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Xu 
Das Verhalten der mensehlichen Hypophyse nach 

Kastration. 
(Aus dem Pathologischen Institu~ der Universit~it Jena.) 

Von 

Prof. R. R S s s l e .  
(Hierzu I Tabelle und Tar. IY. i 

Unter den vielen Ra.tseln, welche die Erforschuug der Hormonwirkungen 
ira letzten Jahrzehnt neu aufgegeben hat, erseheinen zwei, die zu unserem Thema 
gehSren, besonders schwierig zu 15sen; das eine ist das Rgtsel der Gegenseitigkeit 
der Wirkung zweier Organe mit innerer Sekretion, wofiir als Beispiele die Ver- 
~nderung der Hypophyse nach Strumektomie und umgekehrt die Veri~nderung 
der Schilddriise nach Hypophysotomie und die gegenseitige Beeinflussung yon 
Thymus und Sexua]organen angefiihrt seien; das an@re ist die Erseheinung yon 
Waehstumsvorgi~ngen an Geweben dutch Zunahme, Abnahme oder 5Teuauftreten 
yon Hormonwirkungen. 5Tur in wenigen Fallen gelingt es uns, zu entseheiden, 
ob neuaufgetretene, ausgetallene oder gesteigerte innere Sekretion ftir die lormative 

�9 Leistung verantwortlich gemaeht werden k6nnen. Klarer gelegte Fiille wie die 
Hypertropaie der Milehdrtise in der Sehwangersehaft ( S t a r 1 i n g ) sind sehr 
spi~r]ieh, und sehon die Hypertrophie tier Hypophysis in tier Schwangersehaft 
ist unmSglich zu deuten, solange wit nieht wissen, welche Funktion den einzelnen 
Zellarten des Hirnanha~tgs und welche Funktion dem Eierstoek wi~hrend der 
Sehwangersehaft zukommt. 

Die Frage s aeh der AuslSsung yon Wachstum dutch Ausfall oder Abi~nderung 
yon Hormonwirkungen (gleiehgtiltig ob direkt dureh chemisehe Reizung oder 
auf dem Umwege fiber alas Nervensystem) ist fiir den Pathologen yon allgemeinster 
Bedeutung. 5~aehdem es fiir die Akromegalie vorlgufig nieht mit roller Sicherheit 
entsehieden werden kann, ob die Hypophysenveriinderung wirklieh (wie es aller- 
dings seheint) die primi~re Li~sien in der Kette der innersekretorischen Drttsen ist, 
mithin noch die MSgliehkeit besteht, dal3 die eosinophilen Adenome der Hypophysis 
dabei das Produkt eines formativen Hormonreizes sind, so dtirften Untersuchungen 
gerade dartiber yon Interesse sein, ob es Veriinderungen des Hirnanhanges dutch 
StSrungen der Hormonzusammensetzung des Blutes gibt, die sieh gerade in einem 
Wachstum der eosinophilen Ze]len der Hypophysis aul~ern. 

Ein soleher Fall liegt nun, wie gleich vorweggenommen sei, in der Vergnderung 
tier Hypophyse naeh Kastration vor. Es ergeben sieh also hinsichtlieh des Zu- 
sammentreffens yon Veranderungen der Keimdriisenfunktion und Xnderung der 
zelligen Zusammensetzung des Vorderlappens der Hypophyse heute schon drei 
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Kombinationen: Auswaehsen der Hauptzellen zu Sehwangersehaftszellen ( E r d - 
h e i n und S t u n n e ) bei GraviditAt, Adenombildung aus eosinophilen 
Epithelien (naeh B. F i s e h e r regelm~13ig) bei Akromegalie mit fast regelm~6igem 
Ausfatl der Keindriisentgtigkeit, Vermehrung und VergrSl]erung der eosinophilen 
Epitbelien naeh kiinstlieher Unterbreehung tier Keimdriisent~tigkeit (Kastration). 
Die Hypophyse bietet also durch die elektive Aus16sung der Ausbildung best innter  
Zellrassen ein besonders gutes Beispiel fiir die formative Wirkung yon Hornon- 
wirkungen. 

Freilieh sind wir gar nieht instande, die Bedeutung diesel" Vorg~tnge einzu- 
sehen. Sind sie eine blinde Reaktion ohne physiologische Bedeutung fiir den 
Organisnus, sind sie Anpassungen yon konpensatorischen Charakter, ist das 
Waehstun bedingt durch einen positiven Reiz oder ist es nur ein Zeichen yon 
Entlastung durch Wegfall hennender  Sekrete ? Auch wenn wir bei der Akronegalie 
eine priniire Schadigung der Hypophyse annehnen, ki~men wir bei einen Ver- 
gleieh derselben n i t  der Kastrationswirkung zu der Vorstellung, alas die Anwesen- 
heir reichlicher eosinophiler Zellen immer zusannengeht n i t  AufhSren der Kein- 
driisent/itigkeit; dabei kann diese letztere Erscheinung die prin~ire (bei Kastration) 
wie die sekundiire (bei Akronegalie) sein, Diese Korrelation zwischen beiden 
Phanonenen erinnert, wie nebenbei benerkt sei, lebhaft an die Art der Zusannen- 
gehSrigkeit erbliche r Merkmale, sowie auch sonst noch nanches aus der Lehre der 
inneren Sekretion an die heute notwendigen Vorstellungen in der Vererbungslehre 
erinnert, z. B. die sozusagen positive Fernwirkung des ktinstlichen Defektes yon 
Organen auf an@re wie gerade die Kastrationswirkung auf die zellige Zusannen- 
setzung der Hypophyse. Auch in bezug auf den ersterwahnten Punkt, die Gegen- 
seitigkeit der Beeinflussung zweier Organe mit innerer Sekretion, bietet das Paar 
Hypophyse-Genitale ein lehrreiehes Beispiel. Uber die Folgen der Exstirpation 
der Hypophyse fiir den Zustand tier Genitalorgane liegen jetzt n i t  den experinen- 
telien Arbeiten A s c h n e r s wohl endgtiltige Ergebnisse vor. Vereinzelte An- 
gaben stamnen schon yon C u s h i n g  (1910), ferner yon B i e d l ,  yon 
L e i s e h n e r und D e n k (1910). An den in jugendliehen Alter operierten 
I-Iunden lies sich" naeh der Ausschneidung der Hypophyse auSer den allgeneinen 
hypophysipriven WaehstunsstSrungen im Sinne einer universellen infantilistisehen 
I-Iennung im besonderen n0eh eine nakroskopiseh wie mil~'oskopiseh eigenttim- 
lithe Unterentwieklung der Genitalien feststellen, bei erwaehsenen Tieren atro- 
phierten diese bis zu einen gewissen Grade, das Auftreten der Brunst wurde ge- 
henmt,  Graviditat unterbroehen. Ftir die nornale Entwieklung und Funktion 
des Genitales ist die Hypophyse unentbehrlich. 

Die ungekehrte Wirkung, die der Entfernung der Keindrtisen auf die Be- 
sehaffenheit der Hypophysis, ist far den 1Vfensehen noeh wenig studiert. Besser 
bekannt ist sie ftir versehiedene Tiere dutch die systenatisehen und experinentellen 
Untersuehungen F i e h e r a s (1905). 
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Ein Vergleich yon Hypophysen kastrierte~ und nicht kastrierter Haustiere ( O c h s e n -  Stiere, 
entmannte und nieht entmannte Bilffel, Kapaun - -  Hahn) ergab einen hSchst auffalligen GrSl~en- 
untersehied; bei geringen individuellen Schwankungen des Hypophysengewichts unter Tieren 
gleicher Art ilbertraf die Kastrationshypophyse die Hypophyse geschlechtsreifer und geschlechts- 
ti~tiger Tiere um ein betri~chtliches, ja meist stellte sich das Gewichtsverhiiltnis wie 2 : 1. Voraus- 
setzung war, dab die Exstirpation der Keimdriise in der Jugend mid vollstiindig vorgenommen 
war; i n  Experimenten an weiblichen )/Ieerschweinchen stellte sich beraas, da/3 ein merkbares 
Anwachsen des Himanhangs schon 20 Tage nach der Ovariotomie nachzuweisen war. lgikro- 
skopisch fiel F i c h e r a eine Vermehmng der eosinophilen Zellen aaf; die Hypopbysen yon Hi~hnen, 
welche 20 bis 25 Tage nach der Kastration getiitet wurde, zeigten diese Erscheinung bereits, neben 
einer Hyper~mie der Drfise; die Vermeh~mg geschieht mitotisch. Injektion yon Hodensaft hat 
bei kasti'ierten Y[i~nnchen rasch eine Abnahme der eosinophilen Zellen zur Folge. Die Veri~nderung 
der Hypophyse nach Kastration deutet der italienische Autor als einen Zustand vermehrter Funk- 
tion. Seine Beobachtungen erschienen so eindeutig, der Ausschlag an der ttypophyse dm'ch Kas~ra- 
tion so augenfi~llig, F i c h e r a s Experimcnte schienen die Beweiskette so nmd zu schliei~en, 
dal~ man sich nut wundern kann, dal~ seine Angaben bisher ant  tcflweise besti~tigt worden sind. 
Zwar koante C i m o r o n i (zitiert nach B i e d l) die Befande F i c h e r a s filr kastrierte 
Hunde and Kaninchen, koanten P a r h o n und G o 1 d s t e i n sie filr Hunde und Katzen 
besti~tigen; Z a e h e r 1, ein Schiller B i e d 1 s ,  stellte fiir die Hypophyse yon Ratten wenigstens 
eine Volumenszunahme nach Kastration iest, wi~hrend die mikroskopisehen Beftmde eigenartig 
abwiehen (relative Verminderung der Eosinophilen bei Au~treten einer bcsonderen wabigen Zell- 
form). Ganz entgegcngesetzt lauten die Angaben yon M a r a s s i n i und L u e i a n i: das Hypo- 
physengewicht schwanke an sich bei zahlreichen Tieren und werde dutch die Wegnahm e der Keim- 
drilsen bei Hammeln, K~ilbern, Stieren nicht, auch nicht wesentlich bei Handen, Meerschweinchen 
und Kaninchen beeinflul~t. Am ehesten vergrSl~ere sich dutch ienen Eingriff noch die Hypophyse 
von H~hnen; meist, abet nicht immer veri~ndere sich die zellige Zusammensetzang. Auf diese 
Unregelmi~fiigkeit im experimentellen Erfolg sei besonders wegen meiner gleichen Beobachtung 
am Menschen hingewiesen; M a r a s s i n i and L u e i a n i haben, zum Tell aus jener Inkonstanz, 
den Schlu6 gezogen, der sigh auch mir im Verlauf tier vorliegenden Studien allmi~hlich aufgedriingt 
hat and yon dem ~eiter unten noeh die Rede sein wird, da] der Kastrationserfolg an der Hypophyse 
ganz individaell abhiingig ist yon der Eigenart des Stoffwechsels, mit einem Wort yon der Kon- 
stitution des Kastrierten, wobei nach meiner Meinung einzelne Bedingungen wenigstens bezeichnet, 
wenn auch nicht n~her gewilrdigt werden k(inncn, ni~mlich das Alter and die physiologische wie 
pathologische Individualgeschichte. 

Um auf die bisherigen Feststellungen fiber die Beschaffenheit der Kastratenhypophyse 
zurilekzukommen, so widersprechen sich auch hinsichtlich des Befundes bei Wallachen die beiden 
~orliegenden Mitteilangen zum Tell; wahrend nach C h r i s t i a n i (zitie~-t nach T a n d l e r 
und G r o l~) tier Vorderlalopen des Organs bei Wallachen grS~er ist als bei Staten and ttengsten, 
ist nach recht zahlreichen Messungen K fih n s (70 Wallache, 40 Stuten, 2 Hengste) die Hypo- 
physe der Wallache durchschnittlich am leichtesten, der Unterschied ist abet nicht grol~ and ins- 
besondere geht aus seinen Zahlen he~wor, dal~ ungemeine Schwanktmgen sowohl bei Staten (1,524 
his 3,985 g) als bei Wallachen (1,115~3,681 g) gang trod gabe sind. Jedenfalls hat die Kastration 
weder in steigerndem noch in herabminderndem Sinn einen wesenflichen ]~influl~; ein Vorwiegen 
eosinophiler Zellen bei Wallachen vermiltte K.il h n. Wenn nun K il h n auch Sagt, dal~ Pferde 
meist~ in frfiher Jugend kastriert werden, dieser eine Punkt der notwendigen Anamnese also etwa 
einheitlich als gegeben angesehen werden kann, so ist doch bei seinen Zahlen and seinen negativen 
Ergebnissen insofem eine vorsichtige Beurteilung am t)latze, als er fiber andere wichtige t)unkte 
der Vorgeschichte, z. B. frilhe Tr~chtigkeit der Stuten (welche naeh Analogie der Verh~ltnisse 
beim Menschen dauemd gewiehtserhShend wirken miil~te), nichts aussagen koante. AlsVergleichs- 
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material zu den Kastriel'ten w~ren aus diesem Grunde mannliche Tiere (z. B. Hengste) den weib- 
lichen mi~ ihrer verschiedeneren Individualgeschichte vorzuziehen. 

Im ganzen sind also die Befunde an der tierisehen Kastratenhypohpyse noch 
wenig einheitlieh. Die Riehtigkeit der ~idersprechenden Beobacbtungen bei den 
verschiedenen Tiergattungen angenommen; sehen wir vorlaufig keine MSglichkeit 
der Erkl~rung, warum bei den einen die Hypophyse auf die Kastration so stark, 
bei den anderen nieht oder last nieht anspriebt. Herr Kollege H o b s t e t t e r 
vom Tierarztliehen Institut der hiesigen Hochsehule, maehte mich aber darauf 
aufmerksam, dal~ diejenigen Tiere, bei denen die Hypophyse nach der Kastration 
an Masse Zunimmt (Kapaun, 0chse), eine auffalligere Beschleunigung des Wachs- 
turns, insbesondere des L~ngenwachstums der Knochen naeh der Kastratio~ 
zeigen. Beim Pferde hingegen bliebe die Kastration ohne jeden Ein~tul~ auf den 
Knochenbau, aueh au~ die Mastfhhigkeit. ttier stof~en wit also wiederum auf den 
I-tinweis, dal] gewisse Eigentiim]iehkeiten des Stoffweehsels Hand in Hand mit 
einer bestimmten Bescliaffenheit des Hirnanhangs gehen. 

Fiir den Mensehen lagen bisher nur sp~rliehe miln'oskopisehe Untersuehungen 
yon meinem Schiller J u t a k a K o n (1908) vor; wahrend des Abseh]usses 
dieser Arbeit erschien dann noch die Mitteilung yon K o I d e,  die aller- 
dings nut einen Fall yore Mensehen bstrifft. Makroskopisch ist, tei]s durch 
RSntgenuntersuchung, teils dutch Obduktion, ftir Kastraten (Skopzen, Eunuehen) 
durch T a n d 1 e r und G r o ~ (1909, 1910) die VergrSflerung der Sella turciea 
bzw. der Hypophyse festgestellt. Ks ist mSglieh, da~ in Analogie zu den Befunden 
F i e h e r a s die Hypertrophie der Hypophysis nach Kastration gesunder, sehr 
jugendiicher Individuen dureh eine gelegent]iche Gewiehtszunahme his zu 100% 
wirklieh im RSntgenbilde dureh VergrSl~erung der Grube des Tiirkensattels wahr- 
nehmbar ware. Fiir gewShnlieh wird dies nach meinen Erfahrungen nieht der 
Fall sein, wobei allerdings gleieh hervorgehoben werden muff, dal~ mein Material 
ein ganz andersartiges und mit den F~llen yon friihzeitig an jugendliehsn Personen 
ausgefilhrten Entmannungen (Skopzen, Eunuchen) vielleicht nicht ohne weiteres 
zo vergleiehen ist. 

Es war nun yon Interesse zu erfahren, ob die Beobaehtungen F i c h e r a s 
ffir Tiers sich weiter am Menschen best~tigen liel~en. Meine (1908) und J. K o n s 
mitgeteilten ersten Befunde ermutigten zu weiteren ~aehforschungen. Vor allem 
babe ich jetzt auf~er auf die Feststellung des typisehen histologisehen Befundes 
mein Augenmerk auf die in praktiseher Hinsicht wichtigen ~ebenumstande ge- 
richter, so auf die Zeit, in der die Ver~inderungen tier ttypophyse sieh einstellen, 
die Abh~gigkeit der Intensitat der Veranderung yon Alter, KSrperzustand, 
anderen pathologisehen Veriinderungen. 

Der vorliegenden Arbeit ]iegen Beobachtungen an 116 Hypophysen zugrunde 
(die yon K o n auf meine Veranlassung mitgeteilten Falle, darunter 6 yon Kastrier- 
ten, sind nicht mitgez~ihlt). Mikroskopiseh untersueht sind 65. Die Zahl der yon 
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kastrierten Frauen stammenden Hypophysen betragt im ganzen 61; hiervon sind 
33 solche Fhlle, in denen der kastrierte Zustand l~tnger als eine Woche gedauert 
hat; als ,,frisehe Kastration" wurden alle F~lle, 28 an der Zahl, gerechnet, bei 
denen zwischen Operationstag (Totalexstirpation oder doppelseitige Ovariotomie ) 
und Todestag nieht mehr als eine Woehe lag. Ich habe diese den Kontrollf~llen 
zugerechnet, obwohl sich bald herausstellte, da6 zuweilen an der Hypophyse dutch 
die Kastration schon innerhalb kttrzerer Zeit Ver~nderungea gesetzt werden. Im 
iibrigen wurden als Kontrollen Hypophysen yon M~nnern urtd Frauen (Nulliparea 
und Multiparen) mit verschiedensten Krankheiten, insbesondere auch yon Frauen 
nach einseitiger Kastration (6 mikroskopische F~lle), ~lleiniger Uterusexstirpatiou. 
~oi1 Gravidit~it in den verschiedensten }r und Puerperium herangezogen, 

Die wichtigste Gruppe bildet, Iiir das vorliegeade Thema, die Gruppe der 
von langer kastriert gewesenen Frauen stammenden Hypophysen~ davon sind 
28 auch mikroskopisch untersueht worden. Sic sind in der Tabelle I zusammen- 
gestellt; leider fehlt zuweilen die anamnestisehe Angabe tiber frtiher durchgemactlte 
Gravidit~ten, ein Punkt, der bei der Beurteilung des daneben verzeiehneten Hypo- 
physengewichts nicht unwesentlieh ist, allerdings um so weniger in die Wagschale 
f~llt, je alter die Frau ist. 

An allen Hypophysen wurde im frischen Zustande zun~chst alas Gewicht 
festgestellt; aaf die Bestimmung der versehiedenen Durchmesser habe ich bald 
keinen Wert mehr gelegt und sie unterlassen, weil die Form des Hirnanhangs yon 
der Gestaltung der Umgebung zu sehr abhhngt und die Vermehrung der Drilsen- 
masse, auf die es zun~ehst ankommt, dutch das Gewieht gentigend ausgedrtickt 
wird. Zudem sind krankhafte Ereignisse, die ein hohes Gewicht vortauschen 
kSnnten, wie 0dem, Bhtungen, ohne weiteres aut Schnitten feststellbar. ?~icht 
ohne Weft ist gelegentlich auch die Ausreehnung des prozentualen Gewiehts der 
Hypophyse, auf das KSrpergewieht bereehnet. Die Hypophyse ist n~mlieh ira 
allgemeinen wie an@re Organe in ihrem Bestande an lebender Substanz yon dem 
Zustande des Gesamtorganismus abhgngig; dies zeigt sie dureh die meist vor- 
handene Altersatrophie (allerdings kommen sporadisch im h6heren Alter, vorlaufig 
nieht erkl~bar, einzelne ganz aus der Reihe breehende hohe Gewiehtszahlen vor) 
und bei Kachexie. Findet man also bei starker Abzehrung mittlere absolute Ge- 
wiehtszahlen, so sind sie als relativ hohe Zahlen zu betraehten. Im Durchschnitt 
betrggt das Gewicht der Hypophyse 0,0015% des KSrpergewiehts. 

Die Gewichtszahlen an den Hypophysen yon Kastrierten ergeben zungchst 
ein ~dderspruchsvo]les Dureheinander, wie eine Durchsieht tier Tabelle I erweist. 
Eine Gewiehtsvermehrung yon einem Grade, Me sie voI1 F i c h e r a b e i  kastrierten 
Tieren gefunden wurde, ist niemals festzustellen. Abgesehen davon, da6 F i  c h e r a s 
Befunde nieht fttr alle Tiergattungen bestatigt werden konntelt, kommt ftir die 
widerspreehenden Befunde beim Menschen vor allem in Betraeht, dab Kastrationen 
bei Mann und Weib in unseren Landeru zurzeit rmr ausgefiihrt werden, wenn 
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schwere Krankheiten die Ausschneidung der Keimdrtisen notwendig machen. 
Daft an einem kachektischen Individuum leicht alle hypertrophischen Anpassungen 

d e r  0rgane gering ausfallen oder ausbleiben, ist eine hi~ufige Erfahrung und die 
Hypophyse wird yon dieser Regel wohl keine Ausnahme machen, Abgesehen 
davon, scheint aber yon vomherein der menschliche 0rganismus nicht gleichmi~lilig 
auf die Kastration zu reagieren; dal~ hier individuelle Unterschiede sich geltend 
machen, geht woh !, abgesehen yon bekannten klinischen Erfahrungen, am 
deutlichsten daraus hervor, da$ auch bei einem verhaltnismagig einheitlichen 

Tabelle I. 

F ~ l l e  y o n  r e i n e r  K a s t r a t i o n  ( O v a r i e k t o m i e ) .  

Nr. Sekt. 
INr. Alter Todesursache 

Dauer 
der 

Kastra- 
tion 

~ahl derl T . . ]Gewicht I ~ o/ ~ o  : .. Le~zre �9 /o ~ :ruherenL.  [ der I~.. 
~ Ibcnw&n-i ~ I lxorner- 

~enwan- I er I nYP~ I ger- gh " physe .g " 
schaften sc aft in mgr. wlchts 

27 
28 

516/11 
347/11 
262/12 
144/10 
363/12 
673/10 

7 233/12 
8 257/11 
9 545/09 

1 0  100/09 
1 1  398/13 
12 417/12 
13 .106/08 
14 .060/08 
15 879/09 
16 832/08 
17 .052/10 
18 069/09 
19 071/09 
20 991/09 
21 40/13 
22 139/09 
23 349/12 
24 158/13 
25 94/13 
26 53/12 

82/13 
96/13 

38 J. 
37 J. 
38 J. 
48 J. 
26J.  

! Herzfehler 
Peritonitis 
Basedow 
Osteomalazie 
Lungentuberkulose 
Gallenblasenkrebs 

16 J. 
12 J. 
3 J .  
2 J .  
1 J .  
7J .  

F ~ l l e  v o n  T o t a l e x s t  

45 J. 
40 J. 
37 J. 
49 J. 
44 J. 
44 J. 
40 J. 
44 J. 
44 J. 
37 J. 
46 J. 
60 J. 
37 J. 
33 J. 
26 J. 
32 J. 
23 J. 
50 J. 
39 J. 
54 J. 
42 J. 
59 J. 

Pneumonie 
Peritonitis 
Uteruskrebs, Rezidiv 
Utemskrebs, Rezidiv 
Peritonitis 
Utemskrebs, Rezidiv 
Uteruskrebs, Rezidiv 
Sarkomatose 
Utemskrebs, Rezidiv 
Uteruskrebs, Rezidiv 
Utemskrebs, Rezidiv 
K~ehexie 
Krebs 
Uteruskrebs 
Tuberkulose 
Magenkrebs 
Tuberkulose 
Peritonitis 
Peritonitis 
Sarkom,Fulmin.Emboli, 
Peritonitis 
Peritonitis 

4 J .  
3 J .  
3 J .  
2 J .  
2 J .  

18/4 J. 
1�89 
1VzJ. 
11AJ. 

1 J .  
1 J .  
? J .  

7 Mort. 
4 Mon 
1/ Mot / 2  

3 Mon 
2 Mon 
7 Woc 
;V2Woc 

Woch 
Tage 

7 Tage 

1 18997 I 

i r p a t i o n. 
1 1891 

11 1905 
9 1898 

2 1895 
3 1904 
2 1886 
7 1904 
2 1894 

4 1908 
2 1913 
4 1907 
2 1911 
2 1899 
1 1897 

0 
6 1889 

500 
740 
580 
710 
782 

1000 

790 
752 
640 
670 
470 
705 
730 
630 
985 

480 
500 
800 
700 
716 
630 
567 
508 
653 
900 
742 

700 

0,0009 
0,0009 
0,0015 
0,0024 
0,0021 
0,0016 

0,0009 
0,0024 

0,0015 
0,0012 
0,0014 

0,0012 

0,0015 

0,0015 
0,0009 
0,0015 
0,0014 
0,0017 
0,0011 
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Menschenmaterial, einheitlicher in bezug auf Alter, KSrperzustand und Rasse 
als unsere hier vorliegeade F/file, Differenzen in der somatischen Wirkung 
der Entmannung sich zeigen; so berichten T a n d 1 e r und Gr o 1] fiber die 
Eatstehung verschiedener Kastratentypen bei den $kopzen in bezug auf KSrper- 
gr61]e und Fettansatz; auch die Wirkung auf den Geschlechtstrieb soll sieh 
verschieden gestalten ( IV[ a n d 1 und B fir  g e r ). Wir kSnnen jedenfalls 
ffir die der vorliegenden Arbeit zugrundeliegenden Hypophysen behaupten, 
dal] beim erwachsenea Weibe, sonderlich beim kranken, die Ausschneidung der 
EierstSeke, kein wesentliches Wachstura der ttypopbyse zeitigt und dab selbst 
die Beriicksichtigung des relativen Gewiehts keiae Zahlen ft~r die Hypophysen 
yon Kastrierten, welche auff/~l]ig aus der Reihe heraustr/~ten, ergibt, wean man 
sich gleiehzeitig die Mfihe macht, brauchbare Vergleichszahlen yon ebenso alten 
Weibern mit derselben Gravidit/~tsanamnese daneben zu stellen 1). 

Wena die eine oder die andere Hypophyse yon einer Kastrierten starker aus 
der fibrigen Reihe dutch ihr hohes Gewicht hervortritt, so 1/~Bt sich daIfir in den 
meisten Fallen kein Grund angeben; jedenfalls ist die GrSlge solcher Hypophysen 
gaaz unabh/~ngig vom Zeitpunkt, zu welehem die Kastration vorgenommen worden 
war, d. h. die ttypophyse des erwachsenen Weibes stellt sich, falls sie itberhaupt 
mit einer Massenzunahme reagiert, nach der Kastration offenbar sehr bald definitiv 
auf den neuen Organismuszustand ein (wofiir aueh sp/~ter zu erw/~hnende mikro- 
skopisehe Befunde sprechen). Die ttypophysen yon lange Zeit kastriert gewesenen 
Frauen sind nieht etwa schwerer als diejenigen yon Frauen, die erst vor kurzem 
ovariektomiert wurden. Die Gewichtszahlen sind ferner unabh/~agig yon der Art 
tier Operation: es ist gleichgfiltig, ob reine Ovariotomie oder Totalexsth'pation 
vorgenommen wurde. Eine an@re (ebenfalls bier nicht wiedergegebene) tabellarische 
Zusammenstellung hat mir gezeigt, dab aueh das Alter der operierten Frau ohne Ein- 
flul~ auf die makroskopische Wirkung der Kastration an der Hypophyse ist; diese 
Behauptuag gilt freilieh nur ffir die gesehlechtsreife Frau; yon kastrierten Personen 
aus dem ersten and zweiten Lebensjahrzehnt stand mir nur ein Fall zur Verffigung: 
bei diesem 17 j/~hrigen !Vi/~dehen, bei dem ,,frfiher" wegen Eierstockskrebs die 
Aussehneidung. stattgefunden hatte, wog der I-Iirnanhang 72 egr; dies fibersteigt 
zwar etwas das 1V[ittel ffir dieses Lebensalter, 63 cgr, aber doch nicht wesentlieh, 
zumal gelegentlieh bei l~u]liparen im zweiten Jahrzehnt Hypophysen yon 71 cgr 
gefunden werden ( E r d h e i m - S t u m m e ). SchlieB]ieh sei bezfiglieh des 
makroskopischen Verhaltens der Hypophysen yon Kastrierten noch erwghnt, 
dab ein vom sonstigen abweichendes Verhgltnis zwischen Vorder- und Hinter- 
lappen nicht besteht. 

Bevor die mikroskopisehen Befunde mitgeteilt werden, sei in Bezug auf die 
Teehnik bemerkt, dab die Hypophysen fast ohne Ausnahme in sagittaler Richtung 

1) Zum Tefl ist mir diese Mtihe erleichteris worden dutch die vortreffliche, tabellarisch aus- 
gestattete Arbeit yon E r d h e i m  und S t u m m e .  
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so gesehnitten wurden, dal~ womSglieh gerade der Hypophysenstiei mitgetroffen 
wurde. Yon der anfangliehen Anwendung verschiedenster Farbungen wurde bald 
abgesehen, well das wesentliche am besten bei Hamatoxylin-Eosinf/~rbung her- 
vortrat. 

Der mikroskopisehe Befund, den man in einer Anzahl yon Fiillen an den 
Hypophysen kastrierter Frauen erheben kann, hat sdne Eigenart in einer yon 
der 5Term deutlich abweiehenden zeiligen Zusammensetzung des drtisigen Vorder- 
lappens. Jedoeh ist das unter Umstanden sehr ausgepragte und eigenartige Bild 
k.eineswegs regeimi~f~ig anzutreffen. So stehen in meinem Material 15 F~tlle mit 
der gleieh zu besehreibenden charakteristisehen Veri~nderung 7 Fallen gegeniiber, 
we diese naeh der Kastration ausgeblieben war. Bei 6 weiteren Fallen ist die 
Metamorphose der tIypophyse nicht bestimmt genug, um mit Sicherheit behauptet 
zu werden. Es ist vorlaufig gar nieht abzusehen, unter welehen Bedingungen die 
Kastration den mikroskopisehen Umbau des ]:Iypophysenvorderlappens zur Folge 
hat oder welehe Nebenumst~nde diesen andererseits verhindern. Zwar sehen wir 
ihn gewShnlich bei Frauen jenseits des Klimakteriums nicht eintreten, und aueh 
bei alteren Frauen, die schon einige Zeit vor dem Klimakterium kastriert wurden, 
verwischt sieh entsehieden das Bild der Kastratenhypophyse. Abet andererseits 
vermi_6t man geiegentlieh bei jugendliehen Weibern, aueh wenn die die Kastration 
bedingende Krankheit keine besonders sehwere und der Ernahrungszustand noeh 
ein guter war, eine Umwandlung der Zeilbilder in der Hypophyse. Bei den negativen 
Fallen wiederholte sieh 5fret die Tatsache, dal~ frtther besonders vieie Graviditaten 
durehgemacht waren, und es ware denkbar, dal3 der bekanntlieh bleibende Einflu$, 
den h~ufige Sehwangersehaften auf den zelligen Bau der ttypophyse haben, 
diese far andere s der zeiligen Zusammensetzung weniger zug~nglieh 
machen. 

Die weibliehen Personen, deren Hypophysen auf den Wegfall der Keimdriisen- 
hormone am starksten anspreehen, sind im allgemeinen jugendliehe Individuen, 

�9 weiehe wenig geboren haben. Die Zeit, weiche seit der Kastration verstrichen ist, 
ist fiir den Zustand der Hypophyse fast beianglos; das heist: wenn der eigenttim- 
liehe, die Kastrationsfolge rein zeigende Bau der Hypophyse sich eingesteilt hat, 
bleibt er offenbar fast mlveri~ndert bestehen; oder mit anderen Worten: das Zell- 
bild der Hypophyse zeigt dann die definitiv veri~nderte Konstitution (urn nieht zu 
sagen: den veranderten Stoffweehsei) des Kastrierten an. Jedoch bedarf, wie wir 
sehen werden, die Entstehung und Ausbildung jenes Zellbildes einer kurzen Zeit: 
in den ersten Tagen nach der Kastration fehlt gewShnlich jede erkennbare Be- 
einflussung des Zellbildes, wobei freilieh zu bedenken ist, dal~ die Anfange der 
Veri~nderung selbst fiir denjenigen, der die ausgebfldete Verwandlung gut kennt, 
sehwierig zu beurteilen sind. Ich glaube jedoch ~nerkliehen und fiir jeden Beob- 
aehter nachweislichen Zellwechsei geiegentlieh sehon am 4. und 5. Tage nach 
Kastration oder Totalexstirpation gesehen zu haben. 
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Es sind haupts~chlieh zwei zellul~re Veranderungen, welche der Kastrations- 
hypophyse eigentiimlich sind: erstens die Vermehrung der eosinophilen Zellen, 
zweitens das Verschwiaden der typischen Basophilen. 

Die Vermehrung der Eosinophilen ist am deutliehsten aus ihrer veranderten 
Geographie, wenn man so sagen daft, zu ersehen. Zwar nimmt ihre Zahl auch 
dort zu, we sie schon in jedem gesunden Hypophysenvorderlappen geh~uft vor- 
kommen, n~mlich in ether den hinteren Lappengrenzen benachbart gelegenen 
zentralen Zone, abet viel mehr f~illt dieser Vorgang dort auf, we sonst Eosinophile 
sp~rlich sind oder oft fehlen, so in den oberen und unteren Randteilen und ins- 
besondere im vordersten Teii des Driisenlappens. ~ltere Kastrationshypophysen 
zeigen dann zentral eine geradezu als kompakt zu bezeichnende Eosinophilie, und 
es erseheinen dann viele Alveolen rein mit nahezu gleich groBen eosinophilen Zellen 
erftillt; die Anzahl der Liehtungen mit einer Reinzucht yon Eosinophilen ist in 
eharakteristischen F~llen so vermehrt, dal~ man die Ver~inderung schon mit 
schw~tehsten VergrSl~ernngen wahrnimmt. In friseheren Fh]len fallen die schon 
recht zahlreiehen Eosinophilen dutch ihre verschiedene GrS~e und Gestalt auf; 
es finden sich neben reifen (und alten ?) Eosinophilen alle Abstufungen zu kleinen, 
unreifen, wohl jiingeren Eosinophilen. In gewissen anderen F~illen hat man mehr 
den Eindruck yon zweierlei Arten yon Eosinophilen ohne (vorlhufige) Uberg~nge, 
n~mlich eines alten Zellstammes und daneben ether kleinzelligen anderen Generation. 
Bet ganz frisehen F~llen - -  so war es einma] schon am 6. Tage nach der Ovari- 
ektomie sehr ausgepr~tgt - -  ist dieser Befund der Entstehung einer jungen Brut 
yon Eosinophilen noeh genauer zu verfo]gen. 

Man sieht in solehen Fallen, da~ die Eosinophilen sieh nicht etwa dutch Teilung 
vermehren; zwar trifft man gar nicht selten mehrkernige Exemplare an (niemals 
Mitosen), aber ohne Zweifel erfolgt die Anreicherung der Hypophyse mit Eosino- 
philen dureh Ausbildung soleher aus ttauptzellen. Man sollte denken, dal~ die 
Driise dadurch an Hauptzellen verarme; dies gesehieht aber im allgemeinen nicht; 
freilich ist die fertige ,typische Kastrationshypophyse in einzelnen Teilen, niimlieh 
in jenen Streeken, welehe r e i n eosinophil werden (siehe oben), yon I-Iauptzellen 
entblS~t; sobald einmal der Bedarf (wenn der Ausdruck erlaubt ist) an eosinophilen 
Epithelien gedeekt, der morphologisehe ttabitus fixiert ist, sieht man in der Peri- 
pherie die ttbliehen, an Hauptzellen reiehen Blgschen meist wieder vorwalten. 
Es gibt Falle, in denen dort dann nur mehr Gruppen yon Azinis eosinophile Nester 
bilden, ein eigentiim]iches Bi]d, Tafel IV Fig. A. Im ersten Ansturm der 
Xastrationswirkung abet hat es gelegentlieh den Ansehein, als ob alle vorhandenen 
Hauptzellen verbraucht wiirden; es sind das diejenigen Stadien der Drt~sen- 
metamorphose, bet denen es ~delfach im einzelnen unm~glich ist zu sagen~ welehe 
Zellart man vet sich hat (wenn man yon den reifen Eosinophilen absieht). Die 
junge Brut besteht dann aus ether Zelh'asse, welche noeh das ausgefranste, sphr- 
liehe, lockere Protoplasma der Hauptzellen, abet sehon mit deutlieher, wenn auch 
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noch hellerer Eosinf/~rbung hat, Tafel IV Fig. B. In dieser jungen Brut stecken 
gewShnlich recht zahlreiehe 1nehrkernige Zellen. Sehr h/~ufig sind in solchen 
F/~llen auch die Protoplasmagrenzen der jungen E0sinophilen undeutlich. 

Gleichzeitig versehwinden mehr und 1nehr die Basophilen. Es gibt Kastrations, 
hypophysen, welehe kein einziges Exemplar in vielen Sehnitten 1nehr zeigen. Die 
Art und Weise ihrer Ausmerzung ist nicht nur bedeutungsvoll ffir die Auffassung 
der Kastrationswirkung, sondern auch ffir diejenige tier norlnalen Zeltendifferen- 
zierung. Einmal beruht das Versehwifiden der Basophilen wohl darauf, dab keine 
neuen gebildet werden. Je genauer man die ttypophyse kennen lernt, desto 1nehr 
h/~ufen sich die Anhaltspunkte daffir, dab es eine Drfise mit starkeln Zellverbraueh 
ist; dalnit h/~ngt es wohl zusalnlnen, dab sie so rasch auf verschiedene Abanderungen 
der horlnonalen Zusalnlnensetzung des Blutes antwortet und dab sie st/indig fiber 
eine ansehnliehe Reserve unreifer Zellen (indifferenter Hauptzellen) verffigt. Wie 
wenig abet der Kastrationszustand die Ausbildung, ja fiberhaupt das Vorhanden. 
sein yon Basophilen teidet, das geht daraus hervor, dab er diese Ze]lart aueh noeh 
auf eine zweite Weise zu beseitigen seheint, nalnlieh indem er fertige Basophile 
ihres spezifisehen Aussehens entkleidet. Diesen Vorgang babe ieh zwar nur wenige 
Male beobaehten kSnnen, ich glaube aber nicht, dab er etwa dureh zuf/illige Befunde 
oder teehnische Fehler bedingt war. Er bestand in einer zunehlnenden Verblassung 
der bas0philen Farbung; was aber sehlieBlieh aus den Zellen wurde, war nieht 
sicher herauszubringen. Einlnal glaube ich direkte U1nwandlung vakuolig ver- 
/~nderter Basophiler in groBe Eosinophile gesehen zu haben. 

AuBer deln Hervortreten der Eosinophile~ und der Flucht der Basophilen 
ist an der Kastrationshypophyse nieht viel zu belnerken; sehr hgufig ist eine 
starke Hyperglnie, abet sie ist weder ganz regelln~tBig noeh jeneln Zustand eigen- 
tfilnlieh. Am Strolna ist niehts Besonderes zu sehen, wiewohl bei deln Weehsel 
der Gestaltung der Driisenbl~tsehen immer wieder yon selbst das Augenlnerk auf 
das eigenartige Gertist des Organs hingelenkt wird. Xnderungen der Sekretbildung, 
Verlnehrung oder Verminderung der Blgscheninhalte, besonders im interlnedi~tren 
Tell, waren so wenig festznstel!en, wie 1nikroskopisehe Strukturvergnderungen 
am Hinterlappen. Besonders verdient dann auch hervorgehoben zu werden, dab 
eine regelln~ige {)bereinstilnlnung zwisehen deln 1nikro- und den1 makroskopisehen 
Bilde keineswegs besteht; die st~'ker vergr/SBerten Drasen sh~d durehaus nieht 
ilnlner diejenigen, die aueh die deutliehere histologisehe Ver~tnderung dutch die 
Kastration zeigen; zuweilen findet man ulngekehrt t:Iypophysen naeh Kastration 
yon geringem Gewieht, aber 1nit sehr merklicher oder geradezu ausgeprggter 
zelliger Verwandlung. So betrug das Gewieht einer der  typisehst zusamlnen- 
gesetzten Xastrationshypophysen bei eineln 31 jghrigen Weibe vier Monate naeh 
Totalexstirpation wegen Vaginalkrebs nut 410 1rig. 

Wie die Xastrationswirkung, rein kliniseh genomlnen, individuell sehr vet, 
sehieden ausfallt (ganz abgesehen yon den psyehisehen Wirkungen), z. B. in bezug 

Virchows Archiv f, pathol, Anat. Bd. 216. Hft. S. 17 
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auf den Stoffwechsel bzw. den Fettansatz, so 'schwankt auch das Strukturbild 
der Driise des Hirnanhangs; wi~hrend man nicht selten bei Fettsucht, auch der 
Kastrierten, gr56ere Hypophysen fin@t, ist das typische Zellbild durchaus unab- 
hi~ngig yon dem Zustande des Gesamtorganismus; viele der typisch zusammen- 
gesetzten Hypophysen stamraten yon kachektisch zugrunde gegangenen Frauen. 

Es wtirde zu welt fiihren, die positiven und die negativen Falle im einzelnen 
aufzuzahlen; aber es bleibt doch immer wieder iiberraschend, wie mall gelegentlich 
immer wieder auf negative F~lle gerade dann st66t, wenn man die Vorbedingungen 
zum Eintritt einer krifftigen Kastrationswirkung er~iillt glaubt. Es beweist dies, 
wie wenig wit eigentlich diese Bedingungen zurzeit wirklich tibersehen. 

Da das Ausbleiben des Kastrationsbildes an der ttypophyse h~ufig und seine 
Bedingungen ganz unklar sind, so hat es kaum Wert, noch besondere Fiflle mit 
wichtig erscheinenden 5Tebenumsti~nden anzufiikren; deshalb seien nut kurz zwei 
negative F~lle hervorgehoben, n~mlich einer, bei dem vor Jahren beide Mammae 
amputiert und die Totalexstirpation 7 Wochen vor dem Tode ausgefiihrt war 
(S,-STr. 158/13, 50 ji~hrigesWeib), und der zweite, bei dem die Kastration 16 Jahre 
zuriicklag und myxSdemat6se Zeiehen bestanden (S.-STr. 516/11, 38 jahriges Weib). 
Wenn oben gesagt wurde, dab das Uberstehen zahlreicher Schwangerschaften 
walu'scheinlich einen hemmenden Einfiu6 auf die Entstehung des Kastrations- 
biides in der ttypophyse hat, so ist doch hervorzuheben, dab eine vorhandene 
Schwangerschaftshypophyse durch die Kastration der graviden Fraa doch in 
eine Kastratenhypophyse iibergehen kann. Es kommt also offenbar darauf an, 
wann die Ausschneidung der Eierst(icke stattfindet. 

In einem dieser Fiflle (S.-1Nr. 3~9/12, 23 ji~hriges Weib, Unterbreehung der 
Sehwangerschaft wegen Tuberkulose im 5. M0nat der Graviditi~t) lag die Kastration 
2 ~onate, in einem 2. Falle (S.-Nr. 40/13, 26 jiihriges Weib, Unterbreehung der 
$ehwangerschaft im 7. Monat, ebenfalls wegen Tuberkulose) lag sie 3~z Woehen 
zuriiek. In keinem der beiden Falle waren noeh typisehe Schwangerschaftzellen 
nachzuweisen, hingegen neben sehr reichliehen eosinophilen ZeUen echte Haupt- 
zellen. Das Hervorgehen yon Eosinophilen aus SchwangerschaftszeUen ist wahr- 
scheinlich. 

Wie steht es nun mit der Spezifit~t des histologischen Bildes der Kastraten, 
hypophyse ? 5Tachdem das Bild, wie wh" gesehen haben, keineswegs regelmi~l~ig 
eintritt, so ist es, fragen wir welter, doch vielleicht, wo es vorkommt, dem der 
Keimdrtisen beraubten Organismus eigenttimlich ? Auch diese Frage ist zu ver- 
neinen. ~an stSl3t gelegentlich auf Hypophysen, welehe nieht yon entmannten 
Individuen stammen und doeh einen besonderen Reichtum an eosinophilen Zellen 
aufweisen. So ist unter meinen Kontrollen ein Fall yon alleinige r alter Uterus- 
exstirpation bei einem 44 ji~hrigen fettsiiehtigen Weibe; die Hypophyse wog 1,1 g 
und zeigte auger einer Vermehrung der Eosinophilen einen Mangel an Basophilen 
(S.-Nr. 374/12, 44 ji~hriges Weib). (Ein anderer Fall yon ausschliel31icher alterer 
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Uterusausschneidung zeigte allerdings diesen Befund wieder nieht, sondern bei 
einem Hypophysengewieht yon 0,78 g gewShnliche histologisehe Verhi~ltnisse,i 
ja eher zu reiehliehe Basophile.) Hinwiederum hot die leichte (0,45 g) ttypophyse 
einer Zwergin (symmetriseher Zwergwuehs mit Infantilismus; 130 cm KOrper- 
li~nge) denselben ti~usehenden kastrationsiihnliehen Befund (S.-5Tr. 56/13). Unter 
den ,,Kontrollea ~ ist weiter eine Hypophyse (0,8 g) eines 26 jiihrigen fettstiehtigen 
Weibes mit operativem ~angel des Uterus und der linken Adnexe zu erwahnen 
(S.-/qr. 245/11); der erhaltene Eierstock ersehien nut stark 5demat6s; hier stimmte 
das histologische Bild des Vorderlappens der Hypophyse bis in Einzelheiten mit 
dem Strukturbild der Kastratenhypophyse tiberein; leider ist auch bier nieht 
ausznsagen, ob dies etwa auf einer Insuffizienz des zurtickgelassenen Eierstockes 
beruhte. Sehlie~lich land sieh noeh bei einer wi~hrend einer Totalexstirpation 
gestorbenen 48ji~hrigen Frau (S.-STr. 269/13; Operation wegen Uteruskrebs) 
und bei einem im 5. Monat der Schwangersehaft an Hirnabsze~ und Meningitis 
verstorbenen 24ji~hrigen Weibe (S.-STr. 361/13) eine zellige Zusammensetzmlg 
des Vorderlappens, ~hnlich den Kastratenhypophysen. 

Es kSnnte die Frage aufgeworfen werden, ob nicht die physiologische Ein- 
stellung der Ovarialti~tigkeit im Klimakterium einen i~hnliehen EinfluB auf die 
Struktur des Hypophysenvorderlappens ausiibt wie die ehirurgisehe Unter- 
brechung dutch die Kastration; die Frage ist schon yon K o 1 d e in bejahendem 
Sinne beantwortet worden; ohne Einsehriinkung darf sie aber Wohl nieht bejaht 
werden; zwar nahert sieh der Typus der zelligen Zusammensetzung im Klimakterium 
dem Bilde der Kastrationshypophyse in bezug auf das Vorherrschen der eosino- 
philen Elemente bei Einschriinkung der Zahl tier Hauptzellen; aber weder kann 
man sieh, wie ieh glaube, dabei yon einer wirkliehen Vermehrung der Eosinophilen 1), 
noeh insbesondere yon der Abwesenheit yon Basophilen tiberzeugen. So wenig 
tier kastrierte Zustand des Gesamtorganismus mit dem Zustand in der Menopause 
verwechselt werden darf, so wenig sind in Wahrheit die Kastrationshypophyse 
und die Involutionshypophyse dieselben. 

Mithin ist also naeh meinen Untersuchungen die Zellmauserung der Hypo- 
physe nach Kastration weder eine gesetzm~ig eintretende, noch eine in ihren 
Einzelheiten, wenn sie eintritt, mit der Kastration eigentiimlich verkniipfte Er- 
scheinung. Das Zellbild des Hypophysenvorderlappens weehselt aueh sonst und 
unterliegt gelegentlieh offenbar ahnlichen Einfliissen, wie denen nach der Kastration. 
A1]e bescM'iebenen Merkmale der Kastratenhypophyse kamen gelegentlieh auch 
in den ,,Kontrollen" vor; besonders sei dies zuletzt aueh hinsiehtlieh der kleinen- 
Kategorie van Eosinophilen hervorgehoben, welche man nicht selten aueh sonst 
antrifft; E r d h e i m und S t u m m e heben ihr Vorkommen bei Multiparen 
hervor; freilich kann ieh reich der Ansieht der genannten Autoren nicht anschlieBen, 

1) Auch  E r d h e i m trod S t u m m e sprechen nu r  yon  einem Herabdrficken der Zahl der 

Hauptzel len  in tier Al%ersinvolution. 

17" 



260 

welehe sie als das Ergebnis einer Schadigung der Eosinophilea durch ungenfigende 
Ernahrungsbedingungen ansehen; vielmehr hare  ich sie ffir jfingere, zwischen den 
I-Iauptzellen und den reifen Eosinophflen stehende Ubergangszellen, besonders, 
wenn sie sich a]s solche dureh die sehwache Eosinophilie des Zelleibes einerseits 
und seine sehlechte Begrenzung andererseits als solehe verraten. 

~atiirlich wurde in den Fallen yon Kastration, die der vorliegenden Arbeit 
zugrunde liegen, neben der Hypophyse auch auf die Beschaffenheit der anderen, 
besonders der endokrinen Organe, vorlaufig nur in makroskopischer Hinsieht 
geachtet. Eine konstante und eharakteristisehe Veranderung war aber weder 
an der Schilddrfise, noeh an den Nebennieren, noch am Skelett, noeh am Fett- 
gewebe, noch am lymphatisehen Apparat zu bemerken. 

Es ergibt sich aus allen diesen Beobaehtungen, die im einzelnen hier nieht aus- 
geffihrt werden sollen, dab die Keimdrfisen eben ffir den Fortbestand des Lebens 
unwichtige Organe sind und deshalb typisch wie andere solche Organe nur ganz 
bedingte Ausfa]lserseheinungen verursaehen; ihre individuelle Bedeutung ist 
schwankend, gelegentlich aber doch so groB, dab ihre Wegnahme bei einem 
bestimmten Organisationsplan StSrungen hervorruR. Diese StSrungen sind noch 
am deutlichsten deft, wo die relative engsten Verkettungen zu anderen Organen 
bestehen; dies wird beim Erwaehsenen, wo die Korrelation Keimdrfise-Thymus 
nicht mehr in die W~gschale fallt, am ehesten sieh an der Hypophyse kund tun. 
Mannigfaehe arztliehe Erfahrung sprieht ja flit die dauernde Verkettung dieser 
beiden Organe; es sei nur an die Beteiligung des Genitalapparats bei der Akromegalie 
und der Dystrophia adiposo-genitalis noehmals erinnert. 

Zu erklaren ist ja mit unseren heutigen Kenntnissen die Reaktion und die 
l~eaktionsweise der Hypophyse auf die Kastration nieht. Zunachst ist unbekannt, 
welche Funktion der Keimdrfise es ist, deren Wegfall auf die Hypophyse wirkt; 
sodann ist unbekannt, auf welehe Weise dieser Wegfall auf den Hirnanhang wirkt, 
z. B. direkt hormonal oder auf Umwegen fiber das Nervensystem oder fiber einen 
veranderten Stoffwechsel; drittens ist zurzeit keine Beurteilung darfiber mSglich, 
welche Bedeutung die Veranderung der Hypophyse an sieh und ffir den KSrper 
hat. Findet etwa eine teilweise Funktionsiibernahme dureh die ttypophyse s t a r  ? 
Man kann sich bier nut auf Vermutungen und die Erwahnung yon MSgliehkeiten 
beschranken. In diesem Zusammenhang sei an die teilweise synergistisehe, teilweise 
antagonistisehe Tatigkeit yon ttypophysis und Keimdriise in bezug auf ver- 
sehiedene Seiten des Stoffweehsels erinnert. In bezug auf EiweiB und Fett sollen 

�9 die beiden Orgave einen synergistisehen EinfluB auf den Organismus ausfiben, 
wahrend sie in I-Iinsicht des Kohlehydrat- und des Kalkstoffwechsels einander 
antagonistisch ~entgegenstehen. ( A s e h n e r ). Naeh L. S e i t z' Kritik an 
den bisherigen Arbeiten mug es heute noeh als zweifelhaft hingestellt werden, 
ob und in welcher Riehtung die Kastration auf den Kalkstoffweehsel wirkt. Wenn 
wir nun wiigten, ob den versehiedenen Ze]larten des Vorderlappens verschiedene 
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Funktionen in bezug auf die Beeinflussung des Stoffwechsels zukommen, so wiirden 
wir wohl die Schwangerschaftshypophyse, die akromegalisehe Hypophyse und 
die Kastratenhypophyse besser verstehen. Wie sehr es etwa auf teilweise Ausfiille 
in den Keimdrtisen ankommt, zeigt ein Fall yon S a e n g e r: Bei eiller 55 jahrigen 
Frau mit Magenkrebs war 23~ Jahre vor dem Tode der Uterus mit dem reehten 
Ovar wegen Kystom entfernt worden; bei der Sektion ergab sich neben einer fast 
vSlligen ZerstSrung des linken Ovars durch Magenkrebsmetastasen und einer 
abnormen Laktation der Brustdrfisen eine tumorartige VergrSl3erung der Hypo- 
physe, welche histologisch auf einer enormen Wueherung yon Hauptzellen be- 
ruhte. Also hier bei einer fast vSlligen Ausschaltung der EierstScke eine andere 
ZelIreakti0n der Hypophyse als bei der Kastration. 

Es besteht zurzeit teilweise wieder die l~=eigung, in der Lehre der Pathologie 
der inneren Sekretion die StSrungen nut quantitativ zu bewerten, und mit den 
SehlagwSrtern Hyper- und Hypofunktion glaubt man die falschen Funktionen 
einteilen zu kSnnen. Gerade die weehselnde zellige Einstellung un'd Differenzierullg 
der Hypophysis zeigt so recht, wenn man iiberhaupt aus histologischen Bildern 
auf die Sekretion Sehlfisse ziehen will, wie versehieden das Sekret einer bald mehr 
mit dieser, bald mehr mit jener Zellart ausgestatteten Drfise sich verhalten mu$. 
Es dfirfte also jedenfalls falseh sein, aus einem Uberwiegen der eosinophiien Zellen 
im Vorderlappen des Hirnanhangs, wie er nach der Ovariektornie, abet aueh z . B .  
naeh Strumektomie ( S c h (i n e m a n n ) vorkommt 1), auf eine verst~rkte 
Tiitigkeit desselben zu sehlieSen, wie X o 1 d e es rut. Was soll ferner fiberhaupt 
der Begriff Hyperpituitarismus sehlechthin? Will man den Ausdruck behaltell, 
so vergegenwiirtige man sieh doch, dal~ es yon vornherein mindestens vier Arten " 
davon nach dem anatomisehen Bau der Hypophyse geben kann. Es ist nach allem, 
was wir fiber die Beziehung des Strukturbildes zur Sekretion der Zelle wissen, 
nicht denkbar, da$ die eosinophilen Zellen dasselbe Produkt llefern wie die baso- 
philen, also wird die Saftmisehung je nach der zelligen Zusammensetzung des 
Hirnanhangs sehwanken; yon einer gesteigerten Sekretion zu reden, blo$ well eine 
der normalen Zellarten vermehrt ist, ist mithin nieht berechtigt; ja sogar yon 
Dysfunktion daft strenge genomnaen, solange nieht gesprochen werden, solange 
der sehiidigende Charakter der hormonalen Zusammensetzung des Hypophysen- 
saftes nicht erwiesen ist, es darf ni~mlieh nicht auger acht gelassen werden, da~ 
gerade Veri~nderungen, wie sie nach Kastration an der Hypophyse gesehen werden, 
einen rein passiven Charakter haben kSnnten, in dem Sinne, dal] das Strukturbild 
mid die Mfinitat der Drtisenzellen zu Farbstoffen sich anderte, ohne dal3 hierdureh 
fiberhaupt eine Beeinflussung des Gesamtorganismus bedingt wiirde. Sehliel~lieh 
kann es sich bei der zelligen Metamorphose einer endokrinen Drfise nach Wegfall 

1) Vergleiche dazu den Beftmd von Hypertrophie und Hyperplasie von Hauptzellen bei Thyreo- 
aplasie ( Z u c k e r m a n n ) .  
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eines korrelativ mit  ihr verbundenen Organs aueh um Anpassungen handeln,  

entweder aktiver ~ a t u r  mit  dem Erfolg, da~ es Teilfunktionen des ausgeschalteten 

Organs iibermittelt  (vgl. hiermit das oben Gesagte fiber die partielle synergistische 

Thtigkeit  yon Keimdriise und Hypophyse)  oder passiver Natur  insofern, als das 

Organ durch Ausfall v0rher vorhanden gewesener Hormone geschadigt wird. Doch 

genug der MSglichkeiten; es sollte nur gezeigt werden, wie die physiologische 

Einseh~tzung der Hypophysisver~nderungen naeh Kastration,  desgleiehen bei 

Schwangersehaft,  zurzeit nicht mSglich ist. 

Da auf diesem sehwierigen Gebiet eine Aufkl~rung aul~er dutch alas mit  Stoff- 

wechselversuehen verbundene Experiment  aueh durch systematische Unter-  

suehungen der Hypophyse  in solehen F~llen erhofft werden kann, wo best immte 

StSrungen des Stoffweehsels und ihre Beziehung zu endokrinen Driisen besser 

bekannt  sind, so warden bei der vorliegenden Arbeit als Kontrollen hauptshehlich 

aueh Hypophysen  berfieksiehtigt, die yon F~]len der l~tztgenannten Art  s tammten.  

1. H y p o p l ~ y s i s  b e i  B a s e d o w s c h e r  E r k r a n k u n g :  Aulter den frfiher 
yon meinem Schiller J. K o n mitgeteflten F~llen sind noeh zwei zu nennen: im ersten Fall (262/12) 
war es ein 3'8 jahriges Weib, vorzeitig gealtert und abgemagert, das vor 3 Jahren kastriert worden 
war. Es bestand Status thymieo-lymphaticus (Thymus 25 g); die Nebennieren waren fettarm 
und markarm. Die 0,5'8 g sehwere Hypophyse besaB einen relativ seth" grol]en Hinterlappen; 
mikroskopisch fiel ihre Zellarmut, ihr Bindegewebsreiehtum sowie der Reichtum an kleinen Zellen, 
sowohl Eosinophilen wie Hauptzellen~ sowie die grot~e Zahl der kleinen SekretpfrSpfe auf. Es land 
sich reichliches eosinopbSles, wenig blaues Grenzkolloid. Aueh in einem zweiten Falle (S.-Nr. 348/09, 
37 ]ahriges Weib, Operationstod bei Status thymieo-lymphaticus, Thymus 31 g, Hypophyse 
0,61 g, Abmagerung; kleine, etwas derbe Hypophyse mit richtigem Verhaltnis yon Vorderlappen 
zum Hinterlappen) war die Hypophyse zellaxm, die Eosinophrien sehwaeh ausgepr~gt, die Haupt- 
zellen fiberwogen. Aueh bier viel eingedickte Sekrettropfen. B e n d a hat in drei F~llen yon 
B a s e d ow seher Erkrankung ganz ~hnliche Befunde, wie ich sehe, erhoben; besonders ware 
die Kleinheit des Vorder]appens und die Zusammensetzung der Zellstr~nge aus kleinen Zellen 
hervorzuheben. 

In einem Fall yon 0 s t e o m a 1 a z i e, tier wegen der Beziehung der Ovarien in'dieser 
Krankheit und tier Beziehung der ttypophyse zum Kalkstoffwechsel Erwahnung finden soll und 
eine naeh Kaiserschnitt dutch Peritonitis mngekommene 32 j~hrige, magere Frau betraf, war 
keine wesentliehe Abweiehung auger einer ffir eine Sehwangerenhypophyse grol~en Zahl yon Baso- 
philen zu erheben. In dem grol~en Material yon E r d h e i m und S t u m m e finde ieh 2 Fhlle 
yon osteomalazisehen Frauen besehrieben; aueh dort ist niehts Auff~lliges erw~hnt. 

Ein oben schon kurz el~v~hnter Fall yon M y x 5 d e m bei einer vor 16 Jahren kastrierten 
38 j~hrigen Frau mit Kleinheit yon Sehilddrfise und Nebennieren bot an dem mikroskopisehen 
Bride de r �89  g sehweren Hypophyse ]m ganzen ebenfalls niehts Besonderes, abgesehen davon, 
da~ fiir eine Kastratenhypophyse auffallig viele Basophrie vorhanden waxen. 

In einem Fall yon Operationstod (Totalexstirpation), tier hSchstwahrseheinlieh mit 
N e b e n n i e r e n i n s u f f z i e n z  bei s t a r k e r  H y p o p l a s i e  be ide r  N e b e n n i e r e n  zu- 
sammenhing, zeigte die Hypophyse einen aul~erordentliehen Reiehtum an Eosinophilen bei 
Mangel an Basophilen, so dal] einer tier Fhlle vorlag, wo nach dem Stl~kturbilde der ttypo- 
,physe eine altere Kastration hAtte angenommen werden mfissen. 

Ganz auff~llig viel Basophile fanden sieh einmal bei einem 70 jahrigen Mannweib (V i r a g o), 
dessen Hypophyse 900 mg wog. Die Eosinophrien waxen durchweg klein, auf engen Raum be- 
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schriinkt, die Basophilen auch ganz hinten, wo sie sonst nicht (aulier bei Einwanderungen in den 
Hinterlappen) in grSl~erer Zahl vorkommen. Die tIypophyse (820 mg schwer) eines Falles yon 
P a r a 1 y s i s a g i t a n s bei einem 69 jiihrigen Weibe zeigte eine massige, zentral and hinten 
weir verbreitete Eosinophilenansammlung; diese Zellen fanden sich anch nestersi-tig in oberen 
and unteren Randteilen; deutliche Basophile (zum Teil valmolisiert) waren j edoch nicht spiirlich; 
in den Hinterlappen waren einwandernde solche; die Hauptzellen besal~en ein ~uff~llig deufliches 
Protoplasma; die Pars intermedia wurde yon elner groBen Zyste eingenommen. 

In 4 Fgllen yon E k 1 a m p s i e war kein einheitlicher and von anderen Schwangerschafts- 
hypophysen abweichender Befund zu erheben. Dasselbe ist aus den Berichten yon E r d h e i m 
and S t u m m e herauszulesen. 

In einem Fall yon Z w e r g w u c h s (echte, infantilis~ische Nanosomie) (56/12, 56 jSiniges 
Weib) wog die Hypophyse 0,45 g; sie zeigte in kleinen Alveolen vorwiegend and bis nach vorn 
reichend Eosinophile, darunter viele blaI] gefiirbte und nicht wenige vakuolisierte, au~erdem viel. 
kolloide Massen, viele ttauptzellen und ganz wenig ausgepri~gte Basophile. 

~Natiirlieh mfissen yon allen krankhaf ten  Zustgnden, in den das Gleiehgewicht 
der inneren Sekretionen gestSrt ist, umfangreichere Erfahrungen .fiber die histo- 

logisehe Zusammensetzung der endokrinen Drtisen gesammelt  werden. Da  jedoeh 

der einzelne bei selteneren Erkrankungen  immer  nur  fiber wenige F~lle verffigt, 

so ist wohl auch die Mitteilung der obengenannten Fhlle anhangsweise zu dieser 
Arbeit  berechtigt.  

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

1. Die Xast ra t ion  kann  beim Menschen zu einem Wachstumsprozel~ an der 
Hypophys i s  ffihren. 

2. Er  besteht  in einer VergrS~erung und in einer Veranderung der histo- 
logischen Zusarnmensetzung des Vorderlappens. 

3. Beide Vorgiinge sind unabhangig  voneinander,  besonders k o m m t  die Ver-  
iinderung der zelligen Zusammensetzung obne eine Gewichtszunahme der Driise vor. 

4. Die histologischen Merkmale der Xas t r a t enhypophyse  sind: Reichtum 

an eosinophilen Zellen, ~Ieterotopie eosinophiler Zellen, Armut  oder Mangel an 
basophilen Epithelien. 

5. Diese histologisehen M e r k m a l e  sind abet  ffir die Kas t ra t enbypophyse  
weder kons tan t  noeh vol lkommen spezifiseh. 

6. Das Anspreehen der Hypophyse  auf die Kas t ra t ion  im Sinne der be-  
sehriebenen Ver~nderungen ist yon individuellen Bedingungen, wahrseheinlieh 
yon der Art  des Stoffwechsels ebenso abhangig,  wie das Ents tehen der Fe t t such t  
und die Beeinflussung des Gesehleehtstriebes dureh die Xastrat ion.  
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E r k l a r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  T a f .  IV.  

A. H e t e r o t o p i e v o n e o s i n o p h i 1 e n Z e 11 e n in Nestern der vordersten und obersten 
Teile des Hypophysenlappens. Aus der ttypophyse einer 40 jiihrigen Frau, gestorben 
3 Jahre nach Totalexstirpation des Uterus saint Adnexen. VergrSl~erung Zeiss A 4 (etwa 
110 iaeh). 

B. S t a r k e  A u s b i l d u n g  d e r  e o s i n o p h i l e n  Z e l l e n  n a c h  K a s t r a t i o n .  
Aus der Hypophyse eines Weibes, 3 �89 igonate nach der Kastration. Neben saftig roten 
,,ausgewachsenen" Eosinophilen zahlreiche kleinere, naeh Art der Hauptzellen unscharf 
begrenzte,, abet hellrosa eosinophile Elemente. Dieses Bild ist in typischen Fallen dutch 
den ganzen Vorderlappen ausgepragt. VergrS~erung Zeiss D 4 (ungefiihr 465 fach). 

Xu 
U'ber anatomische Ver~inderungen im Herzen bei akuter 

und chronischer Alkoholvergiftung. 
(Aus der inneren Universitiitsklinik im Kindlein Jesu-Hospital in Warschau." 

Von 

Dr.  C. v. 0 t t o ,  g. o rd in i r .  A r z t  de r  K l i n i k  1). 

(ttierzu 5 Textfiguren.) 

Das  N i k o t i n  u n d  de r  A l k o h o l  s i nd  die zwei  s t i h ' k s t e n  Gif te ,  m i t  w e l c h e n  de r  

M e n s c h  se inen  O r g a n i s m u s  s t a n d i g  schi~digt.  

1) Prof. I g n a t o w s k i hat  an der Abfassung dieser Arbeit gar keinen Anteil gehabt. 
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