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Die folgendo Untersuohung besteht aus einem pathologisch-anatomi- 
schen und einom experimentelton Toil. Sie setzto sich zum Ziel die Patho- 
genese der bekannten, schon im frtihesten Kindesalter, ja auch beim 
neugeborenen M~tdchen zu beobachtenden meist multiplen und beidseitigen 
Cysten des Eierstockes zu kitten. 

Die anatomischen Untersuehungen erstreckten sich auf 20 Eierstoeks- 
paare aus einer systematischen Nachpriifung yon 99 Sektionen yon M~td- 
chen zwischen 0 und 16 Jahren. 

I m  experimentellen Tei~ der Arbeit wurde mit Erfo|g versucht durch 
hormonale Beeinflussung des fetalen Eierstockes noeh wghrend der 
Gravidit&t die Anf~nge dieser pathologischen Bildungen zu erzeugen. 

Bei der anatomischen Untersuchung erwies es sich Ms notwendig 
aueh diejenigen Ovarien zu beriicksichtigen, bet denen makroskopisch 
nichts yon Cysten zu sehen war; fanden sich doch in diesen Fallen sehr 
hgufig bei der mikroskopischen Untersuchung Follikelreife so~4e Follikel- 
atresie in Form yon kleinsten Cysten, die sich nur dureh ihre Gestalt 
yon den sehon makroskopiseh siehtbaren unterseheiden. Diese T~tsaehe 
le~e  uns wie aueh sehon frtiheren Bearbeitern dieser Frage den Gedanken 
nahe, da~3 die sehon mit unbewaffnetem Auge wahrnehmbaren eystisehen 
Gebilde nut  eine ins Pathologisehe gesteige~e Ver/~nderung eines an sieh 
physiologisehen Vorganges am Eierstock vor der Gesehleeht, sreife dar- 
stellen. 

WS, hrend bisher die :Follikelevsten in den einzelnen Lebensaltern 
ohne Verbindung zueinander besehrieben wurden, bedarf das Vorkommen 
yon Follikelcysten aN eine Ver~nderung, die sehon beim Fet.us im 5Iutter- 
leibe anf/~n~, sich bis ins reife.Alter fortengwickeln kann und weiterhin 
eine Entstellung des Eierstoekes bis zum vollkommenen Versehwinden 
der :Follikel verursaehen kann, einer zusammenfassenden Betraehtung. 

])as Vorkommen von Folhkeleysten, aueh derjenigen bei Neugeborenen 
ist schon lange bekalmt. Die Pathogeuese dieser Cysten jedoeh, der heute 
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meist kleincystisehen Degeneration der EierstScko genannten Ver~nde- 
rung, bei Neugeborenen, bei Kindern trod besonders bei Erwachsenen 
wird seit ihrer ersten Beschreibung bis zlma heutigen Tage lebhaft er6rtert. 
W'~hrend bei Nougeborenen und Ss nur wcnige M6glichkeiten 
ftir die Entstehung dieser Ver~nderungen in Frage kommen, sind es bei 
Erwachsenen dagegen mehrere. 

Einmal werden hier peritoneale Entziindungen in der Umgcbung der EierstScke 
sowie Entzimdungen der Eierst6eke selbst Ms lokaler Grand der klcincystischen 
Degeneration angegehen, ohne dai] dieser fiir alle F~lle Giiltigkeit h/~tte. Die dureh 
die Entzfindungen verdickte Tunica albunginea verhinderte ein Bersten der Graa/- 
Follikel und bewirke so eine Hydropisicrung. Weiterhin sollten die Entzimdungen 
den Blutgef~l~en schaden und so eine ausreiehende Ern~hrung des Follikeis in be- 
stimmh~n Phasen ~iner Entwicklung unm6glich machen, wodurch der Follikel 
dann zugrunde ginge und hydropisch ~'erde. Dcr E~dziindu'mjstheorie wurde die 
Theorie der Hypergimie entgegengestellt. Danach kSnnen aktive und passive H}'per- 
iimie der Org~ne des klcinen Beekens cvstische Follikclver~nderungen bewirken. 
Als Grund fiir diese Hyperiimie werdcn genannt: Viel Gehen und Stehen, Sport, 
Tanz, iibertriebene sexuelle Reizung, abnorme scxuelle Bet~tigtmg sowie Varicocele 
des Eierstockple~ls. Neben Entziind~mgen and Hyperiimie spielt der Arthritismu.~ 
eine Hauptrolle in der Vorstellung yon der Pathogenese der kleincystischen Dege- 
neration. Des weiteren finder sic sieh h~ufig bei Schwangersehaft und bei Neu- 
bild~mgen des Uterus und der iibrigen Beekenorgane. 

Alle diese Grfinde befriedigen aber nicht naeh unseren Erfa.hrungen, 
besonders nicht bei den Neugeborenen. In der letzten Zeit land man 
dagegen kleineystische Degeneration der EierstScke bei Erwachsenen 
in Abhs von St6rungen der innersekretorischen Organe, yon 
Hyper- oder Hypofunktion der EierstSeke oder von der Hypophyse. 
Dieser Befund kann zwar keine allgemeine Giiltigkeit beanspruchen, 
da tatss h~ufig Follikelcysten in Verbindung mit Entzfindungen 
und Tumoren der Genitalorgane vorkommen (Tietze); jedoeh bekommt 
man ira Experiment dureh Implantation von Hypophysenvorderlappen 
oder dureh Einspritzung yon Extrakten des Hypophysenvorderlappens 
bei geschlechtsreifen wie bei infantilen Tieren ein Wachstum der Eier- 
stocksfo]]ikel mit J3ildung yon Graa/schen Follikeln, Corpora lutea und 
Atresie (Borst, Smith). Beinaho als Experiment anzusehen ist das Vor- 
gehen yon Weztmann, der bei Frauen mit Kr-ankheiten der Genitalorgane 
and solchen, die sterilisiert werden muBten, 7--10 Tage vor der Operation 
Einspritzungon mit ,,Ant.ex Leo" machte und als Ergebnis Follikelreife 
und cystische Bildungen erzielte. Dieses Pr~parat ist aus dem Blut der 
schwangeren Stute gewonnen und verursaeht Follikelreifungen, Graa/- 
sche Follikel und Follikelcysten im Tierexperiment. 

Krause finder bei |i~nger andauernder Erh6hung des intrakraniellen Druckes 
in jedem Alter eine kleincystisehe Degeneration der Eierst6cke begleitet von 
Hyperprolanismm% mit makroskopischen und mikroskopischen Veriinderungen der 
Hypophyse und mit Prolan im H~rn. Die inaersekretorisehen Bedingungen. uater 
denen eine kleincystische Degeneration entstehen kann, werden in einer H)oper- 
iunktion oder einer Dysfunktion der endokrinen Drii~n (Hypophyse. Eierstock) 
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gesehen. Da .Kraul die klcincystische Degeneration in jedcm Alter und bei verscnie- 
denen Zust~taden wic chronischen Entzfndungen, genitMen Hypoplaaien, endokrinen 
Dysfunktionen gefunden h~v, behauptet or, dag die inhere Sekre.t;ion abnormM 
sei, eine Dysfunktion darstelle, und dab die StSrungen der Follikelreife der morpho- 
]ogische Ausdruck derse]ben sei. 

Um das Vorkommen yon Schwangerschaftshormonen im K6rper yon Neuge- 
borenen zu beweisen, haben Neumann, Phililr p und Bri2hl Blut yore Nabelstra.ng 
und ttarn yon Neugeborenen in den ersten 3 Tagen infanti]en M~-usen yon 6---8 g 
Gewicht injiziert und konnten dann Vergr6Berung des Uterus, Follikelrcifung, 
Luteinisierung und Corpora lucea atretica feststellen. Bei kastrierten P~atten 
konnten sic mit dem ttarn yon Ncugeborenen Brunst erzeugen. 

Alle bisher erw/~hnten Griinde ffir die Entstehung der kleincystisehen 
Degeneration der EierstScke wie Entziindung, Athritismus, Hyper/~mie, 
endokrine StSrungen im Sinne einer Hyper- oder Dvsfunktion yon t typo- 
physe und Eierstoek beziehen S/imtlich a.uf die gleiche Weise, niimlieh 
dureh eine starke Hyper/~mie, ihre Wirkung auf die Eierst6eke. Die 
Hyper~tmie ist es auch, die uns bei frischen Cystenbildungen der Neuge- 
borenen auff~tllt. 

Kleineystische Degeneration de r  Eierst6cke bei Neugeborenen ist, 
wie schon erw~hnt, seit langem bekannt. Bei ihrer Entstehung spielen 
vermutlieh die im KSrper der Neugeborenen kreisenden Schwangersehafts- 
hormone eine Rolle. Abet warum bei Neugeborenen nur in einem Teil 
makroskopische Cysten, warum in anderen F/~llen nur Friihreife in Form 
yon Sekund/irfollikel oder Graa/schem Follikel ohne m~kroskopische 
Cysten, und warum drittens bei einem kleinen Tell weder makroskopische 
Cysten noch Frtihreife in Form yon Sekund/i, rfollikel oder Graa]-Follikel 
vorhanden sin(t, ist noch vSllig unklar. 

In der voriiegenden Arbeit soll versueht werden diese Fragen zu be- 
antworten. 

Anatomiseher Teil. 

Bei der makroskopischen ]3etrachtung hat der grSl3te Teil der cysti- 
sehea EierstSeke eine 1/~nglieh-ova.le Form. Je grSl3er und zahlreieher 
die Cysten sind, um so runder sind die Eierst6eke..~Ieist ist die Albuginea 
verdiekt und yon perlmutterartigem Aussehen. Die cystisehen Bildungen 
stehen bezfiglieh ihrer GrSf3e in keinem Verh/tltnis zu dem :~lter der 
Tr/i, gerin. Die grSgten Cysten mit einem Durchmesser yon 12ram 
~-urden bei einem Neugeborenen und bei einem S/tugling yon einem Monat 
gefunden. Die Mehrzahl der yon uns untersuehten Cysten ist kleiner, 
ihr Durchmesser sehwankt zwisehen 3 und 7 ram. Sic treten gewShnlieh 
mult.ipel ~uf und entwickeln sich in der Mitre der Eierst6eke. Im Inneren 
fin(let sich eine w/~grig-klare Flfissigkeit. 

Unter Follikeleysten wird Verschiedenes verstanden. Wir miissen 
daher den Begriff etwas n~her bestimmen. 5Iehrere Verfasser bezeiehnen 
Bildungen yon cystischem Aussehen, die noeh das Ei enthalten als echte 
Graa/sehe Follikel. Von echten Follikelcysten spreehen sic erst naeh 
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Vernichtung des Eies. Wir wollen unter echten FolIikelcysten oder 
cysti,scher Entar tung des Eierstockes jede Bitdung yon solchem Aussehen, 
mit oder ohne El, verstehen, die vollstiindig den Charakter des Eierstoekes 
ver~ndert. Es besteht nach unserer Ansicht kein Grund die Ver~nderung 
der EierstScke z .B.  yon Fall 14 (s. unten) nicht als Follikeleysten z,.i 
bezeiehnen. Die EierstScke dieses Falles erseheinen makroskopisch voll- 
kommen cyst.isch ver'hndert; da~3 in den einzelnen Bl'Xschen ein Cumulus 
prohgerus und eh~e Eizelle zu finden ist, ist fiir tins kein Grund, sic nicht 
als cystisch verandert zu bezcichnen; denn diese Bl'~schen sind in ihrer 
Grbl]e pathologisch bei einem Saugling von 5 Monaten und haben die 
Tendcnz sich noeh weiter zu ve~rSBern und sich in echte Cysten zu 
verw~ndeln. 

Mikroskopisch bieten die Cystenwitnde folgendes Bild: Innen sieht 
man bei frischen Cysten mehrere Reihen yon Granulosazelien, in ~lteren 
nur eine Granulosazeltreihe. In einigen F~llen fehlt die Granulosasehieht 
vollkommen. Aul3en sind sie von der Theca interna umgeben ; diese kann 
bei jungen Cvsten, z. B. bei Neugeborenen, gut entwickelt sein und reich- 
|ich I~undzellen, epitheloidc und histiocyts Elemente und wenig Fibro- 
blasten enthalten. Bei ii|teren Cysten dagegen beste.ht die s Schichg 
vielfach aus einem fibrSsen, zeltarmen Gewebe. Bei jungen Cysten sind 
die Zellen der Theea interna zirkul~r angeordnet, bei s in strahlen- 
fSrmigen Reihen senkrecht ~uf die Cystenoberfls die einzelnen Reihen 
sind bier durch feine Bindegewebsstrgnge getrennt. Diese Anordnung 
erseheint viel deutlicher bei den rfiekgebildeten Sekundgrfollikeln. 
In der voll entwickeiten Timca interna der Cystenwand be/Neugeborenen 
linden sich keine lipoidhaltigen Zellen, dagegen in s Cysten und 
in Cysten mit Aufsaugungsvorg~ngen, aber nie in so gro[3en Mengen ~,~ie 
in den riiekgebi~deten Sekund/~rfollikeln und bei den ~tr~tischen 
Sehwangersehaftsver~nderungen. Zwischen Theca intern~ und Granulosa- 
zel[en ist eine strukturlose Schieht, die Glasmembran, die aus den innen 
gelegenen Teilen der Theca interna dutch Umwandlung hervorgeht und 
n~ch einigen Untersuchern (Seilz u. a.) mlr in pathologisehen F~tllen zu 
linden ist. Die Theea externa hat gegen die Theca interna eine seharfe 
Grenze, nach aul3en geht sie unsch,xrf in das Gewebe des ~ibrigen Eier- 
stockes fiber. 

Es ist sehon ls beka.nnt, d~13 die Follikelreifungen nieht gemi~[i den 
klassischen Ansichten kurz vor der Puberti~t, sondern viel friiher beginnen. 
"-~Itere Beobachter wie Walisnieri (zit. naeh Grebe) h~ben Graa/sehe 
Follikel schon im embryonalen Leben gefunden, neuere (Runge u.a.) 
konnten veto 7. Monat an in ~llen untersuehten F'~llen Follikelreife 
und mehrfach Cystenbildungen festsfellen. Auch ~-ir fanden in den 
EierstScken yon Friihgeburten hs Foliikelreife. 

Die Zahl der Primordialfollikel, die aus den Yalentin-Pfl-~2gersehen 
Strs entstehen, ist sehr grol3. Sie sind im ganzen Eierstock dicht 
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nebeneinander gelagert zu finden. Das Bindegewebe ist besonders in 
der Rinde sehr gering, doch von Fall zu Fall etwas varfieremi entwickelt. 
Die PrimordiMfollikel werdeu entweder, und zwar zum grol3en Tell, 
zerst6rt und ve1:schwinden ohne eine Spur zu hinterlassen - -  der Zer- 
stSrung widerstehen nur jene Follikel, die einen genfigend starken Kern 
haben, - -  oder es entwickeln sich Reifungsvorg/~nge, die an der Grenze 
zwischen Rinde und Mark beginnen und bis zur Bildung yon ~raa/schen 
Follikeln fortschmiten kSnnen; diese unterscheiden sich nur dutch ihre 
kleinere Gestalt yon den @raafschen Follikeln der Erwachsenen. 

Das Schicksal der Sekund~ir- und Grazt/schen FollikeI ist verschieden. 
Die Sekund/~rfollikel erleiden eine obhterierende, die G.raa/schen ]~oliikel 
eine cystische Atresie. :Bei den Sekund/irfollikeln erkennt man den Anfang 
der Atresie an der ~ lh~ufung yon Fet t  in den Zellen der Theca interna, 
die deswegen ThecMuteinzellen gen,~nnt werden. Durch diese Anh/tufung 
yon lipoidhMtigen Zellen in der Theca interna, die zwar nicht so stark 
ist wie in der Schwangerschaft, ist die Atresie der Sekund/~rfolliket 
doch gut gekennzeichnet. Die in normMen Fs in den inneren Schichten 
der Theca interna gefundenen lipoidhMtigen Zellen sind sehr gering an 
Zahl. In frischen Sekund/~rfollikeln sind die Zellen der Theca lnterna 
kreisfSrmig um die Follikel angeordnet,. Bei der Follikelatresie gehen die 
Granulosazellen der Reihe nach yon innen naeh aul]en zugrunde, bis 
schliel31ieh iiberhaupt keine zu sehen sind. Diese nekrobiotischen Vor- 
giinge ergreifen auch das El, das schlieglich in der Follikelfliissigkeit 
verschwindet. Die Fliissigkeit selbst kann aufgesaugt werden und die 
H6hle mit  Bindegewebe angeftillt werden. Mit beginnendem Untergang 
der Granulosazellen ordnen sieh die Theea interna-Zellen strahlenf6rmig 
in Reihen senkrecht auf die Cystenoberfl/~che an. Die t~eihen sind dutch 
yon der Theea externa ausgehende, fibroblastenreiehe BindegewebsstrS.nge 
voneinander getrennt. Der gr6Bto Tell der in g/iekbildung begriffenen 
FoUikel besitzt eine Glasmembran, die dem Einbruch des Bindegewebes 
in die Follikelh6hle sich widemctzt. Nur dureh kleine 0ffnungen der 
Glasmembran gelingt es dem Bindegewebe in die Follikelh6hle einzu- 
dringen und sie ganz anzuftillen. Es entstehen so die als Corpora albi- 
cantia bekannten Narben, die man limgere Zeit durch die lipoidhaltigen 
Zellen und meist auch dutch die Glasmembran yon dem iibrigen Eier- 
stocksgewebe unterscheiden kann. Mit dem MlmShlichen Verschwinden 
dieser Merkmale gehen die Corpora albicanti,~ jedoch in dem iibrigen 
Gewebe atff. Bei der Organisation der in Riickbfldung begriffenen 
Follikel kommt  der Theca interna keine besondere golle zu ; yon ihr geht 
weder nach innen noch nach auBen die Entwicklung yon Bbldegewebe 
aus (Seitz, Benthin). 

Bei den Graa/schen :Po]hkeln geht Gr~mulosasehicht und Ei auf dieselbe 
Weise zugrunde ~-ie bei den Sekund/~rfollikeln. Es entsteht eine Cyste, 
deren Wand yon innen nach augen yon Granulosazellen, einer gering 
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entwickelten und an Fettzelien armen Theca intorna und einer ebenfalls 
gering entwickelten Theca externa gebildet wird. Die Flfissigkeit yon 
diesen Cysten kann aufgesaugt werden und die H6hle nimmt dann eine 
mehr ovale ~'orm an, da sich die Wfmde einander nghern. Aus den Wgnden 
bildet sich eine netzfSrmige Wucherung yon Bindegewebszellen, zuletzt 
enste, ht eine linienfSrmige oder sternf6rmige Narbe. Dies ist die gewShn- 
liehe Form der Atresie der Graa]setlen Follike], die man beinahe in allen 
EierstScken vor der Pubert~tt finder. 

Es ist nicht bekannt, warum sich in bestimmten F~llen die Atresie 
nicht in Form yon Aufsaugung und Narbe entwickelt, sondern die Follikel 
eine Umbildung in echte Cysten ~rfahren. Die nach dem Versehwinden 
des Eies und der Granulosazellen abgesonderto Fliissigkeit verleiht der 
HShle mitunter einen Durchme~er bis zu 4 cm und vereinzelt sogar 
mohr; es bilden sich ill diesen FMlen echto Cysten, die ein- oder viel- 
kammerig sein kSnnen. Die Cystenw~nde sind gedehnt, die Theca in- 
terna sehr sehmal, die mit Lipoid gefiillten Zellen sehr selten. Theca- 
luteinzoUen bilden hier nicht die charakteristischen Merkmale der Atresio 
Wie bei Sekunds Das Wachstum dieser Cysten geht im allge- 
meinen langsam und nur in vereinzelten FS,11en sc}me]ler vet sich, wie 
z.B. bei Neugeborenen, bei denen man sehr groI3e, gesticlte Cysten 
land, dic sogar um den Stiet gedreht werden konnten. Im Verlaufe des 
Alterns k~nn die Aufsaugung der Fliissigkeit naehgeholt werden, und es 
entstehen ebenfalls linien, oder st.ernf6rmige Narben, oder die C~r 
vergr61~ern sich noch weiter; yon den normalen Bestandteilen des Eier- 
stockes ist dann noch k~um etwas zu erkennen. 

Diese beiden Formen der Atresie, die obliterierende und die eystisehe, 
kommen mitunter an demselben Eierstock nebeneinander vet. Meist 
aber sieht man sie getrennt; in Eicrst6cken mit Cysten ist racist keine 
obliterierende Atresie, sondern nur cyst~sche Atre.sie zu sehen. 

Werden nun diese beiden Formen der Atresie yon demselben hormo- 
nalen Stoff hervorgerufen, der auf die Primordialfollikel oder yon dem- 
jenigen, der auf die reifenden Follikel einwirkt, und erzeugt dieser einmal 
obliterierende und das andere Mal cystische Atresie ? Oder sind es zwei 
versehiedene Stoffc, die getrennt wirken, und yon denen der eine 
vorwiegend die obliterierende Atresie des Sekund~Lrfollikel verursaehL, 
w~ihrend der andere fiir die aus den Graa/sehen Follikel hervorgehende 
cyst.isehe Atresie und weiterhin ffir die Bildung der Cysten in Ansprueh 
zu nehmen ist ? Diese Stoffe, die regelmgftig im K6rper der Mutter und 
dcr Neugeborenen gefundpn werden, bewirken die in den meisten 
EierstSeken vorhandene ~'ollikelreife. Als pathologisch kSnnte man sie 
nur bezeichnen, wenn sic in er}-6hter Menge im Blute der X'eugeborenen 
kreisten und d~mn die starke eystische Atmsie erzeugten. Vergleichsweise 
k6nnten wir hier die Erfahrungen bei Tierexperimenten heranziehen, 
in d.emen man durch Injektion yon Prolan B Luteinisierung der FoUikel 
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durch In jek t ion  yon Prolan A Graa/sche Follike] und  cystische Bi tdungen 
erlangt.e. 

Die n u n  folgenden kurz beschriebouen 20 Fs sind dem Alter  nach 
geordnet.  Die ffir das betreffendo Alter charakterist ischen ) [erkmale  
worden jeweils kurz gewiirdi~o-t. Es sind nur  solche EierstSeke beriick- 
sichtigt, die schon bet der i~ul3ercn Bet rachtung eystisch ver~indert 
erschienen. 

Fall J. S. 146/38. Neugeborenes. Die Eierstt/cke zeigen 2--3 Cysten, sie sind 
liinglich, im queren Durchmesser entsprechend der Cystcnlage vergr613ert. Auf dcm 
Schnitt sieht man jewcils nur eine Cyste mit einera Durchmesser yon 6--7 ram. 
Die Gcb~trmutter ist vergr51~ert, 4,5 cm tang. Histologisch erscheint die Cystenwand 
innen yon einer 4---5refhigen Granulosazellschich~ ausgekleidet, die t6sgei~Jst und 
in das Innere gefallen ist. Theca interna nicht gut entwickclt, arm Rundzcllen und 
wenig Fibroblas~en bestehend. Bet Fettfarbung keine Vermehr~mg yon lipoidhaltigen 
Zellen gegcntiber dem iibrigen Eierstcmksgcwebe. Aul3er den Cysten rcichlich 
1Primordiagollikel mit atretischen Vcr/inderungen, dagegen wenig Sekttndtirfollikcl 
und Corpora albicantia, und einige ZFollikel mit oblitericrcnder Atresie. Brustdrtise 
httselnul~grof~, zeigt auf Schnitten wcnig Driiscngewebe. Fettf5rbung negativ. 

Fall 2. S. 291/38. ~-eugeborenes. Eicrst(icke sehr hypcriirnisch uad sehr grol3, 
ii, hneln denen yon Erwachsenen. Ls 2,5---3 cm, Querdnrchmezscr 
1,3--1,5 cm. Bet ginschneiden entleert sich wiil~rige, braune Fliissigkeit. Auf dem 
Schnitt sieht man lediglich eine grotlc Cyste, die den Bt~u des Eierstockes vSllig 
zcrst, Srt. hat. Mikroskopisch: 2--3 grolle C~-sten durch fcinc Wgnde voneinander 
gctrennt. Granulosaschichr vollkommcn zerstSrt. Cystenw,~nd aus sehr schmaler 
Thcca intcrna gebildct. Sehr starke ]31utfiillung der Capillarcn der Cystenwiinde 
wie sgmtlicher Gefal~e in r~inde und M~rk. Prbaordialfollikel reich an atrctischen 
Vcrii.nderungen. ]3ci Sudan III:F.arbung kcin ~'ctt. Brustdriisen klein, Azini 
gering entwickelt. Weder in den Drii,~enlumina noch in den Zellen Fett vorhandea. 

Fall 2. S. 414/38. Neugeborcnes. Geb/i, rmuttcr grol3, 4,7 crrt. In beidcn Eier- 
st6cken mehrcre Cysten, wodurch die Obcrfl~.che stark gcbuckelt erschcint. In dcr 
]~'orm ~ihnlich den Eiers~Seken yon Erwach~nen. Brustdriiscn mittelgrol3. Histo- 
logisch Cystenwand wie obcn. In einigcn Cysten einc Glasmembran zu sehcn. 
Theca interna gut entwickclt, Igllt an einigen Stellen begiunende strahlcnfSrmige 
Anordnung der Zellen erkenneu. Blutfiilhmg allcr Oefiille, bcsonders der Capillaren 
in den Cystenwgnden. Einige C~sten sind oval and zeigcn beginnende Aufsaugungs- 
vorggnge. Die Rinde in der Cyster:umgebung ist 6dcmatSs nnd enthti, lt wenig 
Primordialfollikel. In der entfernteren Rindo rcichlicher Primordi~lfollikcl. 
Bet Sudan-~F/irbung einige fetthaltige Zellcn in den Cy.~tvnw~i.nden. Bt.ustdriise 
gering entwickelt, ohne Fettgehalt. 

Dieser Fall ist gekcnnzeichnet durch ~;ine sehr starke Hyperhmie der Cystcnwando 
trod des iibrigen Eierstocl(gewebes. 

Fall 4. S. 466/38. Totgeburt. dutch Asphyxie. Eierst6cke groll nnd ruehr- 
cystisch. Gcb~rmutter 3,5 cm lang. Brus~driisen mittelgrol~. Auf Schnitten Cysten 
von verschiedcner Gr61~e his zu einem Durchmesser yon 5--6 rnm. Mikroskopisch 
zeigt die Cysl;dnwand cir{e desqaamiertc Granulosaschicht. Hervorzuhebcn isg 
die starke Blutfiillung aller Eierstocksgefttlle. Die Geb~rmutter liillt stellenweise 
ebenfalls Epitheldesquamation und im ganzcn eine starkc Hyper~mie der ~-~r 
]atur erkennen. 

Fall 5. S. 600/38. Totgeburt. Eierst6cke grol~ und yon mchrcystischem Aus- 
sehen. Cystendurchmesscr yon 5---6 ram. Gcb'~rmutter 4,5 cm lang. Brustdriise 
yon normaler Gr6Be. I-I_istologisch (~,stenw/inde yon gew6hnlichem Bau. Starkc 
l-Iyper/imie des ganzen Eierstockes, besonders der (~vstenwiinde. Fcttfttrbung 
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negativ. Gebgrmutterepithelien teilwei~ desquamiert, ebenso Epitheldesquamation 
der hyper~imischen Tuben. Wenig Fettlaropfen in der Bru,stdriise. 

:Die soeben beschr i ebenen  cystische.n V e r g n d e n m g e n  der  E i e r s t 6 c k e  
bei N e u g e b o r e n e n  sind du rch  ihr  sehr  j unges  A l t e r  b e m e r k e n s w e r t .  Be i  
m e h r e r e n  ~'gllen sehen  wir  in de r  hochgrad igen  Hyper ' amio  die s t a rke  
W i r k u n g  nines spezif ischen Stoffes  auf  den  E ie r s tock  im a k u t e n  S t a d i u m .  
F/ti le m i t  e twas  vo rgosch r i t t ene r  E n t w i c k l u n g  zeigen uns ger inge  Auf-  
suugungsvorgg,  nge  und  n,~rbige VerS, n d e r u n g e n  sowie die A n w e s e n h e i t  
yon  F c t t z e l l e n  in den  C y s t e n w g n d e n  an. 

.Fall 6 I. Sgugling yon 1 Monat. Der recht, e Eierstock ist vSllig vergndert und 
besteht aus eincr einzigen Cyste yon 12 mm Durchmesser. Der Iinke Eierstoek 
zeigt mehrere Cy,~ten mit w~iBrigem Iuhalt. Die Wand ist diinn und wird yon einer 
1- -2  reihigen, stellenweise auch fehlenden, Granutosasehicht und einer sehr Iibro- 
blastc.nreiehen Theea interna mit wenig ttistioeyten und Epitheloidzellen gebildet. 
Theea externa nicht vorhanden. Neben den Cysten noch PrimordiMfollikel mit  
verschiedengradigen atretisehen Veri~nderungen. Keine Fettzellen in der Cystvn- 
wand, dagegen sehr starke Hyper/imie. Die kleineren Cysten im linken Eierstoek 
von demselben Wandbau. Aueh hier in gleicher Weise ver/inderte PrimordiM- 
follikel. Daneben s, ueh Prim~irfollikel in Entwicklung zu 8ekund/irfollikel und 
eehten Graa/sehen Foltikeln yon versehiedener GrSl~e mit Cumulus oophorim, die 
sich nieht yon den Graalschen Follikeln der Erwaehsenen unterscheidcn. Keine 
Fettzellen. l{eine narbigen Ver{iaderungen. 

Fall 7. S. 586/38. Situgling yon '4 Wochen. P, eeht/er Eierstoek 25 mm lang. 
Ein Pol yon cystisehem Aussehen zeigt auf dem Schnitt nine Cyste yon [ 1 mm Dureh- 
messer. Der andere Pol normal. Ebenso der [inke Eicrstock ohne Besonderheit. 
ttistologisch wenig Primordial- und ~q~undh, rfollikel in der rest.lichen Rinde neben 
Corpora albieantia und. linlenartigen Narben. Wenig Fettzellen in der Cystetxwand, 
dagegen v ide  rings um die Narben. 

Fall 8. Sgugling yon 8 Woehen. ][m rechten Eierstock nine Cyste yon 6 mm 
Durchmes~r.  Daneben nine Reihe kleinerer Cysten. Der linke Eiersl~oek makro- 
skopiseh ohne Besonderheit. Histologisch im Murk zahlreiche linienf6rmige Narben. 
Rings um diese aus ,uufgesaugten Cyst+m hervorgegangenen Narben finder man noeh 
l~;ste der Theca interim in Form yon strahlenf6rmig angeordneten Zellreihen 
mit tells heilem, tells dunMcm Protoplasma. Sin sind voneinander ge~;rennt, yon 
Bindegewebsst, rgngen, die aus der Theea externa hera usgewuehert sind. In der 's 
int~rna dieser Narben etwas mehr lipoidhal~ige Zel]en als in den Cys~nw~nden. 

Fall 9. S. 698/38. Sgugling yon 2 Monaten. Beide gierstScke vergr6/3ert. 
auf Schnitten 2---3 ow~le Cysten rail einem Durchmesser yon etwa 5 toni. Histo- 
logiseh begilmende Aufsaugungsvorgg, nge. Daneben zM~lreiche Sekund/ir- und 
Graalse, he Follikel. Primordialfollikel ungleich verr, eilt. ttervorzuheben sind zahl- 
reiehe Narben im 3Iark und das reich entwickelte Bindegewebe in der l~inde. :l:n 
Cystenwgnden und Narbcn gleiehviel ]?ettzellen. 

Fall 10. S. 286/38. S/iugling yon 3 Monaten. In der Mitre d.es reehten Eierstockes 
eiue einzige Cyste yon 7 mm Durehmesser. Sonsl; Eierstock normal. In dem linken 
Eierstook auf dem 8chnit~ einige kleine runde Cysten. ]3rustdriisen sehr klein. 
Histologisch zahlreiehe Primordialfollikel und Vale.nlhin-P/Iiigersche Str/inge. Im 
linken Eierstock typische obliterierende Atresic. Die Wand des Sekundgrfollikels 
zeigt gut entwiekelte Thcea interna mit lipoidhaltigen Zellen in strahlenfbrmigen 
P~eihen. Zwisehen diesen Zellreihen fibroblastenreiche Bindegeweb,~triinge yon der 

* Die nicht mit Sekt.-Nr. versehenen F/tile st, ammen aus denl Pat.h. Insti tut  
der U~fiversit/it Jassy. 

Virehows Archly. Bd. 302. 38 
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Theca externa ausgehend. Daz fnnere des Follikels ist vollkommen mi~ fibro- 
blasr~nrcichem Bindegewebe gefOJlt, daz aus der Theca externa st~mmt. Auch links 
zahlreiche Valenthin-Pll~igersche Strange. 

Fall 11. S~ugling yon 4 ~Ionaten. Linker Eierstock vergr6Bert und yea unregel- 
m~Biger Oberfl~che. Auf der Schnittflache eino Reihe yon vielen kleinen Cysten. 
Der Eierstock sieht wie der einea Erwachsenen mit  kleincystischer Degeneration 
aus. 1%echter Eierstock yon kindlichem Aussehen ohne Cysten. Histologisch im 
M~rk links viele lineare Narben mit  strahlenfgrmigen Zellreihen der Theca interns, 
die zum Teil fetthaltig sind. 

Fall 12. S. 699/38. 8~,ugling yon 15 Wochen. Zahlreiche Cystea in beiden 
Eierst6cken. Im rechten eine mit  fiber 8 ram Durchmesser. }t_istologisch in der 
groBen Cyste eirt Cmnulus oophorus mit  Entarmng des Eies und Granulosazellen. 

Fall;13. Sauglingvon41/~Monaten. Eierst6ekezeigenmakroskopischundmikro- 
skopisch dig glcichen Verhaltnisse wie obige :F~l]e. 

Fall 1t. S~ugling yon 5 Monaten. Eierst6eke haben den kindliehen Charakter 
verloren, sind grol3, rund, yon unregelm~Biger Oberfl/~ehe. Auf Schnit~n eine 
Reihe yon C}-sten versehiedener Gr6Be. Iu einigen Schnitten nut eine Cyste sichtbar. 
l=Idstologisch in Sehnitten mit nur einer Lmcste Wandbau wie oben. In  Schnitten mit  
mehreren Cysten haben diese den Charakter der Graa/schen Follikel. Einer derselben 
erreicht eine Gr61]e yon 6--7 ram, enth/~It einen Cumulus oophorus, gut entwickelte 
Graaulosa und Follikelfliissigkeit. Er  unterscheidet sieh in niehts yon den Graa/- 
schen Follikeln der Erwaehsenen. Pathologisch ist jedoch das Alter, in dem sich 
diese ~Follikel enLwickelt haben und such die Tatsache, dal] in der gleichen Zeit 
3 Graa]sche Follikel in dem Eierstock entstanden sind. Die Rinde ist sehr ver- 
schm/~lert. In andereu Teilen des Eierstockes finder man von aufgesaugten G~'sten 
herriihrende Narben. Eimge davon sind linienartig und zeigen in der ~[i t~ die 
Glasmembran in Form eines strukturlosen Gewebestreifens. SenkrcchL darauf 
finder man kurze Zellstri~nge, bestehend aus vioreckigen Zellen und Theea interna- 
Zellen, die durch ]3indegeweb~trs getrennt sind. An cinem Ende Pczste yon 
]~6hlen, in denen Zellen gelegen sind. AuBer diesen ]~ildungen Cystenw/~nde, die 
infolge der teilweise aufgesaugten ~'liissigkeit sieh einander ns so dab die Form 
oval erscheint. Das Lmnen ist bier angefiillt yon Bindegewebszellen in netzf~Srmiger 
Anordnung, wodurch der Eindruck cines myxomat6sen Gewebes entsteht. J3ei 
Sudan-F/irbung in geringem MaBc lipoidhaltige Zellen in den Narbenwiinden. 
Verschiedentlich besteht bier die ganze Sehnittflhche aus 2--3 Graa/schen Follikeln 
mit einem Durehmesser yon 6 mm (Abb. 1). 

Diese Graa/schen .Follikcl, die sich makroskopisch yon Cysten in nichts unter- 
scheiden, reihen wir such unter J?ollikeleysten ein, zumal sic bei weiterer Ent-  
wicklung m6glicherweise eine Umwandlung in echte Cys~n erfahren. 

.Fall 15. S. 640/38. M/idehen vet1 6 5fonatcn. Eierst,6eke grot3 und cystisch. 
Histologisch Primordialfo]likel selten, racist oberfl~chlich gelagert. Scheide, Tube, 
]3rustdriisen ohne Besonderheit. 

.Fall 16. M/~dchen yon 1 Jahr  7 Monate. Der rechte Eierstx)ek yon rundlicher 
Form, lEBt unter der Albunginea Cysten durchschcinen. Auf dern Schnitt 2 B'ollikel- 
eysten yon ovaler ]form mit einem Langsdurchmesser yon 1 cm und w'itBrigem 
Inhalt. }I_istologisch sind es Cysten mit  Aufsaug~mgsvorg~ngen; ~n der Rinde sind 
die Priraordialfollikel stark vermindert ;  das Bindegewebe daselbst reich entwickelt. 
Im Mark zahlreichc linienartige ~arben.  In  Theca interns der Cystcn wie in den 
Narben lipoidhaltige Zellen in geringer Zahl. 8tarke Blutfiillung aller Gef/iBe. 
Linker Eierstock makroskopisch ohne Besonderheit. 

I n  den  Fa l l en  6---16 feh l t  die P~eizwirkung, die bei den  E i e r s t 6 c k e n  
de r  N e u g e b o r e n e n  z u m  A u s d r u c k  k o m m t .  Man  fin(let  b ier  h/itffig /s 
Prozesse ,  ~de A u f s a u g u n g s v o r g h n g e  de r  Cys ten  mi~ zah l r e i chen  l inien-  
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f6rmigen Narben  und  obliterierender Atresie. Neben den ~iteren Pro- 
zessen sehen wit in einigen Fs jedoeh Cys~en in yeller Entwic ldung,  
die w~hrscheinlieh dureh hypophys/i, re E inwirkung her~'orgerufeu sind. 
Die l inienf6rmigen Narben sowie die Corpora albieant ia  im Mark zu- 
~ m m c n  mi t  den zuhlreichen Bindegewebsst,r~ingen in der Rinde  zeigen 
den Anfang einer fibrSsen Umwand lung  der Eierst6cke. In  den Wgnden  
der Cysten und  den N,~rben f inden sich fetthalt ige Zellen. 

Fal l  17. Mi~dehen yon 5 Jahren. Beide EierstSeke vergr6gert, ,con ovaler l?orm 
und yon cystisehem Aus~'hen. Auf der Sehnitt.fliiehe eine tle.ihe yon eystisehen 

Abb. 1. Fall 13. 1 GraaIschcr Follikel mit Cumuh~s ooph~)rus. 2 Cyste rail Aufsau~ngs- 
prozessen. 3 1-21ciner GraaIscher Follikel. 4 Primordialfollikel. 

Bildungen mit einem Durchmcsser wm 5--7 ram, mit wiillrigem [nh;~tt. ]-tistolo- 
gisch noeh viele kMne Cysten; im 5[ark reiehlich linienf6rmige Narben, in der Mitre 
dieser Narben ein feiner Strang yon Fibroblasten. Zu beiden Seiten dieses Stranges 
ein C~ewebestreifen yon homogenem Aussehen, P~s~ der Glasmembran (Abb. 2). 
~nkreeht auf die Gla,~membr,~n reihenf6rntige Anord_nung yon Theea interna-Zellen. 
Auger diesen linienf6rmigen Narben, den Endzuzt~nden der Cystenriiekbildungen, 
ira Mark ovale, mit net zfSrmig angeordneten Fibroblasten angefiillte Lamina, 
deren Wimde den gleichen Bau wie die linienf6rmigen Narben haben. Weithin im 
Mark zahlreiehe Sekund/trfollikel mit mehr oder weniger entarteter Granulosa- 
sehieht; Bindegewebe in der P4nde wenig stark entwiekett. 

Fal l  18. S. 817/38. M~dehen vort 6 Jahren mit Hirntmnor. Eierst6cke grog, 
1Azagsdurchmesser 1,9. Querdurchmesser 1 era. Glatte Oberfl/tehe, a~ff dem Schnitt 
zahlreiehe, ovale, verschieden grol3e Cysten his zu l cm Durchmesaer. Histologisch 
im Mark z~hlreiehe linienf6rmige Narben. Hervorzuheben is~ die t~inde, in der sich 

38* 
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wenig ~rim/i, rfollikel und zahtreiche Bindegewebss~rg, nge linden. Die Bindegewebs- 
strs haben ein nartyenartiges Aussehen. Um die Narben ein Wall verfet~eter 
ThecMuteinzellen. 

~'all 19. 3Iitdchen yon l l  Jahren. Beide Eierst6cke vergr6l]er~, beinahe rund, 
mit einem Durehmesser yon 15 ram. Albunginea perlmutterartig, l/iflt Cysten- 
bildungen durchscheinen. Auf dem Schnitt mehrere Cysten bis zu einem Durch- 
messer yon 1.l era. Histologisch dieselben tinienf6rmigen N~rben im bYark wie in 
den vorhergehenden F~lle,q. Die Narben sind hier jedoch ~mBerordentlich IibrSs. 
Senkreeht auf die Narben angeordnet P, eihen yon Theca interna-Zclien mit  tells 
dm~klem, tails hellem und vacuo- 
l~irem Yrotoplasma. Zellen stelten. 
weise stark lipoidhaltig. Hervorzu- 
hebea ist die }%inde, in der die 
Primordialfollikel sehr gering an 
Zahl und ~tretisch ver/indert sind, 
und yon denen einige vollkommen 
vcrkalkt und rings yon Bindegewebc 
eingeschlossen sind. Diese beinahc 
vollkommene fibr6se Umwand]ung 
dec Riade ist ftir diesen Fall cha- 
rakteristisch (Abb. 3}. 

Fall20. S. 455/38. 3l/~dchen yon 
12 Jahren. Eierst6cke grog mit  
L~ngsdurchmesser yon 26 und Quer- 
durchmesser yon 12 ram. Albunginca 
vcrdick~. Auf der Schni~t.flttche 
me hrere, vcrschieden groBe Cysten. 
8ie liegen tells unter der Atbungi- 
nea, tells im 3[ark. Corpus Iuteum 
nich~ zu finden. Histologisch sieht 
rmm M]e L~bergimge yon Graa/schen 
Yollikeln mit normah~m Aussehen 
bis zu cystischen Bildangen. So 
auch Graa/scbe Follikel mit ent- 
artetem El. Prim&rfollikcl selten 
und nur in tier ]~indc gelegen. Sek~m- 
d&r- und Graa/sche FoIlikel in P~inde Abb. 3. Fall 19. a Cyste, b Aufsa~gamgsprozea, 
und }[ark. Des weit~ren zahh'eiche c Bindegewcbe. 
starnf6rmige tlnd linienartigc Nar- 
ben, und alia Grade der I~,iickbildung yon Cysten. In dcr Theea interna aller 
Cystenw/inde und Narben reichlich Fettzellen. Auch in den Eicrn der meistcn 
Prinv3.r-, Sekund/i,r- und Graa/schen FoIlikeln finden sieh Yett~ropfen. 

I n  den  F/~llen 1 7 - - 2 0  ist  die f ibr6se U m w a n d l u n g  der  E i e r s tScke  
s ta rk  vorgesehr i~ ten  und  bewi rk t  in m a n e h e n  Fii~llen einen fas t  vSl l igen 
S c h w u n d  d e r  Fol l ikel .  Nebe~  diesen f ibrSsen U m w a n d l u n g e n  k a l m  m a n  
A u / s a u g u n g s v o r g s  Cys ten  and  anch Cysgen in ih re r  E n t s t e h u n g  
sehen.  Le tz t~res  zeigt  uns an,  da]3 aueh  im K i n d e s a l t e r  Stoffe ,  wohl  
andere  als i m  i n t r a u t e r i n e n  Leben ,  auf  die  E ie r s tScke  e inwi rken ,  welehe  
C y s t e n b i l d u n g e n  hier  ausl6sen kSnnen .  
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Ergebnisse und Deutung der anatomischen Untersuchungen. 

Im Widerspruch zu den klassisehen Ansichten k6nnen wit die Er- 
fahrungen einiger neuerer Beobachter best~tigen und feststellen, daft 
Follikelreifungen nieht erst kurz vor der ersten Menstruation sondern 
schon im intrauterJnen Leben, ja ma.nchmal schon im 7. Fet, a lmonat  
beginnen. 

Diese Follikelreifungen wirken sich nicht funktionell aus, d .h .  sie 
fiihren nieht zu Berstung, Menstruation, Corpus luteum-Bildung; sie 
sind nur anatomisch festzustellen und linden sich bei fast allen Neuge- 
borenen und Ms v o r  der Pubert&t. F/ille ohne Reifungsprozesse 
sind sehr selten. Bei Neugeborenen sind die l~teifungsvorgs nur in der 
5fit.te der EierstScke vorhanden. Der Charakter der FollJkelreifung 
wechselt. In  einigen F/illen geht die Entwieklung bis zu Sekund/~r- 
follikeln, hi anderen F'hllen sind neben Sekunds aueh Graa/sche 
Follikel vorhanden. 

Da sieh (tie Follikelreifungen nieht wie naeh der Pubert/~t welter ent- 
wickeln k6nnen (eine einmalige, his jetzt allein dastehende, Beobaehtung 
yon Corpus luteum-Bildung bei einem Neugeborenen s tammt  yon Runge), 
erleiden sie folgende atretische Ver/%nderungen: Die Sekund/irfollikel 
obliterierende Atresie mit  Bildung yon Corpora albieantia, die Graa]schen 
J:'ollikel, Aufsaugungsprozesse mit  linienartigen Narben oder cystisehe 
Atresie. Diese eystischen Ver/tnderungen kSnnen noeh nach der Geburt  
naehtr~i.glieh aufgesaugt werden und linienart.ig vernarben oder sie k6nnen 
sieh langsam welter entwiekeln und noeh etwas vergrSl3ern. Die Zahl 
der Prim/irfollikel ist versehieden, in einigen F/illen sehr gering; aueh sie 
erleidcn eine starke Atresie und verschwinden im allgemeinen ohne Spuren 
zu hinterlassen. 

Die Brustdrtisen bei Neugeborenen mit Follikelcysten watch fast 
alle kleiner als normal. Die gr6gten Brustdriisen bei Neugeborenen 
fanden wit bei nicht eystiseh ver/s Eierst6cken. t{istologiseh 
hatten die Driisen ein enges Lumen. In der Sudan-F~rbung war nirgends 
Fet t  naehweisbar. 

Da wir die Atresie der Primordialfollikel sowie die friihzeitigen 
FoUikelreifungen bei fast allan Neugeborenen gefunden haben, halten 
wir sie ffir physiolo~sch. Die eys~isehe Atresie mit Jdildung yon l~'ollikel- 
cysten bei Neugeborenen ist nach unserer Ansicht ein pathologisehes 
Vorkommnis, da sie das 3_ussehen der Eierst6eke vStlig verii, ndert  und 
offenbar einen dispositionellen Boden sehMft, auf dem in der ](indheit  
und im Vorpubert/~tsalter neue cystische Bildangen entstehen. Dadureh 
sowie durch die den Aufsaugungsvorg/ingen fotgenden Narben wird der 
Eierstock ver/indert, so dag er oft das Aussehen eines fibrSsen Blockes, 
in welchen mehrere Cysten gelagert sind, gewinnt. Wir glauben, dab die 
friihen Follikelreifungen sowie die cystisehen Ver/mderungen durch die 
Wirkung yon Schwangerschaftshormon erzeugt werden. Es scheint, dag 
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die eystisch verhnderteu EierstScke der Neugeborenen, wie sehon gesagt, 
zu weiteren Cystenbildungen in dem Alter vet  der Pubertitt disponiert 
sind. Diese Cystenbildungen werden wahrseheinlieh yon der Ts des 
Hypophysenvordertappens hervorgerufen. Die bcschriebenen Ver~nde- 
rungen des Vorpubertatsalters versts stufenweise den fibr6sen 
Charakter der EierstScke und fiihren manehmal zu vollkommenem 
Schwund der Follikel und zu vSlliger fibrSser Umwandlung. Sie kSnnen 
so eine Ursaehe der Unfruchtbarkeit  bei Frauen sein. 

Experimenteller Tell, 

Ausgehend yon der Annahme, da~ die in den Eierst6eken des Kindes- 
al~ers und besonders bei Neugeborenen gefundenen Ver~nderungen, 
wie starke Follikelreifung und Follikelcysten, vornehmlich dutch Ein- 
wirkung yon in der Sehwangersehaft im Mutterblut kreisenden hor- 
monalen Stoffen auf die fetalen EicrstScke entstanden sind, versuchten 
wit in dem nun folgenden experimentellen Tell durch Injektionen die 
normaierweise bei schwangeren Tieren vorkommenden Stoffc kiinst- 
lich zu vermehren, um vielleieht auf diese Weise Ver~nderungen zu er- 
zielen, die den ant Eicrstock veto neugeborenen M~dehen gefundenen 
/~hnelten. 

Bekanntlich werden im Urin wie im Blur yon schwangeren Frauen 
grebe Mengen yon Hormonen gefunden, die in ihrer Besehaffenheit den 
Hypophysenvorderlapi)enhormonen sehr s sind. Neuere Unter- 
suchungen haben ergeben, dad im H a m  und im Biut yon Neugeborenen 
~oTo~e Hormonmengen sowohl yen Ovarialhormon als such yon Hypo- 
physenvorderlappenhormon oder diesen ~hnliche zu finden sind. Die yon 
Zondeck, A.schheim, Philipp, Neumann u. a. in dieser Richtung geffihrten 
Untersuchungen sind bek~nnt. Durch Injektion yon ~eugeborenenharn 
yon den ersten 2--3 Tagen und yon Nabelstrangblut konnten sic bei 
kastrierten Rat tcn Brunst ausl6sen. ~'ach 3 Tagcn ist dies nicht mehr 
m6glich. Ovarialhormon ist im Urin dann nicht mehr zu linden. Zum 
Beweise der Anwesenheit yon Hypophysenvorderlappenhormon wurde 
infantilen, 6--8  g sehweren, weiblichen M/iusen Blur aus dem Nabel- 
strang und Neugeborenenurin der ersten 3 Tage injiziert. Man erreichte 
so oine Vergr613erung des Uterus und der Eierst6cke mit Fol]ikelrei- 
fungen, Luteinisierung und Bildung yon Corpora lutes atretica. Dieso 
Reaktion gelang ohne Untersehied mit Blur und Urin yon weiblichen 
und m/innlichen Neugeborenen. Sie zeigt uns, dal3 die ~'ollikelreifungen, 
die Cystenbildungen, die Vergr613erung der Geb/trmutter der Neu- 
geborenen nut  durch die Anwesenheit dieser Hormone bedingt sein 
k6nnen. 

Die Schwierigkeit des Problems liegt darin, den Oft festzustellen, 
we dieso Hormone entstehen. Entstehen ira sie fetalen oder miitter- 
lichen Kdrper und dringen sie yon hier dann dureh die Placenta 
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hindureh odor entstehen sie direkt in der Plaeenta~ Experimentelle 
Arbeiten (Philipp) zeigen, dal3 das Ovarialhormon nicht, in den fetalen 
EierstScken entstehen kann. Auch yon den miitterIiehen Eierst6eken 
kann das Follikulin w/~hrend der Sehwangerschaft nieht stammen. Aus 
Untersuehungen bei Tieren (Sehwein, Kaninchen), we das O~arial- 
hormon gegen das Ende der Sehwangersehaft in grol3en Mengen im 
fetalen und in geringen Mengen im miitterliehen Blur vorhanden ist, 
und we die Eierstocksimplantation keine charakteristischen Reakt.ionen 
hervorbringt, folgt, dab das ,,Ovarialhormon" in der Placenta entsbeht. 
Auch beim Menschen wird das ,,Ovarialhormon" in der Plaeent~ ge- 
bildet. Es sind FMle beschrieben, bei denen die EiersLScke zu versehie- 
denen Zeiten der Sehwangerschaft abgetragen wurden ohne Setmden 
fiir den Fortgang derselben. Waldstein entfernte bei einer Frau im An- 
fang einer Schwangersehaft (tie Eier,~tSeke ohne StSrung fiir den wei- 
teren Vertauf. Selbst das Stillen wurde nicht verhindert. Die Sehwanger- 
sehMt kann sieh a.lso ohne Corpus luteum und ohne EierstScke ent- 
wiekeln. 

Es w/~re vielleieht m6glich, (tag das Hypophysenvorderlappen- 
hormon des Neugeborenenblutes in der kindlichen Hypophyse ent- 
st/rode. Die Implantation der Hypophyse yon Neugeborenen ergibt bei 
unreifen Mi~usen das Sehollenstadimn mit Vergr6Berung der Gebs 
mutt.or und der EierstSeke. Doeh sind diese Reaktionen schwach im 
Vergleich zu den Reaktionen der Erwachsenen-Hypophyse. Aus dem 
Mutterblut, we die Hormone sieh in grogen Mengen befindon, kSnnen 
sie vielleieht dureh die Placenta in den fetalen Organismus eindringen. 
Dagegen sprieht, da{3 sic nieht, in denselben groBen Mengen wie im 
mfitterlichen Blut im fetalen odor Neugeborenenblut zu linden sind; 
auBerdem wird (tie Placenta als Hindernis fiir das ?..tberweehseln be- 
stimmter Hormone veto m~tterliehen zum kindliehen Organismus an- 
gesehen. Es seheint demnaeh ziemlieh sicher, dal~ das mensehliehe 
Sehwangersehaftshormon in der Placenta gebildet, wird. Schwierig ist 
die Frage zu beantworten, an weleher Stelle der Placenta, ob im m~itter- 
lichen odor im fetalen Anteile die Hormone en~stehen. Philipps experi- 
mentelle Untersuehungen seheinen kla.rzustellen, dab das Hormon in 
dem fetalen Plaeentateil produziert wird. Die beim Sehwein angestellten 
Untersuchungen, dessen fetaler Placentateil teieht yon der mtitter- 
lichen zu 15sen ist, haben zu keinem bestimmten Erfolg gefiihrt. Philipp 
hat Implantationen yon Bla.semnolen bei infantilen M/iusen vorgenommen, 
und dieselben Erfolge wie mit Sehwangersehaftshormon erzielt. Ebenso 
hat Kido dureh Implantation des fetalen Plaeentateiles in die vordere 
Augenkammer yon Tieren dieselben Ergebnisse bekommen. Die bei 
Stuten angestellten IJntersnehungen zeigen, dab viol grSBere Hormon- 
mengen, 10--100faeh mehr als im Blur, in dem mit dem Chorion in Be- 
rtihrung stehenden Endometriunl vorhanden sind. Aus alien Unter- 
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suchungsergebnissen ist zu en tnehmen,  d~13 der  gr6fJte Tell der  Schwan- 
gerschaf tshormone in der  P lacen ta  ents teh t .  Als Beweis dafi ir  ist auch 
die Anwesenhei t  yon grogen t Io rmonmengen  in der  P lacen ta  selbst  zu 
erw~hnen, ebenso die Tatsache,  datI~ die mi t  dem Blur  im H a m  yon 
Neugeborenen angestel l ten t~eaktionen 3 Tage nach der  Gebur t  zu 
keinem Erfo |g  mehr  fiihren. 

Exper imen?el l  erreicht  man  durch I m p l a n t a t i o n  yon t t ypophyse n -  
vorder lappen  oder  In j ck t ion  yon H y p o p h y s e n v o r d e r l ~ p p e n e x t r a k t  bei 
erwachsenen und unreifen Tieren eine Vergr6Berung der  G e b s  
mi t  mehr  oder  weniger s t a rker  Foll ikelreifung,  mi t  Bi ldung yon Graa]- 
schen Fol l ike ln  und Fol l ikelcysten.  Dicselben Reakt.ionen kann  m a n  
durch In j ek t ion  yon H a m  ~on schwangeren Frauen,  Ha . rnex t rak t  yon 
sehwangeren Frauen,  Blut ,  Blu tserum und E x t r a k t  aus dem Blut  yon 
schwangeren F rauen  und einigen tr/i, chtigen Tieren erreichen. Die Wir-  
kungsi thnl ichkei t  der  Hormone  a.us dem Harn  und Blut  von s(.hwangeren 
F rauen  und Tieren mit  der  yon Hypophyse nvo rde r l a ppe nho rmone n  
f i ihrten zu der  )[einnng,  dal3 (tie En t s t ehung  gleich sei. Die Schwanger-  
schCtftshormone wurdcn als hypophys~r  be t r ach te t  und der  Extra .kt  
aus dem H a m  der schw~mgeren F rau  Prolan  genannt .  Phil@p zeigte 
nun, dab die Entst .ehung des sog. Prolan bei schwangeren Fnu len  in der  
P lacenta  s ta t t f inde t ,  und zw~Lr, daI~ es yon den Chorionepithel ien aus- 
geschieden wird;  da.her j e tz t  der  Name Chorionhormon.  Er  konnte  
~ueh nachweisen,  d a ]  die Hypophyse  der  sehwangeren F rau  nicht  nur  
morphologische Veri~nderungen zeigt, sondern d~it sie in der  Sc, hwanger-  
schaft  aueh fast  keine gonadot ropen  Hormone  enths  Tierexperi-  
mente  wurden mi t  dem Blur yon tr i tchtigen S tu ten  gemacht ,  in dem in 
den ersten Schwangcrsehaf tsmonaten  groge I to rmonmengen  zu l inden  
sind. Woher  die Hormone aus dem Blut  der  sehwangeren S tu ten  st~m- 
men, 1513t sieh nieht  bes t immt  sagen. Obwohl in dem mit dem Chorion- 
gewebe in Verbindung stehenden E n d o m e t r i u m  l (~-100faeh  gr61~ere 
Hormonmengen  als im Blut  vorkommen,  bleibt  es often, ob diese rein 
pla.eent~tr s ind wie beim Menschen, oder  zum Teil in der  Hypoi)hyse  ge- 
bi ldet  werden (Hamburger). 

l~'ber I~[ormonwirkung in der Schw~mgerschMt, insbesondere (iber Prolan wird 
noeh immcr viel diskutiert. Im Anfang gtaubte man, d~B dieselbe Wirkung wie bei 
Hypophysenvorderlappenhormon vorlgtge. Untersuehungen zeigten jedoeh, dab (tie 
Wirkung dcr beiden fundamental verschieden ist. Die gonadotroI~:n Hormone des 
H)'pophysenvorderl~ppens fiihren zu einer Follikelreifung bei unreifen ~[itusen. 
verhindern die Atrophie der EierstSeke und fiihren gleiehzeitig zu einer Follike]- 
reifung bei hypophysektomier~n I~,atten, des weiteren zu einer Vergr6~rung der 
Testikel bei mi~nntiehen Tauben, zu einer Vergr6N~,rung des Karnmes bei jungen 
H/i, hnen and bei A-ffen zur Brunst und zar Vergr611erung der Eierst6cke. Das 
~ndere Prolan (Chorionhormon) dagegen ruff diese Reaktionen nieht hervor, es 
kann in grol3en 5Iengen bei Nagetieren gegeben lediglich VerS, nderungen an einer 
geringen Z~thl yon Follikeln erzeugen, verhindert nicht die Eierstocksatrophie bei 
hypophysekto~fierten Ratten, hat keinen Einflul] auf die ttoden und den 
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Kamm yon jungen Hahnen, fiihr~ bei Affen nur zu degenerativer Ver/~nderung 
der Follikel. Die Thecaluteinisierung ist als die sichere und unbestrittene Wirkung 
des Chorionhormons zu betrachten. Anselmfno und He//mann injizierten Prolan 
bei Frauen, bei denen wegen bes~immtcr Krankheiten eine Genitaltotalexstirpa~ion 
vorgesehcn war und konnten keine Follikelreifung, keine Luteinisierung der Granu- 
]osazellen, keine Corpus luteum-Bildung sp~ter feststellen. Prolan fiihrt nur zur 
Luteinisierung der Theca interna and manchmal zu follikularer Atrophie. Es 
bleibt daher eine Frage, welche Bedeutung das Prolaa im Organismus der 
schwangeren Frau hat. 

Das Serum yon trgchtigen StuLen oder der Ext rakt  daraus ,,Antex 
Leo" haben eine ganz andere Wirkung. ,,Antex Leo". in der Wirkung 
dem Hypophysenvorderlappenhormon /~hnlich, fiihrt zu einer starken 
Vergrel]erung tier Eierstecke und der Gebgrmutter,  zu starker Follikel- 
reifung bei unreifen Mgusen; es verhindert die Eierstoeksatrophie und 
fiihrt gleichzeitig zur Follikelreifung bei den hypophysektomierten 
Ratten,  es e~eugt  weiter Vergrel]enmg der Testikel und des Kammes  
bei jungen Hghnen, bei Allen erzielt man denselben Erfolg wie mit  
Hypophysenvorderlappenhormon: RStung und Sehwelhing der Genital- 
schleimhaut, EierstocksvergrSl]erung und FoUikelreifung (Itamburger). 

Forsehungen der ~kmerikaner ~iber den EinfluB verschiedener Ovarial- 
hormone and Hypophysenhormone alff die Entwicklung der Sehwanger- 
schaft und auf die Feten haben uns wichtige neue Erkermtnisse gebraeht.  

Die bei trgchtigen Tieren eingespritzten Hormone durchdringen 
die Placenta und wirken auf Schwangerschaft und Fetus. Die Schwanger- 
sehaft ist im allgemeinen verlgngert. Die Feten werden in ihrer Ent-  
wieklung beeinfluBt. Das Serum der tr/ichtigen Stuten hemmt  die Ent-  
wicklung der Feten und verursacht oft Ted derselben. Sie werden hgufig 
maceriert und mumifiziert gefunden. Die Hormone aus dem H a m  der 
schwangeren Frau bewirken eine VergrS[lerung der Feten und die Zahl 
der abgestorbenen ist nicht sehr groB. Die Funktionon aller innersekre- 
torischen Dri~sen beim Fetus sind modifiziert und insbesondere die tier 
Schilddriise und der Nebennieren. Die Placenta erleidet Ver/inde- 
rungen, einfache Blutungen sowie hx Ausbreitung und Intensit~t  vari- 
ierende degenerative Ver/~nderungen. 

An Hand unserer experimentetlen Untersuchungen beabsichtigen 
wir nicht den genauen e r r  der Hormonentstehung festzustellen, oder ein 
umfassendes Studium fiber das gauze Problem der Wirkung und des 
Einflusses tier eingespritzten Hormone auf sehwangere Tiere und Feten 
im ganzen oder auf einzelne Organe anzustellen. Unser Ziel ist viel- 
mehr, einen experimentellen Beweis zu liefern f~ir die Wirkung der 
Schwangerschaftshormone auf die fetalen Eiersteeke. Da dies nur auf 
dem Wege iiber das ~Iuttertier durch Injektionen bei diesem selbst ge- 
schehen konnte, versuchten wir gteichzeitig die Frage zu beantworten, 
ob die Placenta tats/ichlich ein Hindernis fiir den f0bertritt dieser Wirk- 
stoffe auf den kindlichen Organismus ist. 



zur Pathogenese der kleincystischen Degeneration der Eierst/Scke. 597 

Wir vermuteten, dab in bestimmten Zeiten der Schwangerschaft die 
Hormone sich im Mutterblut in erh6hter Menge vorf~nden, sei es durch 
st~irkere Sekretion oder durch Behinderung ihrer Ausseheidung dutch 
den Harn, und da[~ sie dann nach Durchdringung der Placenta im fetalen 
Organismus Follikelreifungen, Sekunds und sogar cystische Bil- 
dungen verursachen. 

In unseren experimentellen Untersuchungen gebrauchen ~dr , ,Prolan" 
der Firma Bayer und ,,Antex Leo" 1. An Tieren verwendeten wir l~atten, 
Meerschweinchen and Kaninchen. Wit suehten hn allgemeinen bei den 
Meemchweinchen die Einspritzungen 14 Tage tang vor der Geburt an- 
zubringen, bei ga t t en  und Kaninehen 10 Tage. Bei den letzteren beiden 
Tierarten war es uns mSglich, den Geburtstermin genau zu errechnen. 
Bei den Meersehweinchen dagegen nieht immer;  bei einigen Tieren 
wurde daher die Einspritzung 19 Tage lang und mehr vor der Geburt 
durchgeffihrt. Die Dosis war verschieden ffir jedes Tier und blieb fiir 
die ganze Zeit. der Behandlung fiir jedes Tier dieselbe. Wit gebrauchten 
grebe Dose:: um das placentare Hindernis zu durehdringen und die 
fetalen Eier~tScke zu erreichen. Die grebe Dosis hatte, obwohl wir 
damit eine sehr wichtige Wirkung auf die fetalen EierstScke erzielen 
konnten, mehrfach ein friihzeitiges Absterben der Feten zur Folge und 
go auch grebe Nachteile. 

Diese au[]erordentliche Empfindlichkeit bei fast allen schwangeren 
Tieren gestaltete die Untersuchung schwierig und verlustreich. Sie war 
um so gr6~3er, je fr/iher die Einspritzungen begonnen ~,-urden und fiihrte 
dann fast immer zu einem Ted der Feten im Uterus, zu ihrer Maceration 
und ~'Iumifikation oder zur Ausstol~ung dcr toten Feten mehr odor 
weniger frfih vor dem Geburtstermin. Die Empfindlichkeit stand nicht 
in direktem Zusammenhang mit der DosisgrSi3e, da manche Tiere bei 
den kleinsten Dosen Schwangerschaftsunterbrechungen erlitten und 
andere bei den grSl3ten kurz vor der normalen Geburtszeit ziemlich 
frisch abgestorbene Junge ausstiegen oder sogar lebende gebarten. :Eine 
weitere grol3e Schwierigkeit bestand darin, den Zeitpunkt festzustellen, 
in welehem der Fetus im TierkSrper abgestorben war. Wenn wit einen 
Sti]lstand im Wacllstum oder einen Riickgang im Gewicht dcr Mutter- 
tiere bemerktcn, war der Fetus meist schon tot, mumifiziert oder mace- 
r/err. In  Ermangelung eines sicheren Kriteriums hierffir ging uns viel 
Material verloren. Auch die abgetriebenen Feten konnten wir vielfach 
nieht untersuchen, da sie sofort nach ihrer Aussto{3ung yon den Tieren 
verzehrt wurden. 

: Ftir die bereitwillige, kostenlose lJ~berlassung gr613erer Mengen des Praparatea 
,,Antex Leo" danken wit der Firma Lovens Kemiske Fabrik, Kopenhagen, bestens. 
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A.  Vers'~he mit Prolan (vgl. Tabel le  1). 

Wi r  verwendeten  eine grol3e Dosis und injiziert,en fiber lange Zeit.  
Infolge des unsieheren AnhMtspunk tes  fiir das Abs te rben  der  F r u c h t  

Tabe l l e  l. 

NI~-  ' Prolan- t Zahl der  ~)~, .~  

chert i teneinh.) rage JdoslsRE 

1 6 
2 10 
3 1 15 
4 ! 20 

i 

5 25 
6 30 

Erfolg 

12 

25 

1S 
20 

72 
40 

285 
5OO 

450 
600 

Abort. 2 Feten, ein m/i.nnliehes, ein weibliches 
Abort 
Get6tet. Im Uterus 2 v6Uig maeerierte Feten 
Abort. 2 tote, beinahe ausgetragene m~inn- 

liehe .Feten 
Abort, 
Abort 

inj iz ier ten wir wahrscheinl ieh mehrfach bei schon abges torbenen Fe ten .  
Die Empf ind/ iehke i t  kann  nicht  in d i rek tem Zusammenhang  mit. der  
DosisgrSl3e stehen, da  bei einer Gesamtdosis  yon 45 R E  Meerschwein- 
then  Nr. 2 binnen 4 Tage abt r ieb ,  withrend Meersehweinehen Nr. 4 
naeh 25t/~giger Behandlung  und einer Gesamtdosis  yon 500 R E  tote ,  
n ieht  maeer ier te  Fet.ea kurz vor  der  Geburt~szeit ausst.iel3. Wie  aus den 
folgenden Versuehen zu en tnehmen,  ist  diese Empf ind l i ehke i t  f/Jr jedes 
Tier  verschieden,  und wir wissen nieht ,  auf welehen F a k t o r e n  sie beruht.. 
Da  dem Prolan in kleinen und groBen Dosen dieser Naehte i l  anhaf te te ,  
konn ten  wit  keinen grol3en Erfolg e rwar ten  und verz iehte ten  auf seine 
weitere Verwendung.  

B. Versuche mit  An tex  Leo. 

Die Behandlung  mi t  , ,Antex Leo",  (tie a ueh besser unserem Zweck 
entsprach,  d,~ sie Foll iketreffung hervorruf t ,  wnrde bei Ra t t e n ,  Meer- 
schweinchen und Kaninchen  vorgenommen.  

T a b e l l e  2. 

Meer- Antex- { Zahl dot i 
schwein- r a g e s - ]  Gesam~- Behand-:  Erfolg 

dosis !dosis Ms lungs- 
then  M[E ! rage 

6 

7 

8 
9 

10 

20 ! l eo  

25 ! 450 

30 1 540 
40 I 800 
50 i 800 

5 

18 

18 
20 
16 

Meerschweinchen gestorben. Sektion: 3 tote 
Feten, 2 M~nnchen, 1 Weibchen 

5~eerschweinchen get6tet. 1 m~ceriertes M~nn. 
chert 

Get6tet. Feten mumifiziert und maceriert 
GetStet. M~cerierte ~Feten 
Abort.. 2 weib|iche, beinahe ~usgetragene Feten 

Es wurde zuers t  bei 6 schwangeren R a t t e n  ungefi~hr 6 Tage lang 
vor der  Gebur tsze i t  inj iziert .  Die T~gesdosis wurdc wie bei Pro lan  in 
H6he yon 5 - - 3 0  Ms gew~hlt  und an 6 aufe inanderfolgendcn 
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T a g e n  in j iz ier t .  Die  R a t t e n  ze ig ten  j edoch  eine sehr  gro~e E m p f i n d -  
l i chkc i t ;  sic t r i eben  alle ab  u n d  fraBen die ]?eten, so dal] ~dr sie n ich t  
u n t e r s u c h c n  k o n n t e n .  

W i r  v e r s u c h t e n  d a n n  die , ,Az~tex" -Bchand lung  bei 5 Meerschwein-  
chen  (Tabel le  2), mul3ten j edoch  dieselbe E m p f i n d l i c h k c i t  wie bei de r  
Pro l r~nbehandlung festst.ellen. Von den 5 Meer schwc inchen  k o n n t e n  
wi r  nu r  die T ie re  6 und  10 ~'erwenden.  

Meerschweinchen 6. 6 Tage nach Beh,~ndlangsbeginn, n.~ch einer Gesamtdosis 
yon 100 ME ,,Antex" gestorben. Die Sektion ergibt e]ue Lm~genentziindung. 
~evgrSl~erte Eierst6eke mit zahlreichen grol]en Cysten, die diiunwandig sind m~d 

Abb. 4~. Normaler Eiorsto~k volt aeugeboreuem Mem'~chweinohe:~. 

w,i0rige Flii~sigkcit; euthalten, ohne Blutungcn, Geb~irmuttcr h)~perSmiseh, iT~ 
dcr Geb~rmutt~r 3 macerierte, unrcife Fetch, 2 M/mnchen und ] Wcibchen. Die 
~Ph~centa sah hs ~ms und war mit wcii3en )Punktcn yon vcrsehiedencr 
( '~r61]e til)crs~i.t. 

Wciblicher Fetus. Auf das Doppclte vergr6l~erte Eierst6cke mit starker Hyper- 
5mi(~.. I-[istologisch erseheinell die Eierst6cke nicht ausgcreift. Die Primordial- 
follikt'I sind gering ,~n Zahl und zeigen gt:ri~ge degenerative Verttnderungen. l)ie 
Sekundarfollike] sind noch seltener und klein, nut aus Ei und 3--4  Granulosazell- 
sr:hichten bestehcnd. Ziemlich groBe HyperMnic. 

Meerschweinchen 10. [m ganzen wurden 800 ME ,,Antex" injiziert. Kurz vor 
dem Geburtstermin 2 tote, gut gewachsem~ Junge ,~usgestol]en. Die Sektion des 
get6tt, t, en Muttc~r~ieres ergab zahireiche l(leine Cysten in den E[et, stSckea und eine 
sehr hyper~lmisehe G~,bArmut~t;er. 

Fetus 1. Eierst6cke t~uf das Doppolte vergr61]ert, sehr hyper~infisch mtd yon 
tiefdunkelbr,~uner Farbe. Oeb/irmutter ebenfalls vergr61]ert mid hyperAmisch. 
Histologiseh viele Follikelreiflmgen yon Sekund/irfollikeln mit 2--3 Grantflosa- 
zellsehichten his zu grol]en Sektmd/~rfolLikeln mit sehr vielen Granulosazetlschichten. 
Schr wcnige yon diesen Follikeln sind norm~l. Bei den meisten degener,~iven 
Ver/~nderungen am Ei und an den Granulosazcllen. Am Ei erscheint das Protoplasma 
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vielfach vacuolar trod zcrfranst, die I~erne zeigcn Pyknose, :Karyolyse usw. An 
den Granulosazellen finder man h/iufig K~ryokinese, Die meisten Follikel haben 
keine HShlung. ~hl einigen aber sind die Granulosazellen vollkommcn yon Fliissig- 
keit au,~einande1:gc~r/~ngt. Graa/sche Follikcl sowie Cysten Ichlcn. Die Seklmd~r- 
follikcl sind meist im Zcntrum des Eierstockes zu linden. Kcine Corpora lutea 
atretica. In wenigen Sekmldgrfollikeln kleine Blutungen. 1=[in und wieder sind die 
Fo|likel yon einer schmalen Theca interna umrahmt. Die t)rimordialfollikel sind 
gering an Zahl und degcncrativ vergndcrt. Vacuol/ires :Protoplasma des Eies und 
Unfgrbbarkeit cter Kerne. Die I4233er~mie ist im ganzcn Eierstoek sehr stark. 
Uteruswgnde sehr dick, hyt)ergmisch und ohne Epitheldesquamation. In dcr Scheide 
keinc Wuchcrung, keine Epitheldcsquamation, dagcgen in den Tuben starke Epithel- 
desquamation. 

,kbb. 5. ~Ieersehweinchen 10, Fetus 2. Man sicht Sekuttd/J.rfollikel, Corpora lutea atretica, 
intrafo]likulhre Blatm~gcn. ,k~rcsie der Prim/i, rfollike] und st.arke }Iyperamie. 

Fetus 2. Eierst6cke und Uterus sind grSf~r als bei Fetus 1. Ebenso sind die, 
Follikelrciflmgen welter vorgeschritten. 3Icist Sckund/irfollikel mit  2--3  Granulosa- 
zdlreihcn und auch gr6flere Biidungen. Die groBen 8ekundgrfollikeln liegen vorwie. 
gend im Zentrum des Eierstoekes. Das E ide r  Sekundarfollikeln zcigt vielfaeh vaeuo- 
lgrcs [Protoplasma und Unfii~rbbarkeit des Kernes. In manchen ]?ollikeln neben dem 
Ei zwischen den GranulosazeIien H6hlenbildungen. Charakterisier~ ist dieser Eicr- 
stock jedoeh dm'ch Corpora lutea atretica; wic alle Corpora lutea atretica yon Imma- 
turen odor Erw~chsenen enthalten sic noch das Ei  neben blassen Granulosazellen, 
zwisehen denen man zahlreiche erwciterto, blutgefiillte Capillaren findet. In einigen 
Sekundgrfollikeln sogar ldeinere und gr6Bere Blutungen, die jedoch nie den ganzcl~ 
Follikel ausfiillen. Bei manohen Sekundhrfollikelrt mittlerer GriSBe sind Ei und be.i- 
nahe alle Granulosaze, llen his auI eine einzige Zellreihe verschwunden. Die Follikel 
ghneln kleinen Cysten. Um fast alle Sekundgrfollikel ist eine Theca interna ent- 
wickelt, die mehr odor weniger stark ausgebildet ist. Die I~rimordialfotlikel sind stark 
atretisch. Im ganzen Eierstock besonders abet um die Sekundgrfollikel starko 
J~ypergmie (Abb. 5). Der Uterus yon verdickten Whnden, hype.riimisch und rol l  
yon desquamierten Zellen. Die 8cheide ebenfalls mit  desquamierten Zollen und 
mi~ Sehieim angeftillt. Auch die hypergmischen Tuben zeigen starke Epithel- 
desquamation. 
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Die eben besehriebenen EierstSeke unterscheiden sich dureh Gr6ge und histo- 
]ogische Beschaffenheit stark yon den des ersten Fetus. 2~Ian k6nnte glauben, 
dab sic yon 2 verschiedenen Wiirfen stammten. 

In  gleicher Weise wie bisher stel l ten wir Versuche bei Kaninchen  
an. Bei 4 Weibchen wurden 9 Tage vor  der Austragungszei t  ts 
75, 100, 200 und 250 ME , ,Antex L e o "  injiziert .  Die Kaninchen  er- 
wiesen sich jedoch wie die g a t t e n  als sehr empfindlich.  Bei allen ge- 
t~iteten Tiercn waren die Fe ten  tot,  teils maceriert ,  tells mumifiziert .  Sie 
waren verschieden grog und zu verschiedener  Zeit gestorben. Flfissig- 
kei t  war im Uterus  nicht  zu Iinden. 

Wir  haben daraufhin unsere Versuche an einer neuen Scrie yon 
Meerschweinchen fortgesetzt.  Wir  begannen mi t  der In jek t ion  erst 
kum vor  dem Geburts termin,  bei einem Teil f ingen wir erst 8 - -9  Tage 
vor  dcr Aus t ragung mit  der Antexbehand lung  an. Die Tiere vcr t rugcn 
so die Einspr i tzungen viel besser als die friiheren (Tabelle 3). 

Tabe l l e  3. 

Meer- Tages- 
schweia- 4osis 

chert Antex  
ME 

I I 15 450 
12 25 550 
13 30 210 

14 50 450 

]5 65 1300 

i J 

Z~hl 
der i 

Tage i 
Erfolg 

30 C~eb/irt nach 42 Tagen lebendes mSnnliehes Junges 
22 i Gebart 4 lebende Weibchen 
7 Gebi~rt 5 ausgetragene Junge. 4 tote, unmace- 

rierte, 1 lebendes. 2 Weibchen, 3 M/tnnehcn 
9 Abort. 6 Junge. 3 maceriert, 3 ausgetragen. 

2 Weibehen, 1 MSnnchen 
20 Geb/i, rt 2 lebende Junge, 1 Weibehen, 1 5I/i.nnehen 

Meerschwei.nchen 11. 30 Tage lang t/iglich mit I5 ME ,,Antex", insgesamt 
450 ME, behandelt. Nachher setzten wir die Injektion ab, da wir das Tier nieht ftir 
sehwanger hielten. 12 Tage danach jedoeh Geburt eines lebenden m/mnliehen 
Jungen. Die Mutter wurde get6tet, die Eierst6eke waren vergrSt3ert und zeigten 
mehrere groge Cysten. 

Meerschweinchen 12. 22 Tage lang mit 25 ME insgesamt 550 3IE behandelt. 
Geburt yon 4 lebenden Weibeheu. Die beiden Eierst6eke des get6teten Mutter- 
tieres enthielten kleinc Cysten. Die Sektion der Jungen zeigte folgendes: 

Neugeborcnes 1. Eierst6cke groB und nicht hypcr/imisch. GebS, rmutter eben- 
falls grol~ und nieht hyperSmisch. Histologisch Follikelreifungen bis zur /3ildung 
yon Sekund/trfollikeln mittlerer Gr6Be mit 4--5 Granulosazellsehichten. Die Zahl 
dieser Reifungen ist nieht sehr grog. Da.~ Ei in einigen Follikeln verschwamden. 
in anderen ger,'~de noch zu erkeImen. Mal3ige HyperS~mie der EierstScke. An den 
Primordialfollikeln starke Entartungsvorgi~,nge. Rings um die Sekundgrfollikel 
begitmende Theca intcrna-Bildung. Uterus, Eileiter und Scheide ohne ]3esonderheit. 

Neugeborenes 2. Eierst6cke und Geb/irmntter wie oben. tEst~]ogisch erseheinen 
die FollikelreiIungen zahlreicher. Man sieht groBe Sekundarfollikel mit kleinen 
tIShlen im Inneren. Die Eier versehicdenartig degenerativ verS.ndert. Bei einigen 
Foltikeln ist kS saint der gr6t3ten Zahl der Granulosazellen verschwunden, woraus 
sieh ldeine cystische ]3ildtmgen ergeben, die yon einer einzigen kubischen Granulosa- 
zellschicht eingcrahmt sind. Diese Cystert bilden sich nur bei Riickbildungs~-or- 
gangen yon Sekund&rfollikeln mittlerer Gr613e. Auch hier beginnendeThecainterna- 
Entwicklung urn die Sektmdiirfollikel. 
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Neugeborenes 3. ~Iakroskopische Ver/mderungen wie oben. ttistologisch 
stgrkere Follikelreifungen und z~hlreichere Sekund/irfoliikel. Das Ei  ist meist 
verschwunden oder im Begriif zu verschwinden. Im Inneren einiger Sekund/i,r- 
fol]ikcl H6hlenbildungen mit Fliissigkeit. Primordialfollikel atretisch. Keine 
nennenswerte Hypergmie. Uterus, Eileitcr und Scheide ohne Besonderheit. 

Neugeborenes 4. Makroskopische Ver/mderungen wit oben. Histologisch 
wenig :Follikelreffungen mit Bildungen yon Sekundgrfollikeln mittlerer Gr6ge. 
Ei meist vcrschwundcn oder gerude noch sichtbar. Gr~nulosazellen degenerativ 
verhndert. 1 ~Follikelcyste wit bei Nr. 2. 

Charakteristisch ist die Variation in den Follikelreifungen dcr .t Feten. Man 
kCinnt, e annehmen, dab bei den einzelnen Feten verschiedene Hormondosen injiziert  
Wl.lrdeN. 

Meerschweinchen 13. T/iglich mit 30 ME ,,Antex" 7 Tage laug behandelt, 
insgesam~ 210 5iE. Geburt yon 5 ausgetragenen Jungen, 4 davon to~ und tins 
lebend. 2 Weibohen und 3 Mgnnchen. Das get6~e~e ~Iu~tartier zeigt mehrere 
kleine Cyst~n in beiden Eierst6cken. 

:Fetus 1. ]~]ierst6oke in der Gr61]c verdoppelt und sehr hyper~imisch. Uterus 
gr6Ber als norm,~l und ebenfMls hypergmiseh. Histologiseh sieht man nieht sehr 
starke Follikelreffungen. Die Sekundgrfollikel you mittlerer Gr6Be mit vollkommen 
zerst,6rtem g i  und teilwci~r zerst6rts Granulosasehicht. Von der ZerstSrung der 
8ekundgrfollikel herr~hrend eystisehe Bildungen. die yon 2--3 granulosazell- 
schiehten umgeben sind, die ebenfalls Entartungsvorggnge zeigen. :Primordial- 
follikel fi~sbesondere im Zentrum des Eierstockes stark atretiseh; sie stellen mehr- 
fach nfit Zetltriimmern gefiillte kleine H6hlen dar. OberM1 starke tt?~per'amie. 
Der ebenfalls hypergmisehe Uterus zeigt Desquamation der Sehleimhaut. ])as 
Epithel der sekretgefiillten Seheide ist gewuehert. Tubenepit.hel teilweise desqu~- 
miert. 

:Fetus 2. }[akroskopische Vergnderungen ~ie oben. Kistologisch sind die 
Folliketreifungen geringer an Zahl und sehwgcher als bei Fetus 1. mit  den gleiehen 
Entartungsvorgi~ngen an Ei und Granulosazellen. Primordialfollikel atretisch. 
Uterus, Seheide und Tuben wit oben. 

Meerschweincheu 14. Erhielt 9 Tage tSglich 50 M_E ,,Aritex'" insgesamt 450 .~LE. 
Au.sstogtmg yon 6 toten Jungen, 3 davon maceriert und kleiner Ms normal, yon 
verschiedener Or6Be, die ~brigcn 3 vollkommen entwiekelt, davon 2 Weibehen xmd 
1 ~Ignnchen. Di{." Eierst6cke des get6tet.en 5[uttertieres zeigen kleine Cysten. 

Fetus 1. Die EierstScke sind ~uf das Dreifache vergr61]ert lind hypergmiseh. 
Histologiseh scheint die Antexwirkung mehr toxiseh als erregend gewesen zu sein. 
Die meist mittelgrogen Sekundgrfollikel zeigen Entartung des Eies und. der Granu- 
losazellen. ,~Ian finder kleine Kghlungen mit Fltissigkeit im [nneren der Sekundgr- 
foltikel,Primordialfollikel in Rindc und -~[ark ebenfalls stark degenerativ vergndert. 
Die Primordialfollikel im Mark wurden anscheinend etwas stgrker e r red ,  zeigen eine 
klcine RZermehrung der Granulosazellen, die Mlerdings auch wit das Ei enl;artet 
sind. Aueh hier kleine, ]~'l~ssigkeit trod Zellen enthattende H6hlen zu sehen. Diese 
vergrOt]crn sich mituntcr, his die treunenden Wgnde einreiJ3cn. ~-kuf diese Weise 
entstchen gr6Bere tt6hlen, die teilweise mit, Granulosazellen angefiillt sind. ~'berall 
starke ttyper/tmie. Der ebenfalts hypergmische Uterus zeigt desquamiertes Epithel. 

Fetus 2. 3[akroskopische Vergnderungen wit oben. Bei mikroskopiseher Be- 
traehtung scheinen bier die dureh die erregende Wirkung ert'olgten Ver~,nderungen 
zu dominieren. Die 8ekundt~rfollike] sind groB, da,~ Ei eben noeh sichtb~r odcr schon 
versehwtmden. In manehen :gollikelhShlungen teilweise oder vollkommene Zer- 
stSrung der Granulosazellen. Die PrimordiaKollikcI in der Rinde gering an Zahl, 
zeigen leichte ~Ltretische Vergnderungen. Im allgemeinen ist die Zahl der Primor- 
dialfollikel tim so kleiner, je mehr l~'ollikelreifungen man sieht. Die Primordial- 
follikel zeigen hies denselben Charakter wie bei Fetus 1. Weiterhin tine starke 



zur  iPat lmgenese der  k le incys t i schen  Degenera t ion  der  Eierst6eke.  {~03 

Ald~. 6. Meersehwoinehen 14. l,'eLu~ 2. 5.[an sieht. Seknndti, rfollikel, eine kleine Cyste, 
atretische t~rim~irfollike! in Ilinde lind Mark. 

Abb. 7. ~ [eerschwe iuchen  15, Nougeborones. 3[zta ,~ichL Nekunttiir- Itnd Graaf~che Follikel, 
(J3"s~en und, a~rctischo :PrimiirfolIikel. 

Hypcr i imie  des ganzen  E[crs tockes .  Der  U t e ru s  ist  d ickwandig ,  die S c h l e i m h a u t  
t~ilweis,~ desquamier~.  Ill der  Scht, ide keine Ep i the lwuche rungen .  Die s t~ rk  hype r -  
gmisehen  T u b e n  zeigen s tcl lenweise E p i t h e l d e s q u a m a t i o n  (Abb. 6). 

Meerschweinchen 15. 20 Tage mi t  ~5 MI~ Anti,x beh~mdeit,  insgesam~ 1300 Nt']. 
Gebur~; yon  2 lebondigen,  g u t  en twicke l ten  ,Jungen.  1 Wcibehen  u n d  l ~[/i, n n c h e n .  
Die g i e r s t 6e ke  des ge tSte ten  3 iu t te r f ic res  zeigt.n ldeine Cysten .  

Virehows Arcdli~-. Bd. 302. 39 
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Neugcborenes. Die EierstScke 3fach vergr611e~. Der Uterus ist yon ~llen 
bisher geschenen,~m starksten veriindert. Der Durchlnesser is~,5---6 real vergr6t3ert, 
die Uteruswand blall und hart. t/dstologiset~ st4rkste l?ollikelreifung, Sekundiir- 
follikel mit 2--3 Granulosazellreihen, groge Sekundttrfollikel, 6'raa/sehe Follikel 
und Bildungen you cystisehem Aussehen. In diesem Falle sind die Follikelbildungen 
viel stiirker Ms die toxisehen Ver'andermagen. Das Ei zeigt jedoch in den meisten 
l?ollikeln stark degenerative Ver/tnderungen oder ist iiberhaupt nicht mehr zu er- 
kennen. Gleiehfalls sind die Granulosazellen entartet. 5Ian k~nn bier das Ent~tehen 
der G.rax~/sehen Follikel und der Cysten beobachten. Zuerst wird in einem Teil ties 
Sekundarfollikels zwisehen den Granulosazellen in der Umgebung des Eies eine 
Fliissigkeit siehtbar. Die Zellen weichen auseinander und imdern ihre l:?orm, sie 
werden sternf6rmig mit FortsS, tzen und umgeben damit die kleinen H6hlen. l)~s 
G~mze beko,mrtt ein myx0matSses Aussehen. Die Granulosazellen verschwinden 
welter. Die Fliiasigkeitsmenge wii, ehst und erdriickt Ei und die noeh vorh~ndenen 
Granulosazelhm. I)as lgi mad die Granulosazellen versehwinden f~st vollkommen. 
Sehlieillich bleibt ein eystisehes t~ebilde zuriiek. Die, Follikelreifungen und die 
eystischen Bildungen sind im Zentrum dcr Eierst6eke st/irker ausgepr~gt. Die 
Primordialfollikel der ll, inde zeigen ,~tretisehe VerS.nderungen: Unf,~rbbarkeit der 
Kerne, J?yknose und vaeuolhre Struktur des Protoplasmas. Die }{yperftmie ist. 
leichten Grades (Abb. 7). Der Uterus ist yon verdiekt.en W~nden und roll yon 
Sehleint und desquamierten Epithelien. Schcide und Tube etx~,nfalls mit Schleim 
und desquamierten Epithelien gefiillt. 

Ergcbnisse und Deuhmg der exper imentel len Untersuchungen.  

Aus unseren Untersuchungen  geht  hervor, dab  die Ptaeent~ keine  
undurchdringli( ;he Grenze fiir die Hormone sein kann,  die sieh normaler -  
weise im Mut te rb lu t  bet der  Schwangerscha.ft  f inden, oder  fiir , ,Antex  
Leo"  bei unseren Versuehen sein kann.  M6glieherweise ist sie fiir ge- 
rhlge Mengen undurchdr ingl ich ,  aber  fiir grbi}ere stell t  sic kein 7Hin- 
dernis  dar.  Bei dieser Durchdr ingung stellen sich aber  an der  Placenta.  
Sch~digqmgen ein, die uns die Empfindt ichkei t  der  t rgcht igeu Tiere  fiir 
die vorgenommenen Hormoneinspri 'czungen zeigen. Diese Empf ind l ieh-  
ke i t  i,st versehieden yon Ar t  zu Art. und auch yon Tier  zu Tier  derse lbcn  
Art .  h n  al lgemeinen erseheint  sic um so gr6Ber, je weiter  (tie Tiere  ve to  
Gebur t s t e rmin  ent.fernt sind. Sic bes tcht  darin,  (ta.B der  Fe tus  fri ih- 
zeit ig abst. irbt und infolge T(xt eine M~eert~t.ion oder 2vlumifikM.ion er- 
leidet,  ()tier da.B kur*z vor oder zmn genauen Terrain tote  , lunge geboren 
werden. Diese Empfindl iehkei t  wirkt  sich sog~r a.n den im gleiehen 
Uterus befindliehen Tieren verschieden aus. Bei den ge t6 te ten  Tieren 
fanden wir 6fters in derselben Geb/Crmutter fri ihzeit ig gestorbene,  2 bis 
3 em grol3e Fe ten  neben unbeh,uu' ten,  gr6Beren Fe t en  und sog~r be- 
h ~ r t e n  Fe ten ;  oder  verschiedent l ieh st.ieBen Tiere gleiehzeitig 3 lebende 
Junge  und 3 tote, mt~cerierte yon versehiedener  Gr613e ~us. 

Die W i rkung yon , ,Antex Leo"  auf die Geschlechtsorg~ne der  weib- 
fichen Fe ten  bes teht  mt~kroskopisch in einer Vergr6gerung und s t a rke r  
Hype rgmie  der  Eiers t6eke und des Uterus.  Diese Uterusvergr613erung 
s teh t  in d i rektem Verhiil tnis zu der  verbn~uehten Antexmenge .  Bei 
kleinerer  Quant i t / i t  ist  er doppe l t  so grog ,  bei grol~er Dosis auf  das  
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5---6fache vergrSBert. BGi dor mikroskopischen Betrttchtung zeigt sieh 
(lie Antexxvirkung in intmuterin erfolgten FollikelreifungetL Es treten 
kleine und grebe SekundgrfoUikel, (,"raa[sehe Follikel, atretische Ver- 
~nderungen, Cystenbildungen, Cm'pora lutea atretiea, B|utungen sowie 
Atresie der Primhrfollikel auf. Die Hormonwirkung besteht im all- 
gemeinen aus 2 Komponenten, einer toxischen und einer erregenden, 
die night Yon der Dosierung ~tbzuhSngen seheinen. Die toxisehe Wirkung 
verursaeht hauptsgehlioh degenerative Vergnderungen an Ei lind Omnu- 
losazellen der ]~rimordia.]- und Sekundarfollikel. l)ie erregende Wirkung 
erzeugt Sekundgr- und Graa/sehe Follikel. Beide Wirkungen sehen wit 
in wechse]nder Weise. DiG ]nt, ensitgt der Reifungsprozeosse steht in 
direktem Verhs zu der verbrauchten Antexmenge. 

DiG stgrkst.en [~eifungsprczesse sind beim Meerschweinehen 15 zu 
sehen, bei dem la00 ME eingespritzt wurdon. Auller den Variationen, 
die in Verbindung mit tier Dosisgr6ge ~tehen, sind individuelle Sehwan- 
kungen bei gleicher Dosis 1,tl(l die Versehiedenheit des histologisehen 
Charakters bei den Feten von derselben Mutter zu erwg.hnen. Letzteres 
h/i, ngt wahrseheinlich yon der an versehiedenen Stellen weehselnden 
DurehlS, ssigkeit der PkwentasGhra.nke ab, wodureh zu dem einen Feten 
mchr, zu dora anderen weniger I-[ormone, geiangen. 

])ie Vergnderungen an Tube, Uterus und Scheide sind eharakteri- 
siert dureh Hyperiimie, Epithelwueherungen und Epithehtesquamation. 

,Setzen wir nun diese Experimenterfolge in Vergleich zu den beim 
meusehtiehen NeugGborenen geflmdenen Follikelveriinderungen, so mSeh- 
ten wir daraus folgende Sehliisse ziehen: :Die wShrend der Sehwanger- 
schaft, im kindliehen Org~mismus normalerweise kreisenden Hormon- 
mengen rufen racist, Bildungen yon Sekundarfollikeln hervor; ist dieser 

." ua/sehe Foi- Hormonspiegel im fctalen Blut aber erhSht, so k6nnerl (Irr 
likel und eystisehe Bihhmgen entstehen. 

Follikelcysten oder die kleineystisehe Degeneration der Eierst6eke 
finder man bei Xeugeborenen, aueh Friihgeburten, und bei S~uglingen 
und M~idchen vor der Pubertgt.  

1)ie Follikeleysten sind als patho[o~sehe Bihhmgen zu betraohten, 
die dutch die Einwirkung der im Blur yon schwangeren Fra.uen kreisen- 
de[~ Hormone auf die fetalen EierstScke entstehen. Der Orad dcr Hyper-  
~tmio der fetalen Eierstaeke und die M~mnig-faltigkoit der Fo]likelcysten 
beziigtich GrSlle und Zah[ bei Neugeborenen sind ~bhgngig yon der 
Quantitgt und der Zeit, in der die Hormone die for.Men Eierst5cke be- 
einflussen. 

Die bei weibliehen Sguglingen und M~idchen vet  der Pubertgt  ge- 
[undenen Foltikeleysten sttmmmn ent~veder aus der intmuterinen Zeit 

39* 
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u n d  h a b e n  s ieh  i n z w i s c h e n  vergrgfger t ,  o d e r  sie s ind  sp/~ter n e u  d u r c h  

W i r k u n g  v o n  H y t ) o p h y s e n v o r d e r l a p p e n h o r m o n  e n t s t a n d e n .  
iDie f i b r 6 ~  U m w a n d l u n g  d e r  C y s t e n  k a n n  zu  v611iger f i b r 6 s e r  U m -  

w a n d l u n g  d e r  E i e r s t S c k e  u n d  z u m  S e h w u n d  s ~ m t l i c h e r  F o l l i k e l  u n d  

d a m i t  z u r  U n f r u e h t b a r k e i t  f i i h r cn .  

E x p e r i m e n t e l l  l a s s e n  sich d u r c h  E i n s p r i t z u n g e n  des  P r f 4 ~ a r a t c s  
,,Ant, e x "  sowoh l  F o l l i k e l r e i f u n g e n ,  Sekund i i r -  n n d  Graa/scho  Fol l ikc l ,  

als  a u c h  F o l l i k e l e y s t e n  e rz i e l en ;  w e i t e r h i n  t r e t e n  i n t r a f o l l i k u l i i r e  B l u -  

t u n g e n  u n d  C o r p o r a  l u t e a  a t r e t i c a  auf .  

J0io St/~rke d e r  R e i f u n g e n  steht ,  in e inem d i r e k t e n  Ve, r h / t l t n i s  zu  

I ) a u e r  m i d  Qua .n t i t~ t  d e r  E i n w i r k t m g e n  des  H o r m o n t ) r / i t ) ~ r a t e s .  
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