden kann, ohne da~ die allgemeine De- 
generation der Granulosa ~ler Follikel stattfindet, die wit bei der spontanen Ruptur 
finden; die Degeneration der Granulosa wird durch die der s p o n t a n e n Follikel- 
ruptur vorhergehenden Vorgiinge bewirkt und steht in keiner direkten Beziehung 
zur Umwandlung die ses Follikels in ein Corpus luteum. 

In dem Falle, den wit erw~hnten, handelte es sich um ein Meerschweinchen, das dutch sein 
Verhalten anzeigte, dab es kurz vor einer Ovulation stand. In das linke Ovarium wurden mehr 
oberfl~chliche, ill das rechteOvarium wurden tiefere Vertikalschnitte angelegt. 3 Tage nach der 
Operation wurden die Ovarien zur Untersuchung entnommen. _~ufierlich waren einige h~tmor- 
rhagische Punkte auf der 0berfl~che der Ovarien sichtbar. 

Mikroskopisch fanden sich gute Follikel der GrSfie 1, 2 und 3; die Follikel 4 zeigten 
Granulosadegeneration. Auferdem war hier eine Anzahl von Follikeln vorhanden, die in Binde- 
gewebsatresie begriffen waren. Auch ein reifer Follikel und einer, in dem Granulosadegene- 
ration eingetreten war, waren vorhanden. Dieses Bild zeigte, daf in diesem Falle eine spon- 
tane Ovulation nicht stattgefunden hatte. Nichtsdestoweniger hatte sich ein kleines guter- 
haltenes Corpus luteum gebildet. Es lag an der Oberfl~iche des Ovariums; im Inneren desselben 
land sich Blur sowie Bindegewebe. In den Luteinzellen waren Mitosen vorhanden; auferdem 
waren Geffife in das Corpus ]uteum gewachsen. 

Das Alter eines solchen Corpus lutenm diirfte etwa 3 Tage sein; es entspricht also der Zeit, 
da Einschnitte in das Ovarium gemacht wurden, und wit haben allen Grund, anzunehmen, daft 
ein reifer Follikel angeschnitten wurde und sich in ein Corpus luteum umwandelte und dal~ gleich- 
zeitig andere reife Follikel weiterbestanden oder degenerierten. 

D i e  O v a r i e n  y o n  T i e r e n ,  d i e  a n s c h e i n e n d  in  de-r d e r  
O v u l a t i o n  d i r e k t  v o r h e r g e h e n d e n  P e r i o d e  s t a n d e n ,  in  

d e n e n  a b e r  e i n e  K o p u l a t i o n  v e r h i n d e r t  w u r d e .  

Die Ovarien yon 16 derartigen Meersehweinchen wurden innerhalb der dieser 
Periode folgenden 29 Tage untersueht. In 11 dieser ~[eerschweinchen land trotz 
der fehlenden Kopulation eine spontane Ovulation statt, abet in einem oder meh- 
reren Fi~llen erst mit einer gewissen VerzSgerung. In 5 Fallen unterblieb die 
Ruptur der Follikel. Also in der Mehrzahl der Fi~lle findet Ovulation auch ohne 
vorangehende Kopulation statt. In 7 Fallen war die Entwicklung dieser 
Ovarien pathologisch und zwar hypotypiseh, wie wit dies spater genauer be- 
schreiben werden, also in einem relativ betr~ehtlichen Prozentsatz. In der Mehr- 
zahl dieser pathologisehen (hypotypischen) Ovarien war die spontane Ovulation 
ausgeblieben, aber in anderen hatte dieselbe stattgefunden, ehe die hypotypische 
Entwicklung einsetzte. In den normalen Ovarien hatte aehtmal eine spon- 
tane Ovulation stattgefunden und nur in einem Falle war dieselbe ausgeblieben. 

Yirchows Archly f. patho]. Anat. Bd. 206. Hit. 2. 19 
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In der Mehrzahl dieser normalen Ovarien fanden sich unter den Follikeln 3 und 4 
sowohl solehe, die guterhalten, als aueh solehe, die in Degeneration begriffen waxen; 
und in 4 Fallen waxen reife Follikel vorhanden; in 5 Fallen fehlten dieselben. 
also wie gewShnlich in mehr als der Halfte der Ovaxien nicht schwangerer Tiere 
fehlten die reifen Follikel. 

Auffallend ist in diesen Fallen die relativ groSe Zahl pathologiseher Ovarien. 
Worauf dieses Vorkommnis beruht, last sich vorlaufig nicht mit Sicherheit sagen. 

D i e  O v a r i e n  v o n  T i e r e n ,  d i e .  n a c h d e m  s i e  g e b o r e n  
h a t t e n ,  n i c h t  k o p u l i e r t e n .  

Einige Stunden, nachdem ein Y[eerschweinchen Junge geworfen, ist das Tier 
zur Kopulation bereit. Wird diese verhindert, so findet nichtsdestoweniger in 
der grol~en Mehrzahl der Falle eine spontane Ovulation statt. In 28 deraxtigen 
Fallen waren nur 2 Tiere. bei denen mit Sicherheit behauptet werden kann. 
da$ im Laufe der nachsten 33 Stunden, resp. 6 Tage keine spontane Ovulation 
stattfand. In dem einen dieser beiden Falle waren 7 Stunden nach der Geburt 
Einschnitte in die Ovaxien gemacht worden, und es ist wohl mSglich, dab die 
Operation die Ovulation verhinderte. In dem anderen Fall unterblieb die Ovula- 
tion, ohne da6 ein experimenteller Eingriff stattgefunden. In diesen beiden Fallen 
persistierten reife Follikel oder neue fuhren fort. sich zu bilden, wahrend in dem 
einen Fall gleichzeitig andere reife Follikel degenerierten. 

In 2 oder 3 weiteren Fallen, in denen die Ovarien zu einem spateren 
Termin untersueht wurden, fand die Ovulation wahrscheinlich nicht direkt nach 
der Geburt statt; in 21 Fallen fand die Ovulation rechtzeitig statt, obwohl die 
Kopulation unterblieben war. In 3 Fallen land eine hypotypische Entwieklung 
derFollikel statt; in diesen 3Tieren hatte eine spontaneOvulation stattgefunden. 
In den tibrigen Fallen waxen die Follikel normal und zeigten die gewShnlichen 
Vaxiationen. In der Mehrzahl der Falle fanden sich in diesen Ovarien reife Follikel. 

D i e  O v a r i e n  y o n  w e i b l i c h e n  M e e r s c h w e i n c h e n ,  d i e  n i e -  
r e a l s  m i t  M i ~ n n c h e n  z u s a m m e n g e w e s e n  w a r e n .  

Die Ovarien soleher (12 Monate alter) Tiere zeigten typische Corpora lutea und 
reife Follikel. in denen die ~Interna hyperamisch war. Die Mehrzahl der FoUikel 4 
wax granulosa-degeneriert; einzelne waren gut erhalten. Also hatte ~ypische 
Ovulation auch ohne den mit der Anwesenheit des Mannchens verbundenen Reiz 
stattgefunden. In einem anderen unter denselben Bedingungen gehaltenen Tiere 
war ein Corpus luteum nieht vorhanden; auch hatte noch keine Ovulation statt- 
gefunden. Die Follikel 4 zeigten Degeneration der Granulosa. In zwei anderen 
Tieren. die innerhalb der letzten Wochen getrennt vom Mannchen gehalten wor- 
den waxen und die keine Neigung zur Kopulation zeigten, hatte ebenfalls 
noeh nie eine Ovulation stattgefunden und in beiden Tieren waxen die Follikel 
hypotypiseh. 
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D i e  O v a r i e n  y o n  T i e r e n ,  d e r e n  T u b e n  i n n e r h a l b  e i n i g e r  
T a g e  n a e h  d e r  O v u l a t i o n  u n t e r b u n d e n  w o r d e n  w a r e n .  

In 40 Tieren wurden zu bestimmten Zwecken bald naeh der Ovulation die 
Tuben unterbunden; hierbei wurden in einer Anzahl von Fallen die Gefi~6e, die 
die Tube begleiten, mitunterbunden, in anderen F~llen wurden die Tuben allein 
unterbunden. Unter diesen 40 Fi~llen fanden sich 7, in denen die Entwicklung 
der Follikel hypotypisch war, ein relativ hoher Prozentsatz. Ob die relative Hi~ufig- 
keit der Hypotypie in diesen Fhllen Zufall war oder ursaehlieh zu der Unterbindung 
der Gefiil~e oder Tuben in Beziehung stand, mtissen weitere Untersuehungen zeigen. 

Die Bildung der reifen Follikel wird nicht verhindert durch die Unterbindung, 
ebensowenig die spontane Ruptur von Follikelu zu Zeiten, da die Corpora lutea 
degeneriert sind. Nach 11 Tagen k(innen sich bereits reife Follikel fiaden und 
nach 15 Tagen reife Follikel, in denen Granulosadegeneration begonnen hat. 
Ovarien, in denen reife Follikel vorhanden sind, und solehe, in denen sie fehlen, 
finden sich ungefi~hr in gleicher Zahl. In bezug auf die Zahl der guterhaltenen 
und degenerierenden Follikel 3 und 4, finden sich die frfiher erw~hnten Variationen. 
Einige Beispiele m6gen angeftihrt werden, die das Verhalten der Follikel unter 
diesen Umsthnden zeigen. Nach 19 Tagen sind die meisten Follikel 3 und 4 in 
Granulosadegeneration begriffen; nut einige wenige Follikel 3 sind gut erhalten. 
Nach 11 Tagen sind die Follikel 3 und 4 in Granulosadegeneration begriffen; es findet 
sich ein wohlerhaltener Follikel von der Gr58e 4. Nach 10 Tagen finden sich einige 
wohlerhaltene Follikel 3 und 4; die meisten Follikel zeigen jedoch beginnende 
Degeneration der Granutosa. Naeh 13�89 Tagen findet sich in vielen Folliketn 3 und 4 
Degeneration der Granulosa; wenige Follikel sind gut erhalten, iNach 14 Tagen 
finden sich wohlerhaltene Follikel 3 und 4, andere Follikel derselben GrS~e zeigen 
Degeneration der Granulosa. Nach 16 Tagen finden sich dieselben Arten yon 
Follikeln, jedoch sind die meisten Follikel 3 in Degeneration begriffen; hhnlich ist 
der Befund nach 15 Tagen. Nach 16 Tagen sind in einem anderen Fall die groBe 
Mehrzahl der Follikel 3 und 4 gut erhalten, nut sehr wenige Follikel 3 zeigen De- 
generation der Granulosa. Nach 23 Tagen finden sich gute Follikel 3, andere 
Follikel 3 und 4 sind in Granulosadegeneration begriffen. Nach 34 Tagen finden 
sich gute Follikel 3 und 4, andere Follikel 4 zeigen Degeneration der Granulosa, 

Diese Beispiele m0gen geniigen, um die quantitativen Variationen zu zeigen, 
die wit finden. 

H a t  b a l d  n a c h  d e r  O v u l a t i o n  e r f o l g e n d e  E x s t i r p a t i o n  
e i n e s  O v a r i u m s  e i n e n  E i n f l u B  a u f  d i e  z y k l i s c h e n  V o r -  

g i~nge  in  d e m  z u r i i c k b l e i b e n d e n  O v a r i u m ?  

Es ist bekannt, dab naeh Exstirpation eines Ovariums in dein zuriiekgelassenen 
Ovarium naeh einiger Zeit Hypertrophie eintritt. Es war aus diesem und aus 
anderen Griinden von Interesse zu untersuchen, ob Exstirpation eines Ovariums 
die zyklisehen Vorghnge in dem zurtickgelassenen Ovarium beeinfiul~t. 

19" 
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Es wurde daher in 13 Tieren in den niichsten Tagen nach der Ovulation ein 
Ovarium exstirpiert, und 14--18 Tage nach der Ovulation das andere Ovarium 
untersucht. Die Exstirpation des ersten Ovaxiums land innerhalb der ersten ffinf 
Tage, in einigen Fiillen schon am Ende des ersten Tages naeh der Ovulation statt. 

Das Ergebnis war wie folgt: In 2 Fifllen land sich hypotypische Ent- 
wicklung trotz der Exstirpation des einen Ovariums. In dem einen dieser beiden 
Fiille land sich in dem zuriiekgelassenen Ovarium ein Corpus luteum, in dem 
anderen war ein Corpus luteum lediglieh in dem zuerst exstirpierten Ovarium 
vorhanden gewesen. T r o t z  A b w e s e n h e i t  e i n e s  C o r p u s  l u t e u m  
( e i n e s  F a k t o r s ,  d e r  e i n e  n e u e  O v u l a t i o n  b e s c h l e u n i g t ) ,  
k a n n  a l s o  h y p o t y p i s c h e  E n t w i e k l u n g  s t a t t f i n d e n .  Ferner 
ist bemerkenswert, dal] trotz der hypotypisehen Entwicklung in dem Falle, in dem 
ein Corpus luteum in dem zuriickgebliebenen Ovarium vorhanden war, in dem 
Uterus sieh gute Plazentome bildeten, naehdem die entspreehenden Einschnitte 
in den Uterus gemaeht worden waren. D i e s b e w e i s t w i e d e r u m,  d a 1~ 
d a s  C o r p u s  l u t e u m  u n d  n i e h t  d i e  g e w S h n l i c h e n  F o l l i k e l  
d i e  E n t w i c k l u n g  d e r  P l a z e n t o m e  b e s t i m m e n .  Interessant 
ist ferner die Tatsaehe, dab obwohl in 5 Fi~llen in dem zurfiekgelassenen Ovarium 
ein Corpus luteum nieht vorhanden war, eine vorzeitige Ruptur dennoeh nut in 
einem dieser Falle, namlich 15 Tage 6 Stunden naeh vorangegangener Kopulation 
stattfand, wahrend in den anderen F~llen, namlich 14�89 Tage, 16 Tage 19~ Stunden, 
17 Tage und 14 Tage 18�89 Stunden naeh vorangegangener Kopulation trotz Fehlens 
der Corpora lutea keine neue Ovulation stattgefunden hatte. Dies lest die An- 
nahme nahe, da6 die Quantitat des vorhandenen Ovariums oder der vorhandenen 
Follikel die Ovulation beeinflultt, eine Annahme, die in weiteren Versuchen zu 
priifen sein wird. 

D a s  V e r h a l t e n  d e r  F o l l i k e l ,  i n s b e s o n d e r e  d i e  E n t -  
w i e k l u n g  y o n  r e i f e n  F o l l i k e l n  w i r d  d u r e h  d i e  E x s ~ i r -  
p a t i o n  e i n e s  O v a r i u m s  n i e h t  b e e i n f l u l ~ t .  ReifeFollikelent- 
wiekelten sich in ungef~hr der Halfte der Fi~lle. Die Anwesenheit resp. das Fehlen 
eines Corpus luteum sehien die Entwicklung der reifen Follikel nieht zu modifizieren; 
jedenfalls waren sie nicht hi~ufiger vorhanden in Fiillen, in denen die Corpora lutea 
fehlten. Dieser Befund stimmt iiberein mit den anderen Ergebnissen, denen zufolge 
das Corpus luteum nicht das Reifen der Follikel, sondern nut die ErSffnung yon 
Follikeln hemmt. 

Die Follikel zeigen die gew~hnliehen Variationen, und die Abwesenheit oder 
das Vorhandensein eines Corpus luteum hat keinen Einflu] darauf. So finden 
sich zum Beispiel naeh 14�89 Tagen sehon in den Follikeln 3 vielfach Degeneration 
der Granulosa, Corpus lulteumund reife Follikel fehlen hier; nach 16 Tagen 16 Stun- 
den fanden sich guterhaltene Follikel der GrSl]e 1 bis 4; andere Follikel 4 zeigten 
Degeneration der Granulosa, ein guterhaltenes Corpus luteum, ebenso wie reife 
und degenerierende reife Follikel waren vorhanden; nach 16 Tagen 19 Stunden 
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fanden sieh wohlerhaltene und degenerierte Follikel 3 und 4; ein Corpus luteum 
fehlte. Nach 17 Tagen 5 Stunden waren die Follikel 3 gut erhalten, die Follikel 4 
degeneriert; einige vorher reife Follikel waren in Degeneration begriffen. Ein gut 
erhaltenes Corpus luteum war vorhanden. 

D i e  O v a r i e n  y o n  M e e r s c h w e i n c h e n ,  d e n e n  im  V e r l a u f  
d e r  e r s t e n  W o c h e  n a c h  s t a t t g e f u n d e n e r  O v u l a t i o n  d i e  
C o r p o r a  l u t e a  v o l l s t ~ n d i g  o d e r  u n v o l l s t i ~ n d i g  e x s t i r -  

p i e r t  w o r d e n  w a r e n l ) .  

In einer ersten (friiheren) Versuchsreihe wurden 12 Tiere benutzt. In diesen 
Versuchen wurden die Corpora lutea meist innerhalb der ersten Tage nach der 
Kopulation exstirpiert; sodann wurden die Ovarien gewShnlich 15 bis 18 Tage 
nach der Kopulation zur Untersuehung entnommen. 

In 2 Fi~llen fanden sieh hypotypische Ovarien; in einem dieser beiden 
Fhlle war kein Corpus luteum zuriiekgelassen, in dem anderen war ein Tell eines 
vakuolar gewordenen Corpus luteum zuriickgelassen worden. In einem dritten 
Fall wurde ebenfalls ein pathologiseher Befund erhoben; derselbe wich abet yon der 
gewShnliehen Hypotypie ab. In diesem Falle (16 Tage naeh der Kopulation) 
war das Tier in einem geschwiiehten Zustand, ehe die Ovarien entnommen wurden. 
In fast allen, aueh in kleinen Follikeln land sieh Degeneration der Granulosa; das 
nekrotisehe ~aterial wurde jedoch nicht wie gew6hnlieh aus der Follikelhiihle 
resorbiert, sondern Bindegewebe wuehs in das nekrotische Material und Phago- 
zyten nahmen es auf. Eine Reifung der Follikel land nieht statt. 

In den Ovarien von 7 Tieren fanden sieh reife Follikel, in einem dieser 
Tiere war in einem reifen Follikel der Beginn der Granulosadegeneration vorhanden; 
diese reifen Follikel fanden sich sowohl in Tieren, in deren Ovarien kein Corpus 
luteum zurtickgelassen, als auch in Tieren, in denen ein guterhaltenes oder Teile 
eines gut erhaltenen oder vakuolisierten Corpus luteum zurtickgelassen worden 
waren. Im tibrigen land sich das gewShnliche Bild der Follikel in diesen Ovarien; 
insbesondere sei noeh hervorgehoben, dal~ reife Follikel sich auch in solchen Ovarien 
finden konnten, in denen die grol~e Mehrzahl der Follikel wohlerhalten und in 
denen wenig Granulosadegeneration vorhanden war. 

In den pathologisehen Ovarien fanden sieh natiirlieh reife Follikel nicht. 
In den Ovarien eines im iibrigen normalen Tieres fanden sieh in einem Falle 

keine reifen Follikel, obwohl ein Corpus luteum in diesem Falle nicht zuriick- 
gelassen worden war. Eine direkte Beziehung zwisehen der Anwesenheit, resp. 
dem Fehlen yon reifen Follikeln und von Corpora lutea li~l~t sich daher nieht fest- 
steUen. 

1) Uber diese Versuche wurde bereits in einem andern Zusammenhange berichtet (D. reed, 
Wschr. Nr. 1, 1911). Es sei hier ein Irrtum richtiggestellt, der sich in die friihero i~Iitteilung 
einschlich. SeRe 10 Zeile 21 sollte es hei~en: ,,in einem Versuche" anstatt  ,,in zwei Ver- 
suchen". An den Ergebnissen der Versuche wird dadurch nichts Wesentliches ge~indert. 
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In einer zweiten Versuchsreihe wurden 42 Tiere benutzt. In vier dieser Falle 
war die Exstirpation der Corpora lutea vollstandig gewesen, und nichts desto- 
weniger hatte eine neue Ovulation nicht stattgefunden. In dem ersten dieser Falle 
wurden die Ovarien 17 Tage 17 Stunden nach der letzten Kopulation untersucht. 
Eine grol~e Anzahl der Follikel 3 und 4 zeig'ten Degeneration der Granulosa, andere 
Follikel waren gut erhalten. Es fanden sich reife Follikel, sowie reife Follikel, in 
denen Degeneration der Granulosa begonnen hat. 

In dem zweiten Fall hatte alas Tier vor der Herausnahme der Ovarien abor- 
tiert; die Follikel 4 waren teilweise gut erhalten, teilweise zeigten sie Degeneration 
der Granulosa. Es fanden sioh reife und der Reife nahe Follikel. Die Untersuchung 
war 17 Tage nach der letzten Kopulation vorgenommen worden. In dem dritten 
Falle fanden sich gute und granulosa-degenerierte Follikel 3 und 4, reife Follikel 
und reife Follikel, die in Degeneration begriffen waren. Die Untersuchung der 
Ovarien erfolgte 16~ Tage nach der Kopulation. In dem vierten Falle (15 Tage 
nach der Kopulation) war die Degeneration der Granulosa bedeutend; reife Fol- 
likel waren vorhanden. Wir finden also in allen diesen vier Fallen reife Follikel. 

In diesen, sowie in den anderen Versuchen dieser Serie war in der groiSen 
Mehrzahl der Falle relativ haufiger als in der ersten Versuchsreihe die Exstirpa- 
tion der Corpora lutea gegen Ende tier ersten Woche vorgenommen worden. 

In 25 weiteren Fallen erfolgs nach vollst~ndiger Exstirpation der Corpora lutea 
eine vorzeitige Ovulation. In 9 Fi~llen, in denen die Exstirpation der Corpora ]utea 
unvollstandiggewesenwar, war keineOvulationeffolgt; zugleichwarenreifeFollikel 
vorhanden (in zweien dieser Falle war bei der Herausnahme der Ovarien Schwanger- 
schaft vorhanden). In 4 weiteren Fallen mit unvollstandiger Exstirpation der 
Corpora lutea fehlten reife Follikel. In diesen Fallen kSnnen die Follikel viel oder 
wenig Degeneration der Granulosa zeigen; in einem dieser vier Tiere war Schwanger- 
schaft vorhanden. 

Schwangerschaft kann sich auch in solchen Tieren finden, in denen nach volL 
st~ndiger Exstirpation der Corpora lutea eine Vorzeitige Ovulation stattgefunden 
hatte. Reife Follikel finden sich also in etwas mehr als 2/3 der Falle, in denen die 
Exstirpation der Corpora lutea unvollstandig gewesen war. 

P a t h o l o g i s c h e  A b w e i c h u n g e n  y o n  d e m  n o r m a l e n  Z y k l u s  
d e s  S a u g e t i e r o v a r i u m s  u n d  i h r e  B e z i e h u n g e n  z u r  

S t e r i l i t a t .  

Wir haben bereits oben an verschiedenen Stellen dieser Mitteilung auf patho- 
logische Veranderungen hingewiesen, die den normalen Zyklus im Ovarium treffen 
k6nnen; bier sollen genauere Angaben hiertiber gemacht werdem 

Im ganzen wurden die Ovarien von ungefahr 380 Meerschweinchen-auf Serien- 
schnitten untersucht. In 54 Fallen fanden sich pathologische Abweichungen yon 
dem normalen Zyklus. Wit kiinnen nun 26 Tiere gesondert betrachten; in den 
Ovarien dieser wurden mit einem kleinen Thermokauter gewisse Teile des Ovariunas, 
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meist Corpora lutea und deren Umgebung,  ausgebrannt,  In  15 dieser 26 Tiere  

fanden sich pathologische Veranderungen im Zyklus, Falls wir also yon diesen 
besonderen Fallen absehen, finden wir unter 354 Tieren in 39 Fallen Abweichungen 
yon dem normalen Zyklus, also in etwa 11% aller Tiere. 

Wit  kSnnen diese pathologischen Abweichungen in zwei Klassen einteilen 
a) Falle, in denen entweder zu starke oder zu schwache Degeneration der Granulosa 

beobachtet  wird, und~b) Hypotypie  des Zyklus. In  diesen Fallen entwickeln sich 
die Follikel nicht voll, sie bleiben auf einer friiheren Entwicklungsstufe stehen, und 
Bindegewebe wachst zu frtihzeitig in die Granulosa oder in die FollikelhShle. Dazu 
kommen noch einige verwandte ~ Zustande. D i e H y p o t y p i e s t e 11 t d i e 

w i c h t i g s t e  p a t h o l o g i s e h e  A b w e i c h u n g  y o n  d e m  n o r -  
m a l e n  Z y k t u s  d a r .  

Zuerst wollen wir kurz Abweichungen in der D%'eneration der Granulosa 

betraehten. 

In 2 F~tllen fanden wir Ovarien, in denen eine abnorm starke Degeneration der Granulosa 
vorhanden war. Im ersten Tiere waren 3 Tage naeh der Kopulation die Corpora lutea total ex- 
stirpiert worden; 13 Tage sparer, also 16 Tage nach der Kopulation, wurden die Ovarien untersucht, 
Es fanden sieh einige Follikel, zwei mit wohlerhaltener Granulosa; abet in andern Follikeln 2 und 
sogar 1 fand sieh Degeneration der Granulosa; ebenso fand sich Degeneration der Granulosa in 
Follikel 3 und 4. Zugleieh war bier die Resorption der nekrotisehen Granulosa sehr verlangsamt, 
und Bindegewebe und Phagozyten wueherten in die HShle ein; die Phagozyten waren wahrseheinlieh 
lediglich losgelSste Bindegewebszellen. Diese abnorm starke Degeneration der Granulosa war viel- 
leieht dutch die Sehw~iehe des Tieres veranlaI~t; die unzureiehende Zirkulation mag die direkte 
Ursache gewesen sein, die auch die verlangsamte Resorption der Granulosa veranlafite. 

In einem 2. Falle wurden 7~ Tage naeh der Kopulation Einsehnitte in den Uterus gemaeht; 
14 Tage sparer wurden die Ovarien zur Untersuehung entnommen; in den Follikeln der versehieden- 
sten GrS~e land sieh Degeneration der Granulosa, sogar in kleinen Follikeln; auch in einem fast 
reifen Follikel land sich etwas Degeneration der Granulosa. ]n diesem Fall ist die Ursache der 
Degeneration unbekannt. Das Corpus luteum war teilweise vakuol~r. 

Ware hier ein reifer Follikel ohne Degeneration der Granulosa vorhanden 

gewesen, so kSnnte es sieh u m  das der Ovulation direkt vorhergehende Stadium 
handeln. Vielleieht liegt trotz der teilweisen Degeneration der reifen Follikel ein 

solehes Ovarium vor. In diesem Falle wtirde es sich also um ein sonst normales 
Ovarium handeln mit frtihzeitiger Degeneration der Granulosa des reifen Follikels. 

In 2 andern F~illen war die Degeneration der Granulosa nur in aul]erordentlich geringfiigigem 
Ma~e vorhanden. 

In dem ersten dieser beiden F~lle wurden 4 Tage 17 Stunden nach tier Kopulation die Corpora 
lutea exzidiert, 3 Tage 20 Stunden nach der ersten Operation wurden Einschnitte in den Uterus 
gemaeht, und 18�89 Tage nach der Kopulation wurden die Ovarien zur Untersuehung entnommen. 
Die Follikel 3 und 4 waren gut erhalten, Degeneration der Granulosa fehlte fast v51!ig. Ein reifer 
Follikel hatte sich nieht entwiekelt. Es ergab sieh, daft ein Corpus luteum zuriickgelassen worden 
war bei der ersten Operation, und zugleich war Schwangersehaft vorhanden. 

In einem zweiten Falle handelte es sieh um ein junges Tier mit kleinen Ovarien. 1 Tag 
21 Stunden nach der Kopulation wurden Einsehnitte in den Uterus angelegt, 12 Tage sparer wurden 
die Ovarien zur Untersuehung herausgenommen. Es fanden sieh Follikel versehiedener GrSl~e, 
aueh vollentwiekelte, mit Mitosen in der Granulosa, Degeneration der Granulosa fehlte abet. Reife 
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Follikel waren nicht vorhanden. Das Corpus luteum, das yon der letzten Ovulation herriihrte, 
war gut erhalten; auch bewies das Vorhandensein eines ,,gelben Kiirpers", dai~ sehon f:riiher eine 
Ovulation stattgefunden trod der ietzten vorangegangen war. 

Vielleicht zeigen diese Veranderungen der Granulosa ein langsameres Tempo 
in der Entwicklung und Atresie der Follikel an; es fehlen daher aueh reife Follikel. 
Jedenfalls sind diese bisher angeftihrten Abweichungen vor dem normalen Zyklus 
yon viel geringerer Bedeutung als die folgende StSrang, die Hypotypie des Zyldus. 
Diese Hypotypie ist die haufigste pathologische Erseheinung, die wir finden, und 
sie mag zur zeitweisen Sterilitat ffihren. Die typische Hypotypie besteht darin. 
dai~ die Follikel nicht den gewiihnlichen Entwicklungszyklus durchgehen, sondern 
da~ die Entwieklung der Follikel auf einem zu frtihen Stadium stehen bleibt und 
da~ dann regressive Veranderungen eintreten. Wir finden in typischen Fallen 
guterhaltene Follikel 1 und 2. Ehe nun die Follikel 2 sich in Follikel 3 umwandeln. 
degenerieren einzelne Granulosazellen; und bald darauf zieht Bindegewebe in die 
FollikelhShle und fiillt sie aus. Der Follikel wird vorzeitig atretisch. Da auf diesen 
Stufen der Entwicklung die Granulosazellen nut in relativ geringer Zahl vorhanden 
sind, so tritt diese Degeneration der Granulosa nicht markant hervor und der 
Schnitt durch ein Ovarium unterseheidet sich unter dem Mikroskop deutlich yon 
dem Schnitt durch ein normales Ovarium. Die Degeneration der Granulosa ist 
kaum wahrnehmbar; wir sehen in der Hauptsache guterhaltene Follikel 1 und 2 
und atretische Follikel 2, in den versehiedenen Stadien der Bindegewebsorganisa- 
tion und Atresie. In anderen Fallen geht die Entwicklung der Follikel etwas 
weiter, ehe die Atresie eintritt, sie entwiekeln sich nahezu zu Follikeln 3 oder einige 
Follikel k(innen sogar die GrOl~e 3 erreichen. Diese Formen der Hypotypie stellen 
die haufigste pathologische Form des ovariellen Zyklus dar. Einige Variationen 
des Zyklus werden gelegentlich beobachtet, die in gewissen Beziehungen zur Hypo- 
typie stehen. So kann es vorkommen, dal~ Bindegewebe vonder  Interna in die 
Granulosa einzieht, ohne dal~ die Granulosa degeneriert ist. In anderen Fallen 
ist die Entwicklung der Follikel im allgemeinen normal, aber in einen Follikel 2, 
in dem die Granulosa langsam degeneriert, zieht Bindegewebe vorzeitig ein. 

Es sollen nun einige Beispiele ftir diese hypotypische Entwickhmg angeftihr[ 
werden, die die verschiedenen Falle, unter denen sie vorkommt, illustrieren mSgen. 

1. In einem ungef~hr 480 g schweren Meerschweinchen warden 20 Stunden nach der Kopula- 
tion die Tuben unterbunden, 51~ Tage spater wurde Paraffin in den Uterus injiziert und 8 Tage 
naeh der Injektion, 14~ Tage naeh der Kopulation, wurden die Ovarien zur Untersuehung ent- 
nommen. Die Corpora lutea waren klein und zeigten beginnende Vakuolisierung der Luteinzellen 
in der Peripherie des Corpus luteum. Es fanden sich guterhaltene Follike] 1 und 2; dalm trat 
Atresie ein, und viele Follikel zeigten diese Bindegewebsatresie; die Degeneration der Granulosa 
~rat stark zuriiek. Hier sehen wit, wie dies oft der Fall ist, da]~ naeh vorheriger Reifung yon 
Follikela und naeh typiseher Ovulation, die zur Bildung des Corpus luteum fiihrte, Hypotypie 
eintrat. Wir stellen ferner lest, da~ diese Hypotypie in einem nicht jtmgen Tiere sieh einstellen 
kann, und besonders bemerken Wir, dali in diesem Falle sGhon friihzeitig degenerative Ver~derun- 
gen am Corpus !uteum eintreten und dab das Corpus luteum relativ klein ist; diese Abweiehungen 
im Verhalten des Corpus luteum linden wir nieht Selten bei Hypotypie. 
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2. Ein Meerschweinchen befand sich anscheinend in dem Stadium des sexuellen Zyklus, 
in dem die Kopulation gewShntich stattfindet, in der Periode der sexuellen Erregung. In diesem 
Falle wurde eine Kopulation verhindert. 6 Tage spi~ter wurden Einschnitte in den Uterus gemacht, 
und 10 Tage darau'f wurden die Ovarien zur Untersuchung entnommen. Dieselben waren, wie 
dies nicht selten bet Hypotypie der Fall ist, klein. Eine Ovulation hatte bet diesem Tiere noch 
:hie stattgefunden. Es fanden sich weder junge noch alte, sich zuriickbildende Corpora lutea. 
Guterhaltene Follikel 1 und 2 waren vorhanden ; eine Anzahl von Folliketn erreichte beinahe, aber 
nicht ganz, die GrSlie 3. Ein wohlerhaltener Follikel 3 fund sieh nicht; ehe diese GrS~e en-eioht 
wurde, trat Degeneration der Granulosa und Bindegewebseinwanderung ein. Ein Reifen der Fol- 
likel land nicht start uater diesen Umst~nden. Solange dies dutch die Hypotypie unmSglich 
gemaoht ist, kann eine Ovulation nicht eintreten. Hier sehen wir ein Beispiel, in dem die Hypo- 
typic die reohtzeitige Ovulation hemmte. Es ist dies vermutlich nut ein tempor~rer Zustand; 
und wahrseheinlich wird es sp~ter doch zur Reife einiger Follikel kommen. Bemerkenswert ist 
in diesem Falle die geringe GrSfle der Ovarien. Es ist nicht sicher, ob die Hypotypie oder die 
geringe GrSi~e der Ovarien den primiiren Faktor darstellt; beide Faktoren stehen wahrscheinlich 
in Beziehung zueinander. Ich halte es fiir wahrscheinlicher, dal~ die unzureichende Entwicklung 
der Follikel primer ist und dal~ sic die geringe GrSl]e der Ovarien bedingt. 

3. Die Kopulation eines Meersehweinehens, das in der Periode der sexuellen Erregung stand, 
wurde verlfindert. 13 Tage sparer wurdcn Einschnitte in den Uterus angelegt und 11 Tage nachher, 
also 24 Tage nach der Kopulation, wurdcn die Ovaricn zur mikroskopischen Untersuchung ent- 
nommen. Es fund sich ein ganz kleines, sich rfickbildendes, geschrumpftes Corpus luteum; das- 
selbe entsprach etwa einem 24 Tage alten Corpus luteum. Es hatte also zur Zeit der geschlecht- 
lichen Erregung oder bald nachher eine spontane Ovulation stattgefunden. Eine weitere Ruptur 
eines Follikels hatte aber nicht stattgefunden trotz der starken Riickbildung des Corpus luteum; 
und dies ist leicht zu verstehen, wenn wit den Zustand der Follikel beriieksichtigcn. Es trat 
ni~mlich schon Degeneration der Follikel ein, sobald sic die GrSiie 2 erreicht hatten; die Granulosa 
degenericrt und Bindegewebe zieht ein. Die Follikel I u n d  2 waren in groi~er Menge vorhanden, 
und ganz atretische Follikel waren in relativ geringer Zahl vorhanden. Follikel 3 fanden sich 
nicht, undes war sehr wenig Karyorrhexis der Granulosazellen vorhanden. Reife FoUikel 
kSnuen sieh unter diesen Umsti~nden natiirlich nicht bilden. Wir sehen also in diesem Falle die 
Hypotypie in einem sp~ten Stadium des scxuellen Zyklus. 

Derselbe Befund wurde bet einem andern Tiere erhoben, das in ]eder Beziehung sich wie 
das vorhergehende (3) verhielt, das aber start nach 24 Tagen 23 Tage nach der Periode der sexuellen 
Erregung untersucht wurde. 

4. Hypotypie kann aber aueh vorhanden sein in Fgllen, in denen ein guterhaltenes Corpus 
:iuteum vorhanden ist. So wurden in einem Falle 5 Tage 5 Stunden naeh der Kopulation Ein- 
schnitte in den Uterus gemaeht; I0 Tage sp~ter wurden die 0varien zur Untersuchung entnommen. 
Es fund sich die oben beschriebene Hypotypie. Guterhaltene oder degenerierte Follikel 3 und 
zti~rkere Degeneration der Granulosa kleinererFollikel waren nicht vorhanden. In diesem Falle 
waren gute Corpora lutea yon bedeutender GrSfle sowie atretische gelbe KSrper vorhanden. Die 
Ovarien und der Uterus waren relativ klein; wahrscheinlich war sogar eine Schwangerschaft vor- 
handen in einem Segment des Uterus. 

In diesem Falle handelte es sich um ein 5 Monate altes Tier. 9~  Stunden nach der Kopula- 
tion wurden die Tuben unterbunden, 6 Tage 4 Stunden spiiter wurdcn Einsehnitte in den Uterus 
gemacht. Es fanden sieh gute Follikel 2; in diese wuehs dann Bindegewebe. Nut wenige Follikel 
erreiehten die Gr5Be 3, und nur wenig Granulosadegeneration war sichtbar. Es handelt sich also hier 
unzweifelhaft am Tiere, deren Alter eine voile Entwicklung der Fotlikel erwarten tieB. 

6. Ganz entsprechende Hypotypie kSnnen wir in Tieren finden, die Junge geboren hatten 
~)der wenigstens in einem vorgeschrittenen Stadium der Schwangerschaft sich befunden hatten. 
:In einem solchen Tiere fanden sich 16 Tage naeh der Kopulation (6 Tage naeh der Kopulation 
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waren Einsehnitte in den Uterus gemaeht worden) kleine Ovarien. die ein altes Corpus lutehm. 
alas von einer frfiheren Sehwangersehaft herrfihrte, enthielten. Follikel 1 und 2 waren zum Teil 
gut erhalten. In andern Follikeln 1 und 2 trat Granulosadegeneration und Einwaehsen des Binde- 
gewebes ein. Also kleine Ovarien in einem Tiere, das offenbar friiher schon einmal Junge geworfen 
hatte, in dem also friiher reife Follikel sieh entwiekelt hatten. Wiederum finden wir bier kleine 
Ovarien. Dieses Tier ist noeh in anderer Hinsicht interessant. Trotz der Kopulation. die 16 Tage 
vor Herausnahme der Ovarien stattgefunden, war damals keine Ovulation auf die Kopulation 
gefolgt. Dies ist ein aul~erordentlich seltenes Vorkommnis bei Neersehweinchen, und es liegt die 
Annahme nahe, dal~ schon zur Zeit der Kopulation Hypotypie bestanden babe und die Ovulation 
verhinderte. 

7. DaB dieselben Veriinderungen aueh in Tieren eintreten kSnnen, in denen alle Corpora 
lutea exstirpiert worden waren bald naeh der Ovulation, habe ieh sehon oben mitgeteilt; und es 
ist anzunehmen, dal~ die Hypotypie in diesen Fitllen die friihzeitige Ovulation verhindert. 

8. In zwei andern Tieren fanden sieh dieselben Ver~nderungen 18 und 19 Tage naeh der 
Kopulation, 7 bzw. 9 Tage naeh der Kopulation waren in diesen F~illen Einsehnitte in den Uterus 
gemaeht women; in beiden F~llen waren regressive Ver~inderungen an den Corpora lutea vor- 
handen. In dem zweiten Tiere Iand die Entwieklung mit der Bildung yon Follikeln 3, in dem ers~en 
mit der Bildung von Follikeln 2 ihren Absehluil. 

9. In einem Tiere, das geboren hatte, wurde die Kopulation. die gew5hnlieh einige Stunden. 
nachdem die Jungen geworfen sind, stattfindet, verhindert. Trotzdem Iand eine spontane Ovula- 
tion state. 3 ~  Tage sp~ter wurden Einsehnitte in den Uterus gemaeht und 14 Tage nachher 
wurden die Ovarien zur Untersuchung enmommen. Es bestand vSllige ttypotypie; und nur 
wenige Follikel hatten ganz oder fast die GrSl3e 3 erreieht. GewShnlieh degenerierten sehon die 
Follikel 2. 

10. Dal~ Hypotypie des ovariellen Zyklus mSglieherweise l~tngerdauernde oder vielleicht. 
permanence Sterilitat verursaehen kann. darauf weist unter anderem folgender Fall hin: Ein Meer- 
sehweinehen zeigte keine Neigung zur Kopulation trotz vielfaeher sieh fiber l~ngere Zeit erstreekender 
Gelegenheit hierzu. Bei der Untersuehung zeigte sich. dal~ das Tier noeh nie ovuliert hatte, unge- 
achtet seines Alters: die Ovarien waren klein, hatten aber eine gute Gefitl~versorgung. Viele gute 
Follikel 1 und 2 waren vorhanden. ; die Follikel 2 degenerierten: nut ein Follikel 3, der sieh in 
einem friihen Stadium der Degeneration der Granulosa befand, wurde gefunden. Diese Hypo- 
typie erklErt alas Ausbleiben jeder Ovulation. In diesem Falle mug dieser Zustand lange Zeit 
hindureh bestanden haben. 

11. Aueh das folgende Beispiel zeigt, dal~ temporiire Sterilit~tt die Folge der Hypotypie 
sein kann. Ein Meerschweinehen zeigte einen gewissen Grad der sexuellen Erregung, aber es 
bedurfte mehrsttindiger Reizung dureh ein Mi~nnet/en. um eine Kopulation herbeizufiihren. Die- 
selbe fiihrte aber nicht zur Ovulation. 4 Tage naeh der Kopulation wurden Einsehnitte in den 
Uterus gemaeht, 11 Tage nach der Operation starb das Tier. Uterus und Ovarien waren klein. 
Es land sieh Hypotypie. Die Follikel degenerierten, ehe sie die GrSfle 3 erreicht hatten. Eine 
Ovulation hatte hie stattgefunden. Aueh in diesem Falle war die Hypotypie wahrscheinlieh die 
Ursaehe der Steritit~it. Es ist wahrscheinlieh, dal~ trotz der Ilypotyple ein gewisser Grad tier 
sexuellen Erregung mSglieh ist. 

12. Die Hypotypie ist nun nicht in jedem Falle so marka~nt, wie folgendes Beispiel zeigt. 
Die Kopulation wurde bei einem Meersehweinehen. naehdem es Junge geworfen, verhindert. 
4 Tage sparer wurden Einsehnitte in den Uterus gemaeht und 9 Tage nach der Operation wurden 
die Ovarien zur Untersuehung entnommen. In den meisten Follikeln war Granulosadegeneration 
eingetreten, ehe die GrSl]e 3 erreicht worden war. Der Degeneration der Granulosa folgte Ein- 
wanderung yon Bindegewebe; doeh fanden sieh in diesem Tiere ein guter Follikel 3 und zwei gut- 
erhaltene Follikel, die fast die GrSge 4 erreieht hatten. Ein reifer Follikel hatte sich nicht ent- 
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wickelt. Es ist wohl zweifellos, dal~ auch in diesem Falle die Hypotypie das Reifen der Follikel 
hemmte. 

13. Eine verwandte Abnormalit~tt ist in den Ovarien eines Tieres in dem folgenden Falle 
gefunden worden: 1 Tag 4~  Stunden naeh der Kopulation wu~den die Tuben unterbunden, 5 Tage 
spiiter wurde der Uterus kauterisiert und FremdkSrper eingeffihrt. 20 Stunden nach dieser Opera- 
tion wurden die Ovarien zur Untersuehung entnommen. Es Ianden sich guterhaltene Follikel 
der GrSfie 1, 2, 3 und etwas grSl~ere Follikel. Von der Theca interna w~ichst Bindegewebe in 
die Follikel der GrSfle 3; das Bindegewebe w~chst aueh hi den Cumulus ovigerus. Hier witchst 
also Bindegewebe in die Granulosa gut erhaltener Follikel ohne vorhergehende Degeneration der 
Graaulosa. 

14. Ein ~hnlicher Fall ist der folgende, wo es sich um ein ~lteres, etwa 660 g wiegendes Tier 
handelte. 13 Tage nach der Kopulation wurden die Ovarien ~um Zwecke der Untersuchung dem 
schwangeren Tiere entnommen. Es fanden sich gute Follikel 1, 2, 3, 4; ebenso Follikel 3 mit 
Degeneration der Granulosa. In einer Anzahl Follikel 3, die gut erhalten sind, in denen Degenera- 
tion der Granu]osa nieht vorliegt, ziehen Bindegewebsziige yon der Interna in die Granulosa; auf 
diese Weise werden Teile der Granulosa yon dem Reste der Granulosa teilweise oder ganz abgetrennt. 
W~hrend also in F~illen typiseher Hypotypie das Bindegewebe in kleine Follikel zieht, in denen die 
Granulosa degeneriert, zieht bier das Bindegewebe in wohlerhaltene Follikel undes  bilden sich 
grol~e Follikel. 

Pathologische Veranderungen des ovariellen Zyklus erklaren nun auch, warum 
in der Versuchsserie, in der die Corpora lutea vollstandig oder unvollstandig aus- 
gebrannt wurden, die Beschleunigung der Ovulation auch in solchen Fallen nur 
ausnahmsweise eintrat, in denen die Exstirpation vollst~indig gewesen war. Es 
ergab sich namlieh, da6 in allen Fhllen, in denen die Exstirpation der Corpora lutea 
vollstandig gewesen war, ohne da~ eine vorzeitige Ruptur der Follikel eintrat, 
pathologische Veranderungen des ovariellen Zyklus vorlagen, in den meisten 
Fallen die gewShnliche Hypotypie, dal~ in einem Falle aber offenbar aueh verlang- 
samte Wachstumsprozesse in den Ovarien stattfanden, was dadureh zum Ausdruck 
kam, da6 in den Follikeln nnr sehr wenig Granulosadegeneration eintrat; reife 
Follikel bildeten sieh daher nicht in den Ovarian. 

Von besonderem Interesse ist ein Fall, in dem nur das Ovarium der einen Seite 
gebrannt wurde, namlich 4 Tage 4 Stunden nach der Kopulation. 5 Tage spater 
wurden Einschnitta in den Uterus gemaeht und 10 Tage naehher wurden die Ovarien 
zur mikroskopischen Untersuehung entnommen. In dem gebrannten Ovarium 
erreichte kein Follikel die GrO6e 3, wenige erreiehten annfihernd die Gr6~e 3. 
Schon frtihzeitig trat Atresie ein. In dem nichtgebrannten Ovarium bildeten sieh 
Follikel 3 und sogar grSl~ere Follikel, aueh reife Follikel waren vorhanden; doch 
waren auch in dem nicht gebrannten Ovarium nut wenige Follikel mit degenerierter 
Granulosa vorhanden. Wit sehen also. dab zu einem Teil wenigstens die Wirkung 
des Brennens auf d a s Ovarium besehrankt bleibt, in dem die Kauterisierung 
vorgenommen wird. Da6 nicht doch eine gewisse Wirkung aueh auf das Ovarium 
tier anderen Seite ausgeiibt wird, kann vorlaufig nicht ausgeschlossen werden. 

In den Fallen, in denen andere Teile des Ovariums gebrannt oder in denen 
die Corpora lutea nicht vollstandig ausgebrannt wurden, land sich Hypotypie in 
der Mehrzahl der Falle (10 Falle) nicht. Die ~ehrzahl dieser Falle betrafen 
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Kontrollversuche, in denen andere Teile des Ovariums verbrannt warden. In 
7 Fallen fanden sich auch bier pathologische Veranderungen; darunter in 
5 Fallen Hypotypie. I~ur einer dieser 7 Falle betraf ein Kontrolltier, in dem 
andere Teile des Ovariums ausgebrannt warden, und in diesem Falle land sich 
lediglieh Mange| an Granulosadegeneration, abet keine tIypotypie. In 6 
Kontrolltieren und in 4 Tieren, in denen die Exstirpatiou der Corpora lutea 
unvollstandig war, war der Zvklus normal. In 7 dieser 10 Tiere fanden sich 
reife Follikel. 

Wir sehen also, dab Hypotypie des ovariellen Zyklus sich viel haufiger 
in den Ovarien derjenigen Tiere fand, in denen alle Corpora lutea ausgebrannt 
women waren, als in denjenigen, in denen nur einzelne Corpora lutea oder andere 
Teile ausgebrannt worden waren. Der Grund hierfiir ist der folgende: In den 
erstgenannten Ovarien war der Eingriff viel starker als in der zweiten Klasse yon 
Tieren; es wurde in den erstgenannten ein griil3erer Teil der Ovarien verletzt. 
~Tun geniigt es wahrseheinlich, etwa 1/5~/s des Ovariums dutch den Thermo- 
kauter zu zerstiiren, um das gewiinschte Resultat zu erhalten; der grSl~ere Tell 
des Ovariums kann gut erhalten sein. Die Zellen bleiben am Leben, Mitosen 
finden sich, die Blutzirkulation ist gut; abet es liegt anscheinend ein partieller Ge- 
websshoek vor; die Follikel entwickeln sieh nicht zu ihrer vollen GrSl~e; ehe dies 
geschieht, tlitt Bindegewebsatresie ein. Wir kiinnen vielleicht diesen Zust~nd 
vergleichen mit dem, den wir ira Tumorgewebe finden, das wit sehadlichen Ein- 
wirkungen yon Hitze oder yon Chemikalien a ussetzen; der Tumor waehst, wie 
ich friiher zeigte, aber mit verringerter Virulenz; oft bildet sich der Tumor zuriiek. 
Es liegt ein Zustand des Gewebes vor, der zwisehen Zelltod oder latentem Leben 
und vollkraftigem Leben steht; wir kSnnen diesen Zustand als Gewebsshoek be- 
zeiehnen. 

Dieses Verhalten der Ovarien nach dem Ausbrennen der Corpora lutea erklart 
also, warum in den meisten Fallen trotz dem vollstandigen Fehlen der Corpora 
lutea dennoeh keine vorzeitige Ruptur stattfindet. Die Erwarmung sehadigt die 
tibrigen Follikel in einem geringen Grade and verhindert die volle Reifung der 
Follikel. Das Aussehneiden der Corpora lutea ist deshalb dem Ausbrennen der- 
selben vorzuziehen. 

Wit sehen also, dai~ wir die Hypotypie der Ovarien experimentell produ- 
zieren kSnnen; es handelt sich hierbei um eine Sehwachung der Waehstumsenergie 
in den Follikeln. 

Auf die Bedeutung der Hypotypie ftir die Sterilitat haben wit sehon an ver- 
schiedenen Stellen hingewiesen. Es ist ganz klar. dal~ in Ovarien, in denen die 
zyklischen Vorgange, insbesondere die Entwieklung der Follikel hypotypiseh ist, 
cine Ovlflation nieht stattfinden kann; die tIypotypie mug also wahrend ihres 
Bestehens Sterilitat herbeifiihren. Wie lange diese Sterilitat dauert, kann nicht 
sicher angegeben werden, da wir nieht wissen, wie lange die Hypotypie in den 
einzelnen Fallen dauert. Gewisse Beobaehtungen, die wit oben mitteilten, machen 
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es aber sehr wahrscheinlich, dal~ die Hypotypie 1Angere Zeit bestehen kann und 
eine 1Angerdauernde SterilitAt herbeifiihren kann; wit fanden z. B. Hypotypie in 
Ovarien yon Tieren, in denen noch keine Ovulation stattgefunden, obwohl das 
Alter dieser Tiere eine Ovulation hAtte erwarten lassen. Ich glaube, dal3 weitere 
Untersuchungen in dieser Richtung yon Wichtigkeit sein werden. 

Solehe Untersuchungen kSnnen relativ leicht an Meerschweinchen angestellt 
werden, in denen die Ovarien ohne allzugrol3e Miihe in Serienschnitte zerlegt 
werden; sie dfirften nut schwierig am Menschen durchfiihrbar sein; doch liegt es 
nahe anzunehmen, dal3 aueh hier prinzipiell dieselben pathologisehen Verande- 
rungen unter gewissen UmstAnden eintreten kSnnen. 

Da.s Ovarium kehrt auf einen friiheren Entwieklungszustand zuriick. In 
einem Tier, das seinem Alter zufolge geschleehtsreif h~tte sein sollen, zeigt es Charak- 
tere, wie wir sie bei 3- bis 4wSchigen Tieren finden. 

Z n s a m m e n f a s s u n g .  

Es kann sich hier nur darum handeln, einige der wesentliehen Ergebnisse zu- 
sammenzufassen; fiir manehes andere mu6 auf die vorhergehende Darstellung 
verwiesen werden. 

1. Die zur Zeit der Ovulation stattfindende Degeneration der Follikel wird 
nieht durch die Ovulation als solche bewirkt, sondern dutch die der Ovulation 
vorangehenden VorgAnge, die zur Ovulation ftihren. 

2. Die Theca interna der atresierenden Follikel entspricht dem Gewebe, das 
in den Ovarien einiger Tiere als interstitielle Drtise bezeiehnet wird. Beim Meer- 
schweinehen haben diese Zellen nieht den Charakter von Driisenzellen. Fernerhin 
ist es aueh deshalb unwahrscheinlieh, da6 die sogenannte interstitielle Drtise beim 
Meerschweinchen von grol~er, den sexuellen Zyklus regulierender Bedeutung ist, 
weil sie in den der Ovulation folgenden sechs Tagen besonders im Ovarium prA- 
ponderiert, und weil sie ferner in relativ alten Tieren starker entwickelt ist als in 
Jungen, in das Alter der sexuellen Reife eingetretenen Tieren. 

3. Die Kurve, welche die mitotische Vermehrung der Granulosa und Lutein- 
zellen darstellt, zeigt zur Zeit des Follikelsprungs ein Minimum. 

4. Die beiden Perioden vom ersten bis seehsten und vom sechsten zum zehnten 
Tage stellen die Wachstumsperiode des Ovariums dar. Nach dem zehnten Tage 
setzt die Gleichgewichtsperiode ein, in der auf der einen Seite Follikel zur Gr61~e 
3 und 4 heranwachsen, dann degenerieren und von anderen Follikeln ersetzt werden. 

5. Vom 10. bis 15. Tage naeh der Ovulation finden sich reifeFollikel in den 
Ovarien einzelner Tiere, fehlen abet in der Mehrzahl der FAlle; auch Vom 15. bis 20: 
Tage nach tier Ovulation fehlen reife Follikel in der Mehrzahl der FAlle. Die Pro- 
portion der guterhaltenen und granulosa-degenerierten Follikel wechselt zu dieser 
Zeit. Auch vom 20. bis 50. Tage nach der Ovulation fehlen in fast zweiDritteln 
der FMle reife Follikel; aueh hier wechselt in einzelnen Fallen die Proportion 
zwischen guterhaltenen und granulosa-degenerierten Follikeln. Obwohl die reifen 
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Follikel resistenter sind als die anderen Follikel, verfallen auch sie naeh einiger 
Zeit der Degeneration, falls eine Ovulation unterbleibt. 

Wahrend der ersten Halfte der Schwangersehaft bilden sich reife Follikel, 
und zwar wurden dieselben in der grogen Mehrzahl der Falle wahrend dieser Periode 
gefunden, in grO$erer Zahl als auBerhalb der Sehwangersehaft. Nach einiger Zeit 
degenetieren aueh wahrend der Sehwangersehaft reife Folfikel, und andere grgl~e 
Follikel treten an die Stelle der degeneriel~en Follikel. Es ist also sehr wahrschein- 
lich, da$ Schwangerschaft das Reifen der Follikel begtinstigt. 

Im tibrigen wurden betr~chtliche Untersehiede zwisehen der Zahl der erhaltenen 
und degenerierenden Follikel in schwangeren und nieht schwang'eren Tieren nicht 
beobachtet. 

In der zweiten Hhlfte und besonders gegen Ende der Schwangerschaft finder 
eine Beschleunigung der Follikelreifung statt. 

6. Das Corpus luteum verhindert nicht die Reifung der Follikel wohl aber 
die Ruptur reifer FoUikel. Ob daneben das Fehlen der Corpora unter gewissen 
Umst~nden noch einen beschleunigenden Einfiu6 auf das Reifen der Follikel ausfibt, 
l~6t sich vorli~ufig mit Sicherheit nicht angeben. Das Corpus luteum scheint nicht 
die Entwicklung der Follikel zu beeiafiussen. 

7. Sehr h~ufig ist die Lage der reifen Follikel. soweit die Blutversorgung in 
Betracht kommt, eine besonders gfinstige, undes  ist wahrscheinlich, dal~ dieser 
Faktor oft entscheidet, welche Follikel vorzeitig degenerieren und welche reifen 
werden. 

8. Die grSBere Resistenz reifer Follikel schi~dlichen Einfitissen gegeniiber zeigt 
sich besonders kurz vor und nach beendeter Schwangerschaft. 

9. Unterbleibt nach dem Ende der Schwangerschaft die Ovulation, so bleibt 
w~hrend einiger Zeit der vor dem Ende der Schwangerschaft bestehende Zustand 
des Ovariums bestehen; es finden sich verschiedene Generationen reifer Follikel. 
Auch einige Tage nach Abort in der letzten Periode der Schwangerschaft finden 
wit eine Resistenz der reifen Follikel oder ein neues Reifen yon Follikeln. ein 
Zustand. der eine Vorbereitung auf eine kommende Ovulation darstellt. 

10. Es ist wie ein Versuch zu zeigen scheint, mSglich, dutch Einschnitte in 
reife Follikel zu einer Zeit, da spontane Ovulation bevorsteht, ein Corpus luteum 
zu erzeugen; hierbei unterbleiben die mit einer s p o n t a n e n Ovulation ver- 
bundenen degenerativen Vorgi~nge in den Follikeln des Ovariums. 

11. Falls in der Periode, in der normalerweise die Ovulation stattfinden sollte, 
die Kopulation verhindert wird, finder dennoch in der Yfehrzahl der Falle eine 
spontane Ovulation start, aber zuweilen mit einer gewissen Verspatung. Auch 
bei Tieren, bei denen, nachdem sie Junge geworfen, die Kopulation verhindert 
wurde, findet in der grol~en Mehrzahl der Falle eine spontane Ovulation start 
innerhalb der dem Werfen der Jungen folgenden Periode. 

12. Unterbindung der Tuben verhindert nicht die Entwicklung von reifen 
Follikeln oder die Ovulation. Da,l~ die hiernach gefundene griiSere H/iufigkeit 
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pathologischer Abweichungen von dem normalen Zyklus mit dem experimentellen 
Eingriff in Beziehung steht, ist nicht sicher. 

13. Das Verhalten der Follikel, insbesondere die Entwicklung yon reifen Fol- 
likeln, wird dutch die Exstirpation eines Ovariums nicht beeinflu~t. Auch Ex- 
stirpation eines Teiles der oder aller Corpora lutea beeinflu~t die Entwicklung der 
Follikel nicht merklieh. Doch war in dieser Versuchsreihe die Zahl der reifen 
Follikel bedeutender als in andern Versuehen; es ist daher die ~[Sglichkeit vorhan- 
den, dal3 die Exstirpation der Corpora lutea die Reifung der Follikel etwas be- 
sehleunigt. Diesen Einflu$ k5nnen wit aber nieht als erwiesen ansehen. Jedenfalls 
wissen wir, da6 die Anwesenheit der Corpora lutea die Ruptur, nicht abet die 
Reifung der Follikel verhindert. 

14. Wir kSnnen zwei Haupttypen in der pathologischen Entwieklung der 
Follikel unterseheiden: a) verst~rkte oder geschwaehte Degeneration tier Granulo sa 
und b) Hvpotypie der zyklisehen Veranderungen. Die letztgenannte ist die wieh- 
tigste pathologische StSrung, und sie ist insbesondere deshalb yon Bedeutung, 
well zur Zeit ihres Bestehens eine Reifung der Follikel und eine Ovulation nieht 
stattfinden kann. Dieser Zustand kann daher zur zeitweisen Sterilitgt ftihren. 
Gewisse Beobaehtungen, die hier mitgeteilt werden, deuten sogar darauf bin, da6 
die Sterilitat infolge der Hypotypie yon langerer Dauer sein kann. Es existiert 
also eine Sterilitat ovariellen Ursprungs. 

15. Hypotypie der Follikel schliel3t Entwicklung yon Plazentomen nieht aus, 
falls ein Corpus luteum im Ovarium vorhanden ist. Das Corpus luteum und nicht 
die Follikel bedingen die Bildung der Plazentome. 

16. Hypotypie des Zyklus kann sich aueh wahrend der Sehwangerschaft und 
nach der Exstirpation eines Ovariums in dem zur~ickgelassenen Ovarium entwickeln. 

17. Gewisse Beobachtungen maehen es wahrseheinlieh, da$ trotz Hypotypie 
des Ovariums eine zeitweise sexuelle Erregung eines Tieres bestehen kann. 

18. Die Hypotypie der Follikel bei einem Tiere, dessert Alter Geschlechtsreife 
erwarten lie6, entspricht einer Rackkehr zu einer frtiheren Entwicklungsstufe der 
Ovarien, wie sie sieh bei etwa 3 bis 4 Wochen alten Meersehweinehen fiudet. 


