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Einlcitung. 
D~s Auftreten van Geschwfilstcn oder van Hyperplasien der Neben- 

nierenrinde mit glmichzeitigen Vcrhndcrungen im Bereiehe der Ge- 
schlechtsorg~me ist beim Menschen schon friihzmitig hb~ und wiedmr 
beob~chtet women (Ogle 1865, Ogston 1872, Fox 1885). Je(toch hat  
erst Marchand (189l) versucht, auf Grund der engelt outogenetisehen 
Beziehungen zwischmn ~'ebennimrenrinde und Keimdriise einm ErklSrung 
fiir diese Befunde zu geben. Seitdem ist in z~hlreiehen Arbciten ein 
umfungreiches diesbeziigliehes p~tthologisch-~n~tomischcs und klinischcs 
T~tts~chcnmaterial ges~mmelt warden. Wir kennen heute mine grol3e 
Zahl van Fs wo bmim weiblichen Geschlecht in verschiedencm 
LebensMter, yam Fetallebm~t bis zum Klimakterium, virilistisehe Er- 
seheinungen nlit g]eiehzeitigen Ver~nderungen dmr Nebennierenrinde 
(tIyperpl,~simn, gut,~rtigm und b6s~rtige Geschwt'dste) festgestellt wurdmm 
Dmmgegeiliiber sind mlr einige wenigm umgekehrte F~lle beu.n mSmlliehen 
Geschleeht bekarmt gewordmn, wo mine Feminisierung in Zus~mmenhang 
mit Gesehwiilsten der Nebeimiermnrindm aufvr~t. Bmi beiden Gesehlechtmrn 
siad ~uBerdem Beob~ehtungen fiber friihzeitige sexuelle und Mlgemein- 
kSrperliehe Ei~tMeklung infolgm vo~l Nmbelmimrenrindmugeschwfilsten 
gem~cht warden. ]n miner Reihe van :FMlen (s. z. B. Newmann 1936 
und Hall 1930) konntea die kr~nkh~ftmn Erscheimmgen durch die Ent- 
fernung der Gesehwulst resttos besmitigt werdmn, so dab die Fringe nach 
dram urs~chlichea ZusammeMl~ng wahl hmutm van keinmr Seite mehr 
verneint wird. Die Auseinandersetzung bezieht sich heute besonders 
auf dim Fr,~ge n,~ch dem Wesen dieses Zusammenhr 

Aueh dig Befunde der tierexperime~tellen Forschung h,~be~ noeh 
keine wesentliehe K1/irung des Problems bringmn kSm~en. Es ist bm- 
merkenswert, dal~ ~bgesehen van zwei Bmobaehtungen bei Hiihneru 
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(Berber 1923 und McGowan 1936), die sparer besproehen werden sollen, 
entspreehende Feststelhmgen bei Tieren, insbesondere bei ,.S/iugetieren, 
bisher nieht gemaeht worden siud. Die mitzuteilenden Befimde stellen 
einen ersten Beitrag in dieser ttinsieht dar. 

Eigene Beobachtungen. 

Bei der KSrpermessung einiger fiir Waehstumsuntersuchungen 
gehaltenen mgnnliehen Meersehweinehenfrfihkastraten fiel mir am 
25. 10. a2 ein etwa 3 ,Iahre altes Tier (3) 533 (geb. 29. 11. 29) d~dureh 
auf, da.13 sein Penis wie bei einem normalen geschleehtsreifen Mannehen 
entwiekelt war. Aueh die den Meersehweinehen eigentiimlieben Penis- 
staeheln batten (lie entspreehende Gr61]e, wghrend sic sonst bei Frfih- 
kastraten, ent.spreehend dem infantilen Zustand des Penis, ganz unent- 
wickelt bleiben. Das bet, reffende Tier war, ebenso wie (tie anderert der 
gleiehen Versuehsreihe, kurz nach der Oeburt kastriert worden (30. 1 1.29; 
einsehliel31ieh des Nebenhod,ms m~d eines Stiiekes Samenstr~mg) und 
weiterhin ohne jeden experimentellen Eingriff gehalten worden. Eine 
Nachschau der damals exstirpierten I-loden ergab, (.ta[3 (lie Kastration 
vollkommen gewesen war. ~Beim Zusammensetzen mit einem brfinstigen 
Weibcheil wurde dieses gedeekt; ks land sieh der typisehe Vaginal- 
pfropf, im Vaginalabstrieh waren keine Spermatozoen. Es wurde eine 
Probelaparotomie gemaeht (9. 1.33), um etwa vorhandenes [-[oden~eweb~. ,_. �9 , 
zu suehen. Ieh hatte vermutet,, dal3 beim Deseensus Hodengewebe 
zuriiekgeblieben und spii~ter hyperplasiert witre. Die Laparotomie war 
in dieser Igichtung ergebnistos. Jedoeh zeigte sieh dabei, dab aueh die 
Samenleiterblasen wie bei einem normalen Miinnehen ausgebildet 
waren. Naeh Ablleihmg der I, aparotontiewunde wurde alas Tie," noeh 
einmat, mit dem gleiehen Erfolg, hinsiehtlieh seines Verhalt.ens briinstigen 
Weibehen gegeniiber gepr/ift und dann get6tet (IS. 1. 33). 

Die Sektion best/i.tigte zun/tehst den Befund der Probelaparotomie. 
Einerseits erwies sieh der Genitaltraetus als vollkommen normM ent- 
wiekelt (vgl. Abb. 1), andererseits war auch bei sorgfi~ltigster Suehe 
kein Oebilde zu finden, das als t{odenrest angesprofhen werden konnte. 
Der einzige ungew/3hnliche Befund war ein sieh deutlieh durch seine 
hellere Farbe und seine Prominenz von dec ]inken Nebenniere abhcben- 
des, etw~ erbsengrol3es Gebilde. Die histolo~sehe Untersuehung er- 
gab, dab es sieh um eill Rindenadenom handelte (s. Abb. '2 u. 3). Die 
reehte Nebenniere war unveritnder~. Seit w~mn es zu dieser f~r einen 

g " Or Frfihkasiraten ungewShnliehen Lntwleklun= der akzessorisehen Oe- 
sehleehtsorgane gekommen war, kann in d[esem Fa.lle nieht gesag~ 
werden. Sieher sind es Weniger als 9 Monate, cb~ das Tier Ende J,~nuar 
1932 genau untersueht wordeu war, ohne dab etwa.s fiir eilten Frfih- 
kastraten UngewShnliehes an ihm entdeekt worden war. 
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Angesiehts der in der Einleitung erwghnten pathotogisch-ana.tomi- 
sehen und kliuischen Beobaeht.ungen tiber die Wirkung der Neben- 
nierenrindengesehwfilste auf die Genitalsph/~re beim Menschen lag der 
Gedanke nahe, d~g hier das Rindenadenom ftir die m~mnliehe Ausbildung 
der Gesehleehtsorgane verantwortlieh zu maehen sei. In  der Hoffnung, 
dnrch weitere derartige Fglle diese Vermutung sieherzustellen, wurden 

skhb. I .  S a m e r d e i t e r b h t s e n  ~_nd P r o s t a t a  it vim (.t) 533, b vt~n (d)  911 (s. Text,), e eines 
n o r m a l e n ,  erwaeh,~enen Mi innchens ,  it e incs  5 J a h r e  a l t e n  / ? ' r t ihkas t ra ten .  Der  obere  Toi l  
des P r i i p a r a t c s  i s t  (lie Blase ,  die  bei  a, h ltil,'l {: d m ' e h  die S a m e n l e i t e r b l a s e n  verde.t .kt  wird .  

Phot:ographi~?, ",'~,~ l in t .  OrOgc. 

in der Folgezeit immer wieder neugeborene ~I/innchen desselben Zueht- 
s tammes ka.striert. Im  Ma.i 19:t6 h~tte ieh wieder ein Tier, (d) 917 (geb. 
21. 11. ,'33, kastr. 25. 11. 33), bei dem ml Alter yon 21/., Jahren die Penis- 
staeheln zu waehsen anfingen. Leider starb (ties Tier knrz darauf  un- 
erwartet. Die Ausbildung dot' Oesehleehtsorgane entspraeh etwa der 
eines jungen, gerade gesehleehtsreifen 51~innehensL Hier fanden sich 
in der reehten Nebemliere ein mittelgrofles, in der linken ein ganz kleines 
Rindenadenom (s. Abb. 5 - -7  u. 8--9).  Ein drifter Kas t ra t  (~) 911 

1 Eine Photogr,~phie yon Samenbt~se und Prostata konnte hier nioht gem~mht, 
werden, da sich die Organe infolge yon dureh die Kastration t)edingt.en Verwaehsungen 
nieht, im Zusammenhang in geeigneter Weise freiprfi.parieren liegen. 
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(geb. 17. 10. 33, kastr .  18. 10. 33) z e i ~ e  erst  im Al te r  yon 4 J a h r e n ,  
Mitre Sep tember  1937, die ers teu Zeichen eines Peniswaehstums.  Ende  
Dezember  1937 war dieser schon so grog wig bei einem n o r m a l e n  er- 
waehsenen M/~rmehen. Das Veriu~lten gegentiber Weibehen  e n t s p r a e h  
ganz dem des ers ten Kas t ra t en .  Ieh  h,~t~,e nun vor,  bei diesem T ie r  das 
aueh hier ve rmu te t e  Adenom opera t iv  zu ent fernen und einGm gew5hn-  
l ichen K a s t r a t e n  zu implant ieren ,  um (lurch diesen Versuch gle iehzei t ig  
den  Ausfal l  der  angenommenen hormonMen W i r k u n g  des A d e n o m s  
beim Spender,  wie dessert Wi rkung  als I m p h m t a t  beim E m p f s  
zu beweisen. Leider  wurde dieser P lan  dadurch  verei tel t ,  dab  dzts Tier 
an h / imor rha~scher  Septie's ( Infek t iou  mi t  Bipolaris. septicus) 
erkrankte .  Bevor es an der Seuehe einging, muBte es getSte t  we rden  
(28. 1. 38), u m  wenigstens histologisch einwandfreies  Mater ia l  zu  be- 
kommen.  Es l and  sieh auch hier ein Adenom der  l inken Nebe imie re  
(s. Abb  4~), das in seiner GrSl3e zwisehen denen der  beiden a n d e r e n  
Tiere s tand .  :Die Ausbi ldung des Gen i t a l t r ae tus  entspraeh t ier  bei 
e inem normalen  a~l~nnchen (vgl. Abb.  1). 

An  der  hSmorrhagischen Septics  gingen auch fast  alle junger~ 
K a s t r a t e n ,  sowie der gr6Bte TGil der  Zueht t ie re  des Meersehweinchen-  
s t ammes  ein, so dab fiir die notwendige  We i t e r a rbe i t  h iervon e r s t  ira 
Laufe der  Zeit  neugeborene Tiere kas t r i e r t  werden kSnnen. A b e r  auch 
bei inzwischen operier ten F r u h k a s t r a t e n  eines andGren Meerschweinehen-  
s t ammes  kann  es naeh den obigen Er fahrungen  21/., J a h r e  daue rn ,  bis 
wiGder entsprechende  Beobach tungen  mSglich sind. Die B e d e u t u n g  
sehon der  bisherigen BGfunde for dig F rage  der Beziehungen zwisehen 
Ncbennierenr indengeschwti ls ten  und  Gesch!eehtsorganen sehien mir  
jedoch wieht.ig gemlg zu sein, um sie beka nn t  zu geben. 

Beschreibung der Nebemlierenadenome.  

Wei t aus  am g~rSBten ist das t~indenadcnom bei (c2) 533, wobei  gleiGh 
darauf  hingewiesen sei, dal~ auch (tie Samenle i te rb lasen  und die Prost .a ta  
hier  am st i t rksten entwiekel t  sind (vg[. Abb.  1). 

Die kugelfSrmige Gesehwulst, die einen Durehmesser yon .etwa 6 mm ht~t, 
hat die nierenw~rta gelegene IXindenseite der linken Xebenniere weitgehend ver- 
dri~ngt. Im Schnitt, der dureh ihre Mitt~e q~er zur LAngsaehse der Nebenniere 
gefiihrt, ist~ (Abb. 2), sieht man, dab sic nur an ihrer Xuppe die Kapsel der Nebenniere 
selbst erreieht, wS~hrend sieh an beiden Seiten eine stark abgeflachte Partie yon 
Rindengewebe, das hier nur aus Zellen der Zona glomerulosa besteht, bis zu der 
in der Abbildung gezeiehneten Grenze hinaufsehiebt. An weiter seitlieh gefiihrten 
Sehnitten ist die Gesehwulst aueh tiber ihrer Kuppe ganz mit einer naeh den Seiten 
zunehmenden Sehieht normalen Rindengewebes bedeckt. Diese ~opographisehe 
Beziehung erseheint am verstSndliehsten, wenn man annimmt, da.g die Gesehwulst 
mehr im inneren der Nebenniere entstanden ist und dureh ein exzent, risehes Waehs- 
turn die normale Ilinde naeh allen Seiten zurtiekgedr/~ngt hat. An ihrer I(uppe 
hat sie diese dann in einem kreisfSrmigen Bereieh ganz verdrSmgt. Die Gesehwulst 
liiBt .sieh sowohl gegen die normale Rinde, wie gegen das Nebennierenmark iiberall 
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deutlich abgrenzen. Es ist zwar, abgesehen yon feinerct~ Bindegewebslamellen, 
wie sie auch in dcr Gcschwulst seibst vorhandcn sind, keine bcsondcre bindegewcbige 
] (ap~l  ausgebildet, jedoch tassen sich die C_leschwulstzcllen iiberall einwand- 
frei yore angrcnzenden Gewebe unterscheiden. 

Die Geschwulstzcllen sind im DurchschId t t  etwas grSger als dic 
ihnen sonst am fihnlichsten ausschendcn  Zellen der  Zona fasciculata .  
Auch is~ ihr Gehal t  an alkoholl6sl ichcn Lipoiden  grSller, so dM3 sic in 

~kbb. 2. S,~hnit.t d u r c h  die l inke  Ncbenn ie rc  m i t  14indenadcn,m~ w m  ( d ) 5 3 3 .  Mikro l )h~ to-  
t,_~':tphic. Vergr.  l :~fach t. Sc ln l i t t .d ickc  S .~, A z a n f S r b u u g .  Dcr S c h n i t t  i s t  , tucr  zur  LSngs-  
achsc  (let' Neb(~nnicrc u a d  din 'oh die 5iitt~e des  A i l e n o m s  g e f i i h r t .  I4cchts  l m v c v . i n t i e r t c  
l~.inde, Zwisct lcn d icse r  u n d  d c m  ~ d e n o m  ZIark.c:ubsfaI~z .. Obcn l i n d  1retch z i eh t  si(.h a lu  
I I : m d c  des  3 .dehorns  ein s ( .hnmler  S t r e i f c n  n o r m a l c n  l l i n d e g e w c b c s  (Z. ghm~cnl lo~a-Zel lcn)  

bis zu den  i n i t  -~- bczeichncl .en  S tc l lcn .  

gewbimliehen Schni t ten,  bei denen diese herau,%el6st sind, wie z. 13. 
in dem in Abb.  2 dargestel l ten,  mi t  Azan gefiirbten Schni t t ,  heller als 
jenc erseheinen. Auch makroskopisch  war ja. (tie gelbe F a r b e  schon ~mf- 
geiallen, die belier war als die dcr  in dcr  Nebemliere  des Meersehweinchens 
sonst  ] ipoidreichsten Zona fasciculata .  Durch das HerauslSsen der  Zell- 
l ipoide bekommt  das P lasma  ei~l sehaumar t iges  Aussehen, wobei un te r  
den Geschwulstzellen, je nach GrSfle ,,:Liposomen" (Zalesky 1936) 
Unterschiede  vorha.nden sind. Besonders  manche  Zellbezirke an  der  
Per ipherie  der Geschwulst  zeiehnen sich du tch  den Gehal t  an gr6Beren 

Die Mikrophotographien verdankc ich dec Liebenswiirdigkeit yon tKerrn 
G..Rei'nert (Firma C. Zeiss). Teehn. Angaben: Zeiss-Stand~rtkamera, M_ikrotar 3 era, 
Trichomgriinfilter, Agh* Mikroplatte. 
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Liposomen aus [s. Abb. 2 oben, unter  der dunkleren sehmalen Sehicht  
(normale Zona glom.) und  Abb. 3a unten] .  W~hrend die K e r n o  der 
Zona faseieulata-Zellen meistens kugelf6rmig und ziemlieh gleieh grol3 
sind, ist die Form der Kerne  der Gesehwulstzellen unregelm/tBig u~ld ihre 
Or6ge sehwankender.  Im Gegensatz zu der mehr zentralen Lage der 
Kerne in den Faseieulatazellen sind (tie Kerne  der Gesehwulstzellen 
mehr randst/~ndig. Kernteihmgsfiguren kolmte ieh keine f inden.  

Das Parenehym des Adenoms wird dureh unregelm/iBig ne tz f6rmig  
angeordnete Bhldegewebssepten in mi te inander  anas tomosierende  Zell- 
strttnge bzw. Zellgruppen gegliedert. I n  diesen ~Bindegewebssepten 
verlaufen zahlreiehe Capillaren, jedoeh f inden sigh aueh gr6Llere ven6se 
Gef/kge, die mit  dea Venensinus des Markes in Beziehung s tehen.  Bei 
Bet raehtung der Abb. '2 f/tilt, auf, dab ein Tell der sonst unregelm/2Big 
angeordneten bindegewebigen Septen eine konzentrisehe, e i nande r  
paralMe Anordnung  aufweist. Es handel t  sieh hier wohl um den morpho-  
logisehen Ausdruck eines zentralell Waehstums.  

Wiihrend zahlreiche Zellgrul)pen , besonders in den Randteilen dec Cesehwulst, 
sieh durehaus gleiehm~tBig uus den eben beschriebenen Zellen zusammensetzen 
(Abb. 3a), finden slob, besonders h~tufig in ihrer 3'Iitte, Zellgruppen, in denen eine 
oder mehrere nekrotiseh werdende Zellen liegen (s. Abb. 3b). Besonders deutlieh 
ist dies an mit Azan gefS.rbten Schnitten zu sehen, wo sieh diese dutch ihre blaue 
Farbe yon den in r6tliehem Ton gef~irbt.en anderen Zellen seharf abheben. 5Ian 
kann hier alle Stadien dec Degeneration verfolgen. Zun/iehst ist es nur eine einzelne, 
meist zentra] gelegene Zelle, deren 2Farbton umsehlitgt und bei der die kleinen 
Liposomen zu grSBeren zusammenfliel]en, so (lag aa mit Alkohol behandelten 
Schnitten groBe Vakuoien zu sehen sind. Der Kern soleher Zellen unterseheidet sieh 
in diesem Stadium oft noeh nieht yon dem :mderer Zellen. In sp~iteren Stadien 
10st sich dann die Zelle yon ihrer Umgebung ab, nnd es bildet sieh um sic herum ein 
Spaltraum. Zellgruppen mit solehen zentralen Nekrosen sehen dann oft wie I)l'iiSell- 
follikel aus, in dessen ,,Lumen" die nekrotisehe Zelle liegt, l)er Kern wird dann 
pyknotiseh und vielfaeh finden sieh nur noeh einige Chromatinbrocken. HS, ufig 
sind es mehrere Zellen, (lie diesem ProzeB naetleinander oder aueh gleiehzeitig 
unterliegen. Sie liegen dann entweder elnzeln nebeneinander oder sind zu einem 
synplasmat.isehen Gebilde mit mehreren pyknotisehen Kernen (s. Abb. 3b) ver- 
sehmolzen und yon den angrenzendcn Zellen dutch einen Sp,Mtramn getrennt. 

Zcdesk 9 (19"16) besehreibt in der Zona retieularis bei 11/,, J ahre  al ten 
Meersehweinchenkastraten ganz /~hntiehe iBilder und  weist dar~uf  bin, 
(lag diese Nekrosen bei normalen Tieren nur  sehr selt.en zu f inden  seien. 
Ieh k a n n  seine Angabeu bestittigen. Sowohl bei den gew6hnl iehen 
Kas t ra ten ,  wie bemerkenswerterweise a ueh bet den drei K a s t r a t e n  mit  
P~indenadenomen fand ieh nekrotisierende Zellen in reichliehem Mage 
in der Zona retieularis, w/ihrend solehe Zellen bei normalen  T ie ren  nur  
sehr vereinzelt auftreten.  Bei der groi3en -4hnlichkeit zwisehen diesen 
und  den im Gesehwulstparenehym besehriebenen Nekrosen g laube  ieh, 
dal3 es sieh um parallel zu set, zende Vorggnge hantlelt.  Allerdings sind 
die nekrot isehen Zellen der Zona retieularis dureh den reiehlichen Geha l t  
art gelbbramaem, alkoholunlSsliehem Pigment  ausgezeiehnet., alas bei 
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den Gcschwulstzellen entweder gar nicht oder nur in geringem 3Ial3e 
vorhandcn  ist.. Aueh sonst enthglt  das Adenom kein Pigment  

~kbb. 3. lkussehni t te ,  t ins d e m  N c b c n n i e r e t ~ r i n d e m u l e n o m  w m  (~)5 : I ;L  Z~i~'hlnlng.  tt Zell-  
ga'ul)I~Cn aus  dora R a n d t e i l  der  G e ~ , h ~ q l l s t ;  b Zc l t~ ruppen  al ts  de r  M i t t e  dc r  ( ;esc 'hwlflst  

mit. Zellnckrr*sen.  Ver.,Zr. 170faeh.  

Die Adenome der beide1~ a nderen ~lTiere zeigen histologiseh und 
eytologiseh groge l~bereinstimmung mit den soeben geschildert:en Ver- 
h glgni.~sen. 

_Bei (~) 9 l l ,  das hinsichtlich dcr Gr613e des Adenoms an zweiter 
Stelle steht, wnrde das Adenom erst entdeekt, als die Nebennieren 

Vi rohows  Avoh iv .  Bd.  :1o5. 2,5 
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durchschnittcn wurden. --~ugerlich sahen beide Organe vollkommen 
normal aus. Erst bei einem dutch die Mitre der rechten Nebenniere 
gelegten Querschnitt land sieh eine vollkommen zentral gelegene Ge- 
sehwulst (Abb. 4). Es war jedoch yon vornherein auf Grund der eharakte- 
ristisehen hellgelben Farbe kein Zwcifel, (lag es sieh um ein Adenom und 
nicht um 3Iarkgewebe handelt.e. J0er Durehmesser betr&gt, im Qucr- 
sehnitt etwa 1~/~--.2 ram, in der L/ingsausdehnung der Nebennicre 
etwa 5--6 ram. Das Nebermierenmark lie~ ~mf de, r einen Seite neben 

.Kbb. 4. ~ r  ~lltrch d ie  recht, e N e b e n n i e r o  ~nit zer, t r a l e m  l{ indcm~denorn  ( d ) 9 1 1  
Mikrol*hoto~-raphie,  Vergr.  t:If~.r:h. S c h n i t t d i c k c  8 IJ, Azullf~il'bltill~. lt~'r S d m i t t ,  i s t  que r  
zur  I,/i~'lgs;,chse tier Nebennic rc  l i nd  du rch  die 3t i i t te  des 3_denonls g~'ftih:t't. ~,-~ch ts  :~<'beu deft, 

3 . denom Marksub~t~mz.  

din' Geschwulst (in Abb. 4 re~hts). Auf der mikrophotograpIdsehen 
Abbitdung ist die C~renze zwisehen beiden sr, hlecht zu erkennen, da  keine 
stS, rkere Bindegewebskapsel ats Orenze ~,-orhanden ist. lm PrS, p~r~t ist 
jedo,'h die Abgrenzung clureh die Farbnnterschiede ohne Schwi(,rigkeit 
m6glich. Gegen die Zona retieularis der N ebennierenrirMe ist (tie Grenze 
aueh dureh eine reiehliehere Ausbildung yon Bimlegewebe sehr scharf. 
Offenbar ist. hier (lurch die waehsende Gesehwulst das mn die 5[ark- 
zellen entwiekelte ]3indegewebe znsammengedrgngt worden. Die Auf- 
gliederung des Ceschwulsgparenchyms dutch Bindegewebssepten ist 
hier in geringerem 5Iage erfolgt, als bei (~) 5:Yl. Auch finden sieh nut 
reeht vereinzelt degenerierende Zellen. Es ist wahrseh~'inlieh, dal~ beides 
mit dem geringerem Alter dieser Oesehwulst zusammenh~ngt. 
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]3ei dem jiingsten Tier, (d) 917, ist besonders die Form der hier ill 
beiden Nebennieren entwiekelten Adenome bemerkenswert. Es ist sehr 
sehade, dab gerade dies Tier verhgltnism/iBig fr/ihzeitig an einer pneu- 
monisehen Erkrankung einging. Leider ~ l rde  es erst etwa 24 Stunden 
post, mortem vorgefunden und infolge ungliieklieher Umst/inde nur im 
ganzen in Formol eingelegt, so dab die Fixierung der Organe nieht so 
gut ist, wie in den anderen F~illen. Trotzdem waren die Nebennieren 
recht gut erhalten, da weaigstens die BauehhShle erSffnet wurde. In 
Abb. 6 sieht, man ein rundes, zentral gelegenes Adenom. Es hat auf ctem 
dargestellten Sehnitt einen _Durehmesser wm etwa 2 mm. In der zur 
Sehnittebene senkreehten L~mgsriehtung der Nebenniere ist es etwa 
21/e mm lang und erreicht an zwei versehiedenen Stellen die Oberfl~ehe 
des Orga.ns (s. Abb. 5 und 7). Die Abb. 5, 6 und 7 stellen aufeinander- 
folgende Sehnitte, dar, die voneinander etw<~ 1 mm en~fernt sin& Man 
kann sieh daraus leieht die k6rperliehe Form der ganzmt Geschwulst 
rekonstruieren. Die Abgrenzung gegen dig Umgebung ist. iiberall, vor 
allem abet im zentralen TeiI dureh mehrere Bindegewebslamellen sehr 
deutlieh. In Abb. 6 sieht nmn in flea peripheren Teilen des Adenoms 
wieder die konzentrisehe, parallele Anordnung der Bindegewebssepteu. 
Die hist.olo~sche und eytologisehe Struktur ist die gleiohe, wie bei 
(#) 911. 

]n Abb_ 5 sieht man, wie ein]ge NierenkanSlehen sieh hilusartig 
his ins Mark der Nebenniere hinein erstrecken. Eine derartig enge Ver- 
Ileehtung yon Nieren- und Nebennie,'enge~ebe tu~be ieh sonst hie beob- 
aehtet. Obwohl dig Nebennieren stets iln Zusammenhang mit der Niere 
herausgenommen wurden, sehon um ein Anfassen und eine dabei m6g- 
liehe Verletzung der Nebennieren zu vermeiden, war die Verbindung 
zwisehen beiden Organen sonst immcr nur eine ganz loekere. Ich er- 
w/ihne diesen Befund wegen seiner Seltenheit. 

In der linken Nebenniere hat sieh ebenfalls ein Adenom gebildet. 
Bei Betraehtung yon Abb. 8, die es in einem grSgten Durehmesser 
(etw~ 1 ram) zeigt, vernm*<,et man, dab es sieh bier :m: eine peripher 
entstandene Gesehwulst handelt. Wie jedoeh in Abb. 9 erkenntlieh ist, 
besteht aueh hier eine sehmale, zapfenart.ige Verbindung zum lnneren 
der Nebenniere. Meiner Meinung naeh ist hier sehon sehr frfih ilffolge 
der an dieser Stelle sehr diinnen P~indensehieht und auf dem gtinstigen 
Wege eines bindegexvebigen Einsehnittes der Durehbrueh naeh a, uBen 
elffolgt. :Die umgekehrte Annahme, dab n~mlieh ein augen an der I{inde 
entstandenes Adenom naeh imlert hineingewaehsen sei, erseheint mir zu 
unwahrseheinlich. 

Vergteiehen wir noeh einmal kurz die Befunde in diesem Punkt. 
Bei (d) 911 handelt es sieh um ein sicher zentral entstandenes Adenom. 
Die topographisehen Lagebeziehungen far das Adenom der reehten 
Nebenniere von (cj ~) 9]7 und fit:" das yon (d) 533 sind nur bei der Annahme 

25* 
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~kbb. 5. 5cl :n i t t ,  d u r c h  die l t ' ch tc  Nebcnn ie rc  m i t  i~ . indcnadcmml  v,~xl (c?)917.  5[ikt't~- 
DhOto'.~rnphie, Ver~'r. 1 3 l a t h .  ~ : h n i ~ t d i c k c  8 p, ~kzanfitrblll~g. Der  ~(.]ln~.tt ist, q l lc r  z l l r  I,~in~s- 
aells(~ l[Ol..x,'cl)o~lniort, / l [ l d  I l l l l ' l :h  i'ill('rl Tel l  des  A d c n o m s  ~o[[i[ll'~-. i[01' fill die  ()l,~l'fllic'ho 

dt~r .~t?bt'illlieFl! r e ich t .  

Abb. 6. Vgl. Abb. 5. ].)or Selmitt i~t in etwa I mm ICnt, fLu'nun~ l~m'allel zu dem in ~,bb. 5 
~b~ehildoten Sclmitt ~e[iihrt worden. I!',:" ~eht dutch die Mitre di'~ zontrn]c'n T~,ilo~ des 

.~. r I1 IN. 
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ihrer zentralen Ents tehung verstgadl ieh und for das klein(~ Adenom 
der linken Nebennie, 'o yon (d) !~17 ist dieser Entwickhmgsmodus  eben- 
falls als wa.hrscheinlieh anzunehmen.  [eh m6ehte  daher die Vermutung  
ausspreehen, daft die Riudenadenome dieser Meersehweinehen aus ins 
Mark versprengten  Rindentei len en ts tanden  sind. h n  Verlauf der 
weiteren Untersuehungen ~drd dieser Punk t  besonders beaehtet  werden. 

Es w~re nat/irtieh wichtig, zu wissen, ob die Nebennieren dieser 
Tiere sonst, unabhSngig von tier Adenombildm~g, mehr  denen gew6hn- 
licher Kas t ra ten  oder denen normaler  5i imnchen entspreehen. Was die 

Abb.  7. Vgl.  Abb .  5. Der S(' .huit t  i.~to in etw~t 1 m m  i , ; n t f e r n u n g  pa ra l l e l  zu dcm i n ' A b h .  (~ 
i~bgebt ldcten Schnit ,  t gc f i i h r t  wordcn .  E r  go]It, dn r t ' h  c incn  Tel l  des  =\,len,n,'~s, we dic~ an 

e incr  zwo i t en  St, vile (vgl .  Abb .  5) die Obt:rfliichc dec Nl :bcun ic re  e r r c i eh t .  

HSufigkeit, yon Zellnekrosen ill der Zona retieulari~ aubetriff t ,  so win'de 
schon fest.gestellt, dab ~bc re in s t immung  mit  der Kas t ra tennebenniere  
bestand. 

Die Angaben im Sehrifttum tiber die Wirkmlg der Kastration auf die Neben- 
niere des Mecrschweinchens sind leider recht ungcniilgend. 

Rai~cri (1908) kastrierte weibliche Meerschweinchen und untersuchte sie 4 'F~ge 
bis 3 Mon~te danach. Er berichtet iibcr eine Hypertrophic der Ncbennieren, die nach 
3 .~[onaten zum Teil das 4fache der Normalgr6Be betragen haben soil. Er macht, 
jedoch keine Angaben tiber Zahl der Versuchstierc, noeh iiber ihr Alter und ihr Ce- 
wicht. Soli (1909) land hei 4 (I) Mcersehwcinehen im Vergleich zum KontrolI- 
partner aus demselben Wurf in den ersten Woehen Volumenvermehrung, na.ch 
2 Monaten Volumena.bnahme. ~lfarJ'a.s.,~.ini und Lu(:iqni (1911 ) mS,ehten die absolute 
und auf das KSrperwaehstum bezogcnc (;ewichtszunahme, (lie sic bei 6 mSnnlichen 
m~d 8 weibliehen Kastraten gegeniiber Wurfgesehwistern fesgstellten, nieht werten 
und sehen sic als individuelle Verschiedenheiten an. Mo,)re (1922) land bei 12 nor- 
nml, en 5[gnnehen ein um et, wa 20% h()heres, mitat!eres Nel',ennierengewicht ~ts be[ 
9 normalen Weibehen. Die Kast, ration hatte bei 6 mannlichen Tieren eine geringe, 
bei 8 weib]iehen Tiere eine stirkero Ahnahme des mitt:leren Gewiehtes zur Fo]ge. 
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Parhon, Marza und  KaI~tne (1926) u n t e r s u e h t e n  bei  10 Tieren  den W a s s e r g e h a l t  
der N e b e n n i e r e a  1 - -10  Monate  n,~ch der  K ~ s t r a t i o n  und  s t e l l t en  n a e h  vor i ibe r -  

Abb. 8. Schnitt  dutch die linke Nebenniere rail: kleinem Riactcnadeuom yon (,3) 9 i 7. 
51ikrophotographie, Verg, r. l:~faeh. Sehnittdicke 8 p, ~kzanf~.rbung. 

:kbb. 9. Schnitt  ,lurch dit~ linkc Ncbcnuiorc mit. kleincm Rin([cnadcn,m~ yon (d) 917, die 
Bczietmng zmn Innercn zcigend. _-s, likroph,,togr:l.!ahic, Vel~'r. 13[ach, Schni t td icke  S ~L, 

Aza nfartmng. 

gehendem Abfal] eine Z u n a h m e  gegenfiber  den Kont ro l l en  les t .  Leinat.~ (1.029) 
fund cine H y p e r t r o p h i c  der  Zon~ fase icula t~  bei j ungen  (etw~ 350 g s e h w e r c n )  
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Meersehweinehenkastratcn nach 10---80 Tagen. Riffano und Irrera (1929) kastrierten 
12 erwachsene Tiere und t6teten sie 48 Stunden his I Jahr danach. Dt~s Gewicht 
der Nebennieren sell nach ihncn zungchst ztmchmen, spii.ter abnehmcn, jcdoch nicht 
bis zmn (:;ewicht der Ncbennieren normaler Tiere. Zalesky (1936) untersuchte die 
histologische Struktur der Nebennieren. Nach ibm ist die Zona fi~sciculata beim Weib- 
chen breiter und die Zona retieularis sehmMer Ms beim Mgnnchen. Die Zahl der 
Makroliposomen in dec Zoua faseiculata sei beim Weibchen viel gr61~er als })elm 
M/mnehen, we diese fast fehlen kSnnen. Kastration im Alter yon 3--4 Wochen ffihrte 
bei den im Alter ~'on 18 Monaten getSteten Tieren (12 c?~, 18 .~o) zu folgendem Er- 
gebnis: Weder bei den mSnnlichen noch bci den weiblichen Kastraten war eine 
Hypcrtrophie eingetreten. Dagegen waren die then beschriebenen Gesehleehts- 
untersehiededer Nebennicrenrindetrotz der.Kastration erhMtengcblieben. Beiweib- 
lichen Tieren war eine dcutliche, bei m/inn]iehen eine geringere Zunahme der Lipo- 
semen in der Zona fasciculata erfolgt. ]~'bei" die h6here Z~hl der Zellnekrosen bei 
den ](astraten war sehon ol)en berichtet worden. Zalesky fiihrt das sehr bemerkens 
werte t~estehenbleiben der Geschleehtsunterschicde, ein Befund, der dringend der 
Naehprtifung bedarf, auf hypothetische Sexualdifferenzen im HypoI)hysenvorder- 
]appen zuriiek. 

Nach meiaer~ eigcnen t%obachtungen  ist die GrSl~e tier Neben-  
nieren bei verschiedenen )Ieersehweinchen,  t~uch un te r  erwachsenen 
MSnnchen, bei denen ja keine e twaigen Ver~tnderungen dutch  die 
cyclisehe F u n k t i o n  der Gonade in F rage  kommen,  sehr schwankend.  
Aus~ageu iiber Gewichts- oder Gr613envergnderungen sin([ daher  mlr  
(t~nn brauchbar ,  wenn eine viel gr6gcre Zahl  yon Tieren untersucht  
wird, als das in den erwghnten Arbei ten  geschehen ist. Wie Anderse.n 
und Kennedy (1933) in ihrer Arbei t  tibet" den Einflul~ der Kas t r a t ion  
auf die endokr inen Organe bei tier Ra t te  sehr r icht ig  bet(men, mu[] bei 
derar t igen  Untersuehungen  Alter ,  KSrpergewicht ,  H a l t u n g  der  Tiere 
(Fut ter ) ,  normale  Var i~ ionsbre i t e  der  gepri i f ten Mal3e und bei weib- 
lichen Tieren (tie Zyklusphase  ber i ieksicht igt  werden, wenn Trugsehli isse 
vermieden werden sollen. Da auch die F o r m  der  Nebenniere  des Meer- 
schweinchens sta.rk variiert,, mfissen Angaben  i iber  das Bre i tenverhgl tn i s  
der  einzelnen Rindensehichten  zueinander  sowic zur Ausdchnung  des 
Markes ebenfails mi t  groller Vorsicht aufgenommen werden.  Eigene 
Fes t s te l lungen  ei 'gaben bei versehiedenen zueinander  paral lelen Sehni t ten  
durch dieselbe Nebenniere voncinander  sta.rk abweiehende Verh/il tnis- 
zahlen. 

Die angeschni t tene  Frage  k~mn daher  erst  auf Grund eines gr6geren 
Materials  beantwort,  et werden, und zwar an Tieren, die bei yel ler  Ge- 
sundhei t  getStet  werden m(issen, da die E inwi rkung  von Infekt ions-  
kra.nkheiten auf (tie Nebennierenr inde  bedaeh t  werden mug. Sehon 
aus diesem Grunde  sind (lie Nebemfierer~ yon  (d) 91t  und (s 917 unge- 
eignete Vergleiehsobj ekte. 

Bcschreihung des Genital t raetus.  

Sehon in der al lgemeineu 8ehi lderung war gesagt  worden,  daft der  
Geni tMtrac tus  bei (,2) 533 und bei (~) 911 vol lkommen dem eines 
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normalen Miinnehons entspraeh.  Bei (d)  917 war er so welt  en twieke l t  
wie bei einem gerade gesehlechtsreifen,  abet' noch n icht  ausgewaehsenem 
M/innehen : 

Die Tiere waren ja gerade wegen dieser ftir F r i i h k a s t r a t e n  ganz 
ungewShnlichen Tatsaehe ~ufgefallen. W a s  zun'gehst den Penis  anbe- 
t r i f f t ,  so sind zahlenmgl3ige Angahen iiber die je naeh dem Erek t ions -  
zus tand versehiedene Gr6ge schwer zu ma.ehen. Bei mehr f achen  Ver- 
gleichen mi t  normalen M/i.nnehen stetlt.e sich immer  wieder vo l lkommene  
{)bereins t immung fiir (d) 533 und (d ~) 911 heraus.  Din Peniss ta .e l :dn 
yon (5") 533 ba t t en  eine L/tnge yon rechts  4,5 mm und links 5,0 ram,  die, 
yon (3 )911  rnal3eri 3,5 und 3,0 rnm. Naeh eigenen Mcssmagen bei 
normgden Mitnnehen sehwankt  ihre Lfi.nge zwischen 3 und Ii mm,  wobei 
manehmal  ziemlieh grol3e Untersehiede  zwisehen reeht.s und l inks  vor-  
handen  warm:;  ja  es k o m m t  vor, dab  nur ein Staehel  en twieke l t  ist, 
w~ts aueh Dathe (t937) rests:eli te.  Bei (c;)!t17, dessen Penis nur mi t te l -  
groB war. fanden sieh noeh keine St.achelorgane. Wie besonders  Lip- 
sch~t: (1924) gezeigt hat,  sind die Staehelorgane ihrer Ausb i ldung  von 
der  Exis tenz  frmktionierenden Hodengewehes abh/tngig. Bei prii .puberal 
kas t r i e r t en  Tieren werden sic novmalerwoise ga.r nieht ausgeb i lde t ,  
was ieh auch fiir die yon mir beobach te ten  anderen  K a s t r a t e n  bes tSt igen  
ka.nn. Meine J3efunde zeigen jedoeh,  (la13 (lie Anlage zu ihrer Ausbi lchmg 
sehr lange erhal ten bleibt .  

t l ins ieht l ieh  der Samenlei terblasen und der  P r o s t a t a  verweise  ich 
noel), einrn:~l auf Abb. 1, die din ~r613enverhitltni~,se fiir ( d ) 5 3 3  mid 
(3)  911 im Vergleieh zn einem normMen etwa 3 J-ahre alter: Mgnnehen  
un(l Ztl einem etw:~ 6 Jahre  al ton gew6hnliehen K a s t r a t e n  zeigt. 1.eider 
st.and :nit" ein gleicha{triger K a s t r a t  nicht  zur  VerfSgung. J e d a e h  
s t immten  clio Organe in ihrer  OrSl3e mi t  denen eines 1~'.~ Ja.hre alter: 
Kastn~ten vol lkommen iiberein, st) dal3 eine zur K a s t r a t i o n s a t r o p h i e  
h inzukommende  Altersa'crophie nieht  berfieksicht, igt  zu werden b raueh t .  
[m fibrigen sind normale Tiere im Al ter  yon 6 Jah ren  noeh for tp f lanzungs-  
f~thig. 

Als Erggnzung zr: der  Abbihhmg seien die MM3e (let' f ixierten Samen-  
]ei terblasen im Vergleieh zu denen eines normalen  Mgnnehens u n d  eines 
gew6hnliehen Kas t r a t en  mitget.eil t :  

i (d) 5a3 (d) 911 (c?) 917 I Norm. d i c{ l~2astr~*t 

]3asaler Durehmesser . . . .  ! 0,65 
Lgnge (iu Zentimeter, Mittel- i 

werte yon reehts und links) i 11,1 

0,6 

9,1 

i 
0,4 ! 0,6 . t 2 

J 
6,3 I 9,o 3,o 

h 

: Nach eigenen I3eobachtungen wcrdcn MecrschweinchenmSnnchen bei nocm,~lem 
l{6rperw~ehstum im Alter w?n etw~ 3 3[orlal~en zeugungsfMfig, Weibehen sehon 
e.t, was frtiher; sie stnd dann noch lan~se nicht erwachsen. 
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Das histologische Bild sowohl der Samenleiterblasen, Me auch der 
Prost, a ta  entsprieht, bei (~) 5aa u,~d (~:) 911 dem der normalen Organe 
eines gesehleehtsreifen ~Ignnchens und steht  in einem scharfen Gegen- 

:'kbb. II). ~clmit ,  t d in 'oh eine [[iil, l t e  de t  l ) t t . s t a t ~  ~'~m t d) 911 (I,2astrat. rai l  Adj..nora der  
_.Nel)elll:lierclll'ir~de). Linkb ist, de, r Sit lnOtllei tcr  ~t~l,l'tt[fcr/. 5Iikrol)llotc~grnphh.., Verdi'. 1;~fll(:]l, 

S~ 'hn i t t d i cke  $ ~r A z a n ( i i r b n n ~ .  

satz zu dem der atrophisehen MCzessori.~chen Oe.~chlechtsdriisen ge- 
wiShnlicher Kastraten.  Es ist nicht. Aufgabe dieser Arbeit, (lie Kastra-  
tionsat~rophie dieser Organe ztl betumdeln, zumal es sieh dabei um bekannte 

A bb. l 1. 8 d m i t t ,  duvel t  eine I-Ihll:te det' Prnstata~ yon  (~r 972 (gewi ihnl ichee ,  l ~/~ J a h r e  altel" 
ICas t ra t ) .  5Likrophotog~.a~hie,  Ver,,,r. 13faeh,  8 c l m i t t d i c k e  8 p, _ \ zan f i i rbung .  

und mehrfach untersuehte Erseheinungen handelt  (s. z. B. Gle9 und 
Pezard 1921). ])~ jedoeh in Abb. 1 (tie Verschiedenheit in der Aus- 
bildung der Prostat~t nieht so zum Ausdruck kommt,  wie die der S~unen- 
leiterbh~sen, zeigt Abb. 10 und l l  in {5"bersiehtsanfnahmell einander 
entsprechende," Sehnitte dureh eine H~ilfte der Prostat~ won (d) 911 
im Vergloich zu (.2) .~)72, einem gew6hnliehen, l~/e Ja.hre alten Kastra tcn.  
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- 1  �9 O" Eino ausftihrliche Sctulderuno der histologisehen und eytologischen 
Befunde yon (r 533 und yon (5) 911 zu geben, wiirde einer Beschreibung 
der normalcn gerMltxfisse erwaehsener M~nnehen gleiehkommen und 
kann daher unterlassen werden. Bei (5) 917 sind sowohl Samenleiter- 
blasen wie Prostata zwar weniger welt entwiekelt, jedoeh ist der Gegen- 
satz zu gewShnliehen Kastraten sehon alto den angegebenen Malten ganz 
Mar erkenntlich. 

Der besto Bowels fiir die vollkommen normale Ausbildung der 
akzessorisehen Gesehleehtsdriisen bei (~) 533 und (d) 917 ist ihre 
Funktionsprtifung. Der positive Erfolg dieser Priifung ist in der J3eob- 
aehtung gegeben, daI3 naeh der Begattung briinstiger Weibehen der 
typisehe Va~nalpfropf gebildet wurde, dessen Zustandekommen be- 
kanntlieh auI einer koagulierenden Wirkung des Prostatasekretes au[ 
das Sekret der Samenleiterblasen beruht (Gley und Pdzard 1921). 

Die Hypophyse und die Sehihldriisen yon (~) 533 und (~) 911. 
Von (~) 533 und yon (~) 9 l i  wurden aueh die t{ypophysen und die 

Sehild(h'iisen histologiseh m~tersueht [bei (d) 917 waren sie ans oben 
erw/ihnten Grimden fXir histologisehe Zweeke unbrauehbar]. Zum Ver- 
gleieh wurdon Hypophysen normaler Ng.nnehetl und solehe anderer 
Friihkastraten herangezogen. Jedoch watch die Untersehiede hinsieht- 
lieh der mengenm~f3igen Verteihmg der einzelnen Zellkategorien sehon 
zwisehen normalen 5[iinnehen und anderen J~astraten nieht so deutlieh, 
dab eine Zuordnung der Hypophysen yon (c?) 533 und yon (c; ~) 911 zu 
der einen oder anderen Seite hin mSgtieh gewesen w~re. 

Bemerkenswert ist, dab sowohl bei (d) 533, wie bei (3) 9 l i  die 
Sehilddriise das Bild tines aktiven, stark sezernierenden Organs bietet. 
l:lei anderen Kastraten land ieh fast stets SehiMdriisen mit abgefl~ehtem 
Epithel und viol gestautem Kolloid. Ieh m6ehte jedoeh in der Bewertung 
dieser Befunde sehr zur/ickha.ltend sein. (.:~') 911 hatte eine akute In- 
fektion, so daf3 die Schilddriise auch dadureh beeinflul3t gewesen sein 
kanu. Wir wisseu aul3erdem, dal~ gerade die 8ehilddrfise vo~ Umwelt- 
fak~oren, wit Jahreszeit, Ii'u~ter usw. stark abhimgig ist, so daf3 man 
nur bei Konstanz dieser gugeren Faktoren in der Late ist, die Bedeutung 
innerer Faktoren riehtig zu beurteilen. 

Es ist zu hoffen, dal3 (t~s Auftreten yon verm/i.nnliehenden Neben- 
nierenadenomen noeh h~iufiger bei Friihkastraten beobaehtet werden 
kann, so dab such diese Fragen tosser beurteilt werden k6m~en. 

Iliiekbliek auf die Befnnde. 
Zusaminenfassend kiSmmn wit feststellen: Bei drei erwaehsenen 

Meersehweinehenm/i.mlehen, (lie kurz naeh der Geburt vollstgndig 
kastriert worden waren, wurde im Alter yon 21/e, 3 und 4 Jahren tin 
spontanes Waehstunl der vorher at.rophisehen akzidentellen Geschleehts- 
organe beobachtet. Bei del~ beiden glteren Tieren entsprach die Aus- 
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bildung yon Penis, Pros ta ta  und Samenleiterblasen makroskopiseh 
weitgehend der eines normalen gesehleehtsreifen Mgnnehens. Beide 
Tiere begat te ten briinstige Weibehen unter Bildung des eharakteristi- 
schen Vaginalpfropfes. D,~s jiingere Tier s tarb kurz naeh dem beob- 
aehteten Beginn des Peniswaehstums. Der Zustand der Gesehleehts- 
organe entspraeh bier etwa dem eines halb~iiehsigen, gerade geschleehts- 
reifen .~Ignnehens. Bei allen drei Tieren fanden sieh Nebennierenrinden- 
adenome, deren GrSfle dem Ausmal3 der l~ntwieklung der Geschleehts- 
organe direkt proportional war. 

Ic}l verftige iiber ein Vergleiehsmaterial yon 6 m/mnliehen 1 und 
5 weibliehen ~ Friihkastraten, die i}ber 2t/',, Jahre  all wurden and bei 
,lenen weder Adenome der Nebennierenrinde noch eine st/irkere Aus- 
bildung des Genitaltraetus festgestellt werden konnten.  Sowohl bei den 
weibliehen, wie bei den mi~nnliehen Tieren (s. Abb. la) land sieh stets 
die typisehe Kastrat ionsatrophie der Genitalien. Es sei weiterhin be- 
merkt,  dab bei keinem der weiblichen Kast ra ten  eine Clitorishyper- 
trophie beobaehtet, win'de. Eine grSf3ere Zahl yon in jtingerem Alter 
gestorbenen bzw. get6teten Kastraten,  bei denerl ebenfalls keine de, r- 
artigen Befunde, erhoben wurden, mSehte ieh deswegen nieht mit  ein- 
beziehen, da bei ihnen ja immer noeh die M6gliehkeit (ter spgteren Ent-  
wieklung von Adenomen vorhanden gewesen wgre. Es ist also anter  
insgesamt 14 Fri ihkastraten bei 2 yon 9 mSnnliehen Tieren zur Aus- 
bilduno yon Nebennierenrindenadenomen mit gleiehzeitiger normal- 

-t t5  Cesehleehtlieher Entwieklune der akzidentellen Gesehleehtsor~ane ge- 
kommen. 

Seit der Beobaehtung ties ersten Falles [(c~) 537)] hat te  ieh welter- 
bin Gelegenheit, die Nebennieren yon 44 weibliehen und 12 mgnnliehen, 
fiber 21/., Jahre  allen Tieren desselben Znehtstgmlmes attf das Vorkommen 
yon Adenomen zu untersuehen. Abet  aueh bei etwa 50 friiheren Sek- 
tionen 5.1terer Tiere, sowie bei etwa l(U) Sektionen jiingerer Tiere waren 
die Nebennieren immer beobaehtet und durc'hsehnitten worden, so da{.~ 
mir ein einigermagen entwiekel~es Adenom sieher nieht entgangen 
w/ire. I n  allen diesen F.a.llen wurde weder ein g indenadenom,  noeh iiber- 
hanpt  eiu Tumor  der Nebemlieren festgestellt. 

Bespreehung der Ergebmsse. 

Obwohl das Meersehweinchen zu den hgufigsten Versuehstieren 
gehSrt, ha.be ieh keine AnD~ben /ibm' gleiehe oder 5hnliehe Beobach- 
tungen im Sehrif t tum finden kSnnen. Kast ra t ionen sind in grol3er Zahl 
zu den versehiedensten Forsehungszweeken an Versuehstieren, aus 
praktiseh-wirtsehaftliehen Griinden an Haustieren and aus versehie- 
denen Motiven heraus am Mensehen durehgef{ihrt worden. Aber selbst 

5 Tiere yon 6 aahren, 1 Tier yon 5 ,Jahren. 
-" 2 Tiere yon 3 dahren, 2 Tiere van 3t/~. Jahren, i Tier ~-on 5 dahren. 
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ill den Arbeiten, die speziell die Wirkung der Kast ra t ion auf die N'cben- 
niere zum Gegenstand haben, fh~det sieh nirgends ein Hinweis  auf 
derartige Beobachtungen 1. Angesichts der Tatsache, dat?~ ieh unter  
9 mgnnliehen Kast ra ten  allein 3 derart, ige Tiere beobachten konnte ,  
ist diese Feststelhmg bemerkenswert. Vielleicht spielt dabei dee Zeit- 
punk t  der Kasgration, sieher die geobaehtungsdtmer eine Rolle. Meist 
sind die Tiere ersl~ ,~p/i, ter kastriert, und nieht so lange beobael~tet worden.  
Es wird dutch weitere Versuehe zu erkl5.ren sein, ob die Kastrat. ion, 
wie man naeh den wenigen F/tllen vermuten m6ehte, (tie E n t w i e k h m g  
von Nebennierenrindem~denomen - -  wenigstens beim Meerschwein- 
chert - -  begiinstigt. Die Frage spielt auch for die ]~.t, iologie der Neben-  
nierengeschwfilste beim Mensehen eine Rolle. Da hier hgufig  eine 
Ai:rophie, der Gonaden festgestellt wurde, ist, darfiber diskut.iert worden,  
ob diese das Prim/ire sei odor ob sic als Folgeerseheinung der Tumor-  
wirkung aufzufassen sei. Es liegt nahe, ein hMividuum mit  a t rophisehen 
bzw. minderfunkgionierenden Keimdrfisen mit einem Kast.raLen zu 
vergleichen. Allerdings spreehen (tie lgeoba.chtmlgen an Fit l len,  bei 
denen naeh Exstirpation eirter Nebennierengesehwnlst die volle Funk t ion  
tier Keimdrfis:en wiederhergestellt wurde (.Neurnann 1936 bei Virilismus, 
Holl  1930 bei Femilfismus), mehr daffir, dab es sieh um sekumlitre Er- 
seheinungen gehandelt  hat,. 

Es muB weiterhin hier betont werden, dab (lie yon mir uneersuchtet~ 
Tiero alle miteinan(ter verwandr sind. Sic s tammen dutch 10 Gem'- 
ralSonen yon nur 4 Tieren ab, wobei hitufig Wurfgesehwister mite iuander  
gekreuzt wurden. Es ist daher durchaus mit dcr M6glichkeit einev 
erblichen Bedingtheit  b c i d e r  Ents tchung der Adenome zu rechncu. 
aedoeh wurden bei normalen Ticven dieses 8~ammes bisher keine 
Adenome gefunden, so dal3 man daher (lie Friihkastration als die fib" die 
Realisation der ~mgenommenen Erbanla.ge notwendige Vorbedingung an- 
sehcn m(i[3te. Es sei m'w/ihnt, dab attch klinische ]3eobachtnngen iil)t:r 
familiitres Auftreten yon Nebennierengesehw/ilsten mit Virilismus ge- 
maeht  worden sind (z..B. IVerthmann 1935, Broater 1937, Cat, ill 19:/8). 
Es sind inzwischen neue Versuchsreihen a.ngesetzt, um diese ]}rage zu 
klgren. 

Eine spontane, d. h. ohne experimentellen Eingriff  zus tande ge- 
kommene Au,~bildung der z~mS, chst atrophischen Gesehlcehtsorg~me 
seheint bei Fri ihkastraten bisher hie festgestellt worden zu sein. Viel- 
leicht geh/Srt in diesem Zusammenhang eine Beobaehtung yon 6'uimarcaia 

a Untersuehungen a.m Meersehweinehen s. ob('n; an der Ratte s. Halai 1915, 
,3fi,nmcada 1928, Anderse~ und tfen'n.ed?/ [933, H~tll und Korench.evsk?/ 1937, 1938; 
an der 3Iaus s. =tlte~.b~trger 1924. Ma~vui und Tamura 1924, Howard-Miller 1927, 
Dea~.e,sl~! 1928, Poll 1933, am Ka.ninehen s. Rg,no.u und DeliUe 190,8, ,9oli 1909, 
Schenk 1910, Mara,~,sini und Luciav i 1911, Dick und (..'urti.s 1912. Kolde 1933, L{vings- 
ton. 1916, Nakantura 1917, Zu'etthz,se 1927, }Jra~ter 1929, Leinati 1929, t~.'n Hund 
s. Feodos,sie/ 1906, Pi~rn.e.se 1!12!). 
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(1928, 1929). Unter  5 kastrim~ten, abet  vorher  gesehleehlasreifeu Meer- 
sehwcinchenmgnnohen war bei einem Tier naeh 6 Monaten die sonst.. 
immer eintretende R.tiekbildung der Penisstaeheln nicht  erfolgt, sondern 
diese waren sogar von 2 auf 3,5 mm gewaehsem Darauf  wurde der 
eine St,~chel bis auf 1 mm Lgnge abgeschnit ten,  regeneriert, e im Verlauf 
eines Jahres  aber nicht, wghrcnd der andere seine voile Lgnge behielt. 
])as Tier verhielt  sieh Weibehen gegoniiber stets wie ein normales 
klgnnehen. Die Sekt, ion ergab, dal~ die Kas t r~ t ion  ~-ollsl, gndig wa.r. 
Den einzig ungew6hnlichert Sekt ionsbefund stellten zwei maiskorn- 
grebe Cebilde am Ansatz des Mesenteriums d~r, die sich mikroskopisch 
tds Lymphkno ten  erwiesen. Ang~ben ~iber die Nebem~ieren fehlen. 
Der Veffa.sser vermag keine Erklgrung *iir den ungew6hnliehen Befund 
zu geben. Ieh hal*e es durehaus ffir m6glieh, dab in diesem FM]e ein 
nieht beaehtetes  oder tibersehenes, vielleieht zent, ral gelegenes R i n d e w  
adenom der Nebenniere [wie z. B. bei (,5") 911] als Ursache in Frage 
kommt.  

Gesehw;ilsl, e der Nebenniere sind bei Tieren offenb~r i iberhaupt 
reeht selten beob~ehtet  worden. Din einzige, mir bekaml t  gewordene 
F~dl einer wenigste.ns sehr wahrseheinlieh pr imgren Nebennierew 
gesehwulst beim Meersehweinehen ist der vmt Roakin (1,~)a0) besehrieben,'. 

Roslcb~ land unter der Bauehha.ut eine walnuftgrotie Gesehwulst yon fester 
]leschaffenheit: augerdem noeh erb~engrol3e Gesehwiilste am Hals und in dee 
l,eistengege.nd, einzelne kleine Geschwi~iste am Mesenterium und sehlieBlich eme 
Clesehwnlst an der Nitre. Diese war etwas grSBer als die Niere, sie durehwueherte 
sie nieht und liell sich yon ihr abli}sen, lhrer Lage naeh ersetzte sie die Nebenniere. 

~oskb,. sehreibt: ,,Die Sehnittprgparate der groi~en (lesehwulst ergaben ein Bild, 
das grebe s mit der Struktur der Rindensehicht der Nebenniere hatte. 
Einen vol]stii.ndig gleichartigen Ban hag der lmmittelbar auf der Nitre befindliehe 
Knoten.'" J~oski~ konn~e Tumorgewel~e subeutan au{ andere Meersehweiuehen 
~'erimpfen, wobei 40-~90% der Implantate angingen und dutch Metastasiemmg 
den Ted der Tiere herbeifiihrteu. Die B6sart.igkeita hatte naeh (.'rberp[l~nzung dureh 
19 1,Virtsgenerationen nieht naehgelassen. 

Leider maeht Roslcin gar keine Angaben iil)er Alter, Gesehlecht und tiber die 
s(mstige k/3rperliehe Besehaffenheit weder des spontan erkrankten noeh der geimpft.en 
Tiere, so dag {iir unsere }'ra.gesteltung aus seiner Arbeit niehts zu entnehmeu ist. 

Unter 3aooo sezierten weil3en Miiusen fanden Sl?/e, Holmes und Wells (1921) 
4 real einen Nebennierentumor. iDavon war einer, bei einem an ehrouiseher Nephri- 
tis eingegangenen Weibehen, ein ~-on akzessorischem ~indengewebe au.sgegangenes 
Adenom. {.~ber Ver'gnderungen an den Genitalien geben die Ver[{. niehts an. In 
den anderen drei F/illen handelte es sieh mn ,,Mesotheliome". 

Hier miissen auoh die beiden einzigen bisher bei Tieren beobaehteten Falle 
yon interrenalem Yirilismus erwiihnt werden. 

B~:r~er (1923) ungersuehte eine 1S Nonage alte Hem~e (White Leghorn), die dem 
Ziichter sehon im Alter yon 6 Monaten dadureh aufgefallen war, dab sie sieh stet.s 
abseks Melt mad keine Eier legt, e. Sie bekam allm'a.hlieh mehr das Aus~ehen eines 
]tahnes, es wuehsen Sporen ~md tier Kamm wurde grbBer. Nut tier Sehwanz blieb 
kleiner als bei einem ttahn, aueh kriihte das Tier nieht. SehlieBlieh erkrankte es 
und wurde get,6tet, t~ei der Er/3ffmmg der Leibesh6hle fiel ein ausgesproehener 
eXsc'ites auf. ])as ganze Peritoneum und die Oberfli~ehe sgmtlieher Organe, besonders 
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abet der Leber, warert yon "ldeinen Oeschwulstknoten bedeckt, die sieh als Metastasen 
einer grol]en primgren interrenalen Geschwulst der rechten Nebmmiere heraus- 
stellten. Auch die linke Nebenniere war ergriffen worden, some das Ovar, dtts klein 
und abgeflachl; war, abet noch normale Eifollikel enthielt. 7Die (-;eschwulstzellen 
waren sehr lipoidreieh. 

McGowan (1936) beobachtete bei einer Henne (Red Rhode Island), die sieh his 
zum Alter yon 8 Monaten normal entwickelt und die wahrseheinlich a.ueh gelegt 
hatte, Wachstum yon Kamm und Bgtrtehen. Das Gefieder b]ieb hennenartig, 
Sporen wurden nicht gebildet, aueh ku'Shte das Tier uicht. Seit ]3eginn tier J3e- 
obachtung legte die Henne keine Eier mehr. Bei dec Obduktion erwies sich die linke 
Nebenniere als doppelt so groPJ als normal. Sie setzte sich aus Rindenze]len zusa tureen, 
deren Lipoidgehalt geringer als normM war und die yon zahlreichen Blutsinus 
umgeben waren. ])er Verf. bemerkt, dab das Aussehen mehr fiir eine e~nfache 
gutartige Geschwulstbildung a]s ftir eine Hyperplasie charakteristiseh sei. Die 
rechtae Nebenniere war normal. Das Ovar war klein, seirl Zustand spraeh dafiir, 
dal] friiher Eiablage stattgefunden hatte. Am caudalen Ende des Ovars befand sieh 
eine haselnuBgrol]e (]esehwulst, die aus 3[akrophagen, L~berresten yon Follikeln 
und nekrotisehen 3Iassen bestand. ]:todengewebe fand sich keines, auch war die 
rechte rudiment/ire Gonade unver/~ndert. 

Man muff nun  meines Eraehtens,  un te r  ~ert ieksicht igung der  sp/ir- 
lichen Angaben im Schrif t tum, a]lein aus dcm bei l~riihkastraten 3mal  
beobachtc ten Zusammentreffen der spontanen  En twiekhmg vorhe r  
atrophischer Geschlechtsorgane, some der Begattungsfi~higkeit  mi t  
dem Auftreten bisher beim Mcerschweinchen nicht  bcobachte tcr  Ade- 
home der Nebennierenr inde den Schlu8 ziehen, dab die A d e n o m e  fiir 
dens Wachs tum der Geschtechtsorg~me und fiir das normM-gesc~tieeht- 
l i the Verhalten verantwort l ieh zu machen sind. ])as heiBt, dab ihnen 
eine verm/innlichende Wirkung zugesproehen worden muB, n n d  zwar 
da.dureh, (lair yon ihnen selbst gebildete, verm'annliehende Stoffe d i rek t  
auf dig F, rfolgsorgane gewirkt haben.  Eine andere Erkl/ irung ist ange- 
siehts der Tatsaehe, dab es sich um kastrierte Tiere hande!t., m e i n e r  
3[einung nach nicht  m6gtich. 

Ich lege Wert  darauf, dab m a n  zu diescm Ergebnis  auch ohne Beri iek-  
siehtignmg der eingangs erwghnten klinischen und  pathologiseh-anato-  
mischen Beobaehtungen beJm Menschen kommen  mug. Um so beweis- 
kr~ftiger ist es ftir die Deutung  tier Wirkung yon Gesehw/ilsten der 
Nebennierenr inde  beim Menschen. 

Die Ergebnisse der neueren Untersuehmlgen tiber dig ehemisehe 
8 t r u k t u r  der bei der Analyse des wirksamen Prinzips der Nebenn ie ren r inde  
gefundenen Stoffe spreehen ebenfal]s fiir die M6glichkeit der inter-  
renalen En t s t ehung  yon verm'Xnulichenden Stoffen Abgesehen y o n  der 
nahen  ehemisehen Verwandtschaft  sowohl des Cort.icosterons, als aueh 
der meisten anderen bisher isolierten Stoffe zu den SexuMhormonen  
i iberhaupt ,  sei besonders auf die Darstel lung des Adrenosterons (tteich- 
~tei.n 1938) hingewiesen, das sich im HahneM(ammtes t  als ausgesproehen 
androgen wirksame Substanz erwies. 
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In  diesem Zusammenhang  ist es yon Interesse, zu welchen Ergeb- 
ltissen die zahlreiehen Unte rsuehungen  gefiihrt haben, in denen die 
Wirkung der Verf i i t terung yon Nebennierenrinde,  der Injekt ions-  
behandlung mi t  deren E x t r a k t e n  und der Implan ta t ion  yon Neben- 
nierenrinde auf die Gesehleehtsorgane verfolgt  ~"urde. 

Ein Tell der Autoren beobaehtete gar keinen oder sogar einen hemmenden Einflug 
auf die Gonaden bzw. die Gesehleehtsorgane tiberhaupt. S~nith und Engle (1927/28) 
implantierten jungen weibliehen Rat.ten die ganzen Nebennieren versehiedener 
Spendertiere (Maus, I~atte, Kaninehen, Meersehweinehen, Katze und Taube) in 
den gleichen Mengen, die bei Verwendung von Hypophysenvorderlappen far 
deutliehe gonadotrope Wirkungen notwendig waren. Jedoch aueh bei l~ngerer 
D~uer des E.vperimentes Ms bei Versuchen mit Hypophysenvorderlappen blieben 
die Gesehleehtsorgane ganz unbeeinflul3t. Cleghorn (1932) behandelte infantile 
MSuse beiderlei (lesehleeht.es mit ~S'wbufle-P[if/ner-Extrakt, ohne deutliehe Wirkung 
~uf das Hodengewieht oder auf den Zeitpunkt der Vaginal6ffnung zu beobaehten. 
Ebenso konnte Kaplan (1932) bei infantilen Ratten mit ~rersehiedenen selbs~herge- 
stellten Extrakten keinen EinfluB auf den Eintritt der Gesehleehtsreife feststeIlen, 
bei einigen w/iBrigen Extrakten trat sogar eine ]eiehte Hemmung ein (iiber die Wir- 
knng lipoidhaltiger Extrakte s. waiter unten). Ymvng und Benhrlm (1932) konnten 
bei Verwendung yon ,,Eueortone" (Alhm und Hanburys LtA.) weder den Eintritt 
der Gesehleebtsreife bei infantilen M/iusen, noch den Ablauf des Zyklus bei erwaeh- 
senen Weibeben beeinflus~n. Gaut und Parki~ts (1933) behandelten junge Batten 
und Kiieken lange Zeit mit hohen Dosen (5--20 Hundeeinheiten pro Tag) (Esehatin, 
Parke, Davis & Co.) ohne jede Wirkung. Robsan und Taylor (1933) geben eine 
hemmende Wirkung des Swi.ngle-P/ii/ner-Extraktes auf das Hodenwachstum bei 
Ratten an. Simps~m, Kohn-Speyer und Korench.evsky (1933) sowie CastilIo, ~r~.lole 
und Novelli (1934) fanden dagegen bei Bermtzung des gleiehen Extraktes am gIeiehen 
Ver~uehstier weder im Gewieht noeh im histologisehen Zustand der Geschleehts- 
organe Untersehiede zwisehen behandelten Tieren und Kontrollen. Eng (1934) 
konnte keinen Einflul3 yon ,,Cortigen" (Gedeon-I~iehter) auf den Eintritt der Ge- 
seblecbt, sreife bei M/iusen feststellen. Howard und Groll,man (1934) bekamen mit 
nach eigener Methode hergestell~m Extrakt weder verfriihte Vagin~lSffnung bei 
jungen [/attenweibehen noeh sMlen sit einen Einftul3 auf den Zyklus oder die Gravi- 
dit~tt bei Ratten. Loos und RiltmaT~n (1934) verffitterten an kastrierte Rat.ten 
frisehe und getroeknete Nebennierenrinde und injizierten selbsthergestellte Extrakt.e, 
ohne einen EinfluB auf die akzidentellen Geschleehtsorgane zu beobachten..Lippross 
(1936) behandelte infantile Ratten mit ,,Cortin" (Degewop) und fand keinerlei Ver- 
/inderungen an der Hypophyse, den Nebennieren oder den Keimdrfisen. Nel~mann 
(1936b) verfiitterte Nebennierenrinden-Caehets (I.G.-Farben) an infantile 3[eer- 
schweinehen, injizierte ,,Cortigen" (Gedeon-Riehter) infantilen 3Ii~usen und Neben. 
nierenrinden-Lipoidextrakt N.R.tI. 60 (Promont~) infantilen I,:aninehen, stets 
ohne Einflug auf die Gesehleehtsreife. Dagegen bewirkte ,,Cortin'" (Degewop), 
,,Cortidyn" (Promonta.) und ,,Paneortex" (Henning) bei gesehleehtsreifen M~usen 
reversible Einstellung bzw. VerzSgerung der Ovarialfunktion. 

Anderer~its gibt es eine groBe Zahl yon Arbeiten, in denen fiber positive. Mler- 
dings versehiedenartige Wirkungen yon Nebem~ierenrindenextrakten bzw. yon 
Nebennierenimpl,~ntationen und deren Verftitterung beriehtet wird. 

So erzielten McKinley und Fisher (1926) bei Verfabterung yon Nebennierenrinde 
ein durehsehnittlich 21,5% h6heres Hodengewicht bei jungen .Rattenm~innehen. 
Eaton, Insko, Thc~npson und Chidester (1929) verfiitterten Nebermierenrinde an 
Kiieken und erhielten eine geringe Steigerung des Hodengewiehtes. CMdester, 
Eaton und Thompson (1929) beobaehteten mit der gleiehen Methode bei infantilen 
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weiblichca Ra t ten  eine gcringe l-Iemmung des K6rperwachstums, die ( 'eselflechts- 
reife t ra t  etwas friiher ein. E'ngelhardt (1931)) tmk,~m durch lipoidhaltige XebeImieren- 
ausztigc bei virginel]en Kaninchen Waehs tum der Uterusmuskula tur  und des  Endo- 
metriums, ein tlefund, den Reifl (19341 nicht  1)est/ttigen konnte. Asher u n d  Klein 
(19311 stellten einen adrena.linfreien }2x~rakt her, der bei jugendlichen Ra t t en -  
mgnnehen die Entwicklung der Gesehleehtsorgane, besonders aber der Nebenhoden,  
der Samenblasen und des Penis f6rderte. Die Wirkung war besonders s t~rk ,  wenn 
gleiehzeitig Thymokresein gespritzt wurde. Mit dem gleichen Exm~kt h a t t e  M aller 
(19311 bei infantilen wciblichen R~t ten  eine Hemmung der Gesehleeht,sorgane, 
insbesondere mangelhafte Follikelentwiekhmg erziclt. Carey und Britton (1931 a. b) 
verwandtell S~w:ngle-P/i//~er-I",xtrakt. ebenfalls bei infantilen Ratten.  Sic be- 
ob~ehteten eine gonadotrope Wirkung, die bei weibliehen Tieren stiirker wa r  als bei 
m~innliehen. Da sic such eine Hypert rophic  des Hypophysenvorder l~ppens resi- 
st, ellen, halten sic es fib' m6glieh, dab die beobaehteten Wirkungen erst sekund{ir 
du tch  dessen ]~eeinJ~lussung euts tanden seien. Nice und Sait/er (19311 implant~ierten 
infanti len weiMichen Re~l~ten je 6 Nebennieren (v(m dee Ratte)  mit dem Erfolg. 
dab die VaginalO[fmmg frSher als normal auftrat .  A'al)/an (1932), dessert negat ive  
Ergebnisse mit anderen F, xt rakten sehon erwhhnt  win.den, konnte mit einem lipoid- 
haltigen Ext rak t  bet infantilen I{attenmSnnehen eine Sti,uulierung dee Gesehleehts- 
org~me beobaeh6en. Miglk~vacca (19321 sah eine F6rderung dee E n t w t e k h m g  
yon Ow~rien und Uterus bei infantilen 5[imsen dureh ,.Cortigen" ((/e(leon-tgiehter). 
C'orey (1933) erhiett bei weiblichen l),attenkaatratml mit  ,9wlS~gle-Pfi/lner-lgxtra.l~t 
iu 50"o der Fg]le unregehnhfliges Auftretet). yon Sehollenstadien in (let. \ '~g ina .  
Grolbmln urn1 Howard (19331 behandel ten infant.lie Ra t ten  mit einem naeh eigener 
Methode hergeste]]ten Exl~rakt. Bei den MSnnehen war das Hodellgewieht et.wa 20~ 
gv6t3er sis das der l'(ontrollen, ],ei den Weibchen war kein Eint:lug auf d e n  Zett- 
punkt  dec V,'~ginal6ffnung fest.zustelh..n. C,lsi&t und Hellba~tm. (1934) s te l l t ea  
Ext rakte  dee Nebennierenrinde yon sehwangeren Stutcn uud yon Wallaehen naeh 
dee yon Fel:old, Hi.~au, und Leo~dzard (193 t) fth" da.s gonadotrope Kormou des Hypo- 
physenvurderlappens angegeb,,nen Methodc her. Sic erhielten bei infa.ntilert weib- 
lichen .R~t, ten in nOVa dee F/tile eine positive gonadotrope Wirkung. Diese w a r  am 
stSrksten, wenn die Nebennieren wm Stuten aus dee Phase der Schw,~ngevsehaft 
s~ammten, wo J.m Bhtt. dee (.;elmlt ;m gonadotropeu Substanzen aueh am h6ehs ten  
ist. Sic er6rtern die Frage, ob die gonadotr t )wn Sul)stanzen in der Nel)ennierenrinde 
gebiklet werden, oder ob sic nur konzentr ier t  werden. C,*re.y und Brittm~ (19341 
erhielten mit Swi.wle-t '/i//ner-Extrakt bei gesehleehtsreifen weiblichen R a t t e u  ~ceils 
keine, teils eine hemm,'nde, teils vine aktivierende Wirkung auf den Zyklus .  Bei 
weibliehen Kastra ten beobaehteten sic in a0% dee F/tlle 6strogene Wirkung. Callow 
und Parkas (193(;) gewannen ~uzs den Xebermieren yon Pferden, yore Rind u n d  w:,m 
Sehwein sowoh] einen 6strogenen Stoff (Test: Uterusgewieht, infantiler Kaninehen) ,  
als such cinch St, off mit der Wirkung yon Progesteron (Clauberg-Test). Die 2~.usbeute 
war bei Nebennieren yon :Pferden ~uu gr6Bten, tlodle~" (193~i) bekam mit  einem 
wa.sserlOsiichen Nebennierenrindenextr~kt  hei einem kas~rierten 5[eerschweinehen- 
mii, nnehen Wachstum dee Penisstaeheln, sowie Anregung der Funk~ion yon ~amen-  
Ieiterblasen und Prostata, bei vier normalen jungen Weibehen Clitoriswaehstum 
und sogar Ausbild.ung yon Clitorisstaeheln. _~itzhugh (19371 beobaehtete bei infant i len  
12311en naeh Behandlung mit  Stei.~ujle-P/i/[ner-Extrakt einerseits H e m m u n g  dos 
Hodenwachstums, andererseits Hy-pert.rophie dee Ovarien und des Ute rus .  Dee 
Ext rak t  sgimulierte das \Vaehstum in beiden Gesehleehtern, jedoch bei dett Weibehen 
s~/irker als bei den Mgnnehen. Bei erwaehsenen weibliehen Kasteaten t ra t  in eiuigen 
Fiillen Sehollenstadiunl im Vaginalabstrieh ~uf. Ho//~r~mn (1937a, b, e) stel l t~ einen 
Extrak~ her, dee sowohl adrenatinfrei sis such frei vom {.~berlebenshormon dee 
Nebennierenrinde w~r. Hiermit  konnten bei infantilen Rattenweibehen gom~dol~rope 
Wirkungen ausgel6st werden. Bei infimtilen Rat tenmSnnehen und 1)ei inf,~ntilen 
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M/i.useweibchen war dieser Ex~brakt jcdoch ohne Wirkung. In einer weiteren Arbeit 
teilt Ho//mann (1938) mit, dab der GehMt an dem yon ihm erprobten Stoff in der 
Nebemliere des Rindes am grSI3ten sei. Nebennieren yon Schafen enthalten davon 
weniger, wahrend er bei Schweinen und bei Oehsen iiberhaupt nicht nachzuweisen 
war. Pottenger und Simonsen (1938a) steilten verschiedene Nebennierenrinden- 
extrakte her und erzielten damit Frtihreife bei mS.nnlichen und Hemmung der Ge- 
sehlechtareifung bei weiblichen Ratten. Nur bei einem Extrakt konnte auch eine 
Stimulieruag der weiblichen Geschlechtsorgane beobachtet werden. Mit dem 
bei Rattenmarmchcn positiven Extrakt behandelten sie (Pottenger und Si.monsen 
1938b) 9 Knaben mit versehieden stark ausgepragtem Kryptorehismus. Es gelang 
ihnen, in 8 F~llen einen vollst/i.ndigen Descensus zu erreichen. Zum SehluB sei noch 
erwii, hnt, dab yon Bom,vkov und Schneider (1939) bei Ratten, denen beide Nebennieren 
entfernt worden war, die aber infolge kompensatorischer Hyperplasie akzessorischer 
Pdndenteile am Leben blieben und eine enorme Fettsucht entwickclten, ,,eine Stimu- 
lierung der akzessorisehen Geseh]eehtsorgane bei mi~nnliehen Tieren beobachtet 
werden konnte". 

Die Uneinhei t l ichkci t  diescr Ergebnisse erscheint  verstSmdlich, wie 
auch LipTross (1936) be ton t  und wie auch aus den eben refer ier ten Be- 
funden von Ho//mann (1937 u. 1938) hervorgeht ,  wenn m a n  die Unter -  
schiede sowohl hinsichtlich der Herkunf t  des Ausgangsmater iMs nach 
Art,  Geschlecht  und Al te r  der  Spender t iere ,  als auch in dessen Auf- 
~rbei tung und dcr mengenmgf3igen und  zeit l ichen Dosierung ber/ick- 
sichtigt ,  ganz abgesehen yon  der Verwcndung verschiedener  Tierar ten  
bei dcr  Prtifung. Die Fr~ge,  ob die ~us der  Nebennie renr inde  gewonnenen 
Stoffe dor t  auch gebi ldct  wcrden, odor ob sie dor t  viel lcicht  nur  ge- 
speichert  werdcn,  ist  nur selten bcri ihr t  worden (Casida und Hellbaum 
19~4). F i i r  die Pri ifung,  ob androgene oder  5strogene Stoffe in der  
Ncbennierenr inde  gebildet  werdcn k6nnen,  w/~rc die Verwendung 
yon Nebennieren  kas t r i c r t e r  Tiere als Ausg~ngsnmteri~l  zu fordern.  
Bei der  Frage ,  ob gonadot ropc  St offe ebenfMls dort  en ts tehen kSnnen, 
miil3ten die Nebennieren hypophysck tomie r t e r  Tiere benu tz t  werden. 
AuBerdem ist hier noch zu kl~tren, ob n icht  die beobach te ten  gom~do- 
t ropen Wirkungcn  erst sckund/ir  vom H y p o p h y s e n v o r d e r l a p p e n  des 
Versuchstieres ausgelSst werden,  wor~uf Corey und BriUon (1931) mit  
Recht  hingewiesen habcn.  

Die Ergebnisse der Untersuchm~gen, bei denen kein EinfluB yon 
das L~berlebensprinzip en tha l t enden  E x t r a k t e n  auf die Gesehlechts-  
organe gefunden wurde,  sprechen daffir, dab  es andere ,  yon jenem 
Prinzip versehiedene St.offe sind, die in den wirksam befundenen E x t r a k -  
ten en tha l ten  waren.  Je  n~ch dem Ausgangsmater ia l ,  der  Aufa rbe i tung  
usw. sind daml  verschiedene Stoffe zur Wi rkung  gekommen,  wobei 
festzustel len ist, dab  neben 5strogenen Wirkungen  (Corey 1933, Corey 
und Britton 1934, Callow und Park'es 1936) in einigen ]?~llen zweifel- 
los androgene (Asher und Klein 1931, Klein 1931, Hodler 1936, 
Bornskov und Schneider 1939) Wi rkungen  beobaehte t  wurden,  was im 
Zus~mmenhang mi t  meinen eigencn Beobaeh tungen  yon besonderem 
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Interesse ist. Ich bin der Auffassung, dull es diese Wirkungsm6gl ich-  
kci ten sind, die bet Pa t ien ten  mi t  interrenogenita.lem S y n d r o m  1 in 
verst~irktem Ausma[le in Erscheinung t re ten und dal~ es sich also dabei 
n ich t  um nu r  vermehrte  Bi ldung des normalen  Lebenserhal tungs-  
prinzips der 'Nebennierenrinde ha ndelt ,  sondern um Bildung anderer ,  
in den meisten Fal len vermtinnlichend, h~ seltenen F~llen verweibl ichend 
wirkender Stoffe. 

Hierfiir scheinen mir yon besonderer Bcdeutung diejenigen neueren  
Unte r suchungen  zu sein, in denen fiber d~s Auft re ten  erh6hter 5~engen 
androgencr  bzw. 5strogener Subs tanzen  im H a m  solcher P a t i e n t e u  
berichtet  ~"ird. 

So isolierte CaIlmv (1936) aus dem Ham eines 6j'M~rigen M~dchens mit anders- 
geschlechtlicher Friihreifo (sta rke virile ~Behaarung, Clitorishypertrophie) infolge 
clues Nebenniercntumors Dehydro-Androsteron, dessen androgene Wirksamkeit 
bekannt ist, und zwar in Mengen yon 110 mg pro Liter I-Iarn. [Ira Harn yon ~ittnnern 
isolierte B2ttenandt (pers6nliche Mitteilung) im Durehschnitt 20 mg pro Liter.] 
Simpson, de Fremery und Macbeth (1936) fanden bei 4 yon 7 Frauen mit interreno- 
genitalem Syndrom vermehrte Ausschcidung androgener Stoffe im It,~rn. ,b'lot 
(1936) fund bet einer 49j~thrigeu Frau mit ether linksseitigen Nebennierengeschwulst, 
starkem Hirsutismus (Bartwuchs) und Amenorrhde im Liter tIarn 22000 inter- 
nationale Einheiten (Kammwachstum) m~nnliche Wirkstoffe. Etwa die Hiilfte 
des etwa 101/2 x 6 cm grol3en, exstirpicrten Tumors wurde yon Laque.~r auf den 
Gehalt an androgenen Stoffcn untersucht. Es wurde jedoch dabei nieht mehr 
gefunden, ale in anderea Organcn (z. B. der Leber) normaler 5Ienschen. I)araus 
schlieltt Slot, dab der Tumor nicht die Bildungsst4tte der vermiinnlichenden 
Stoffe gewesea sein kbnne, spricht sieh jedoch nieht dariiber aus, welches Organ 
nach seiner 5'[einung sonst dafiir in Frage k~me. Es ist hierzu zu bemerken, dab 
man zur Gewinnung yon einer Kapauneneinheit androgener Stoffe etwa 1 kg Stier- 
hoden ben6tigt (.Bomskov 1937), so dal3 die Schlullfolgerung yon Slot nieht berechtigt 
ist. Kenyon, Gallagher, Peterson, Dot[man und Koch (1937) fanden bet einem Fall 
yon virilisierendem Nehennierencarcinom einc Tagesausscheidung yon 480 inter- 
nationalen Einheitcn androgener Stoffe (Testosteron, Androstendion). B~tler und 
Martian (1938) stellten fest, dal3 im ttarn einer Frau mit virilisierendem ~'cbennieren- 
tumor neBen anderen, bisher im Harn nieht gefundenen Steroiden Iso-Androsteron 
vorhanden war, das ebenfalls androgen wirksam ist. Glass und Berg.man (1938) 
geben an, dal] bet 28 Patientinnen mit ,,subclinical adreno-genital syndrom", 
worunter sie virilisti.~ehe Erscheinungen leichteren Grades vcrstehen, das normale 

1 Hierunter seien die graduetl verschicdenen Formen des interrenalen Viritismus 
})el Fraueu und Miidchen, der settene intciTcn~le Femiuismus beim Mann, die inter- 
renale Pseudopubertas praecox bet beiden Geschlechtern, sowie der interrenale 
Pseudohermaphroditismus zusammengefal3t. Zusammenfassende Darstellungen 
siehe : Mathias (1922), Scabell (1924), Schmidt (1924), Dietrich nnd Siegmund (1926), 
Grofl und HShne (1929), Giinther (1930), Cecil (1933), Neumann (1936e), .Broster 
(1937), Spencer (1937), Berner (1938), Broster, Allen, Vines, Patterson, Greenwood, 
Marrian und J~u.tler (1938). Es ist notwendig, darauI hinzuweisen, dab die hhufig 
gebrauchten Ausdriicke, wie suprarena]-genitales Syndrom, suprarenaler Viri]ismus, 
adreno-genitales Syndrom und adreno-genitaler Virilismus besser zu vermeiden sind, 
da kein Zweifel dariiber besteht, dab es sieh immer nut um Beziehungen zwisehen 
der ~Nebennierenrinde, d.h. dem Interrenalorgan und den Geschlechtsorganen 
handelt. Ich spreche daher von interreno-genit~lem Syndrom, interrenah'm 
Virilismus usw. 
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Verhaltnis yon mhnnlichen und weibliehen Sexualhormonen im H~rn zugunsten der 
m/i.lmliehen Seite verschoben gewesen sei. Sie beriehten weiterhin fiber zwei 3ianner 
mit Gyns Abnahme der Hoden- und PenisgrSBe und Ver]ust der Libido, 
bei denen der umgekehrte Befund erhoben wurde. Leider ist in alien ihren F~llen 
der Nachweis von Nebennierenver~nderungen nieht erbracht worden 1. 

Die Beobachtungen yon Glass und BerTrvan leiten fiber zu den ja fiberhaupt 
sehr viel selteneren F/tllen, wo im mgnnliehen Geschleeht ~Nebennierentumoren 
mit feminisierender Wirkung aufgetreten sind. Burrows, Cook, 12oe und Warren 
(1937) fanden bei einem sol chen P~tienten hohe 3Iengen 6strogener Stoffe. Besonders 
wiehtig ist an diesem Fall, den Simpson und Joll (1938) klinisch n/ther besehrieben 
baben, dab naeh der Exstirpation parallel mit dem l"r der Symptome (]liiek- 
bildung der Gyn/~komastie, Wiedervero~r6Berung der Genitalien, Wiederauftreten yon 
Libido und P()tenz) aueh die 6strogenen Stoffe im Ham versehwanden. Als dann 
infolge )ietastasenbildung, die schlieBlich zum Tode ffihrte, eine Versehlimmerung 
der Symptome eintrat, wurde auch eine neuerliche Zunahme der 6strogenen Stoffe 
festgesteilt. 

Wi t  sehen also, dai] sowohl die Untersuchungen fiber die Chemic 
der aus der Nebennierenr inde gewonnenen Stoffe, wit  die t ierexperimen- 
tellen Erfahrungen und  sehlieBlich such die Befunde fiber die Aus- 
scheidung yon  androgenen bzw. 6strogenen Stoffell im H a r n  v(m 
Kr~nken  mi t  interreno-genitalem Syndrom ebenfalls daftir sprechen, 
daf] vorl der Nebermierenrinde bzw. yon ihren Gesehwiilsten sowohl 
verm~nnlichende wie verweiblichende Stoffe abgegeben werden. 

)Ieine eigenen ]3efunde stellen eine starke Stiitze ftir die Auffassung 
dar, (lab these Stoffe in der pathologiseh ~'er~tnderten NebennierenriIlde 
seibst gebildet werden. Wi t  kSnnen annehmen,  dab in ihnen ein vom 
Stoffweehsel der normalen ~Nebennierenrinde abweiehender Steroid- 
stoffwechsel s tat t f indet ,  dureh den entweder normalerweise nu t  in 
geringem Mai3e gebildete Stoffe stark vermehrt  abgesondert  werden 
oder such soIehe Stoffe gebildet werdeu, die in der normalen Nebeu- 
nierenrinde nieht  auftreten.  

5'Ieine Beobachtungerl  scheine~l mir  ein geei~leter Ansa tzpunkt  far 
(lie weitere experimentelle Bearbei tung der ]b~rage der Beziehungen 
zwisehen Interrenalorgan und Gesehlechtsorganen zu sein. Es ist zu 
hoffen, dab auf diesem Wege nicht  nur  flit die pathologischen Bezie- 
hungen,  sondeml auch fiir die heute noch so ungekl'~rten normalphysio-  
]ogischen Beziehungen neue Einsiehten gewonnen werden k6mlen. 

Zusammcnfassung.  

Bei drei fr i ihkastrierten Meerschweinchenm/innchen ~alrde im Alter  
yon 21/.,, 3 mtd 4 Jahren  ein Vir~tchstum der vorher atrophischen akzes- 

i Wie ~roster und Vines (1937) gezeigt haben, sind die Erscheinungen des inter- 
renalen Virilismus nicht zwangslg.ufig mit ~ugcrlich erkennbaren Ver/~nderungen 
der Nebennieren verbunden. Sic gel)en for die Nebcnnieren so]cher Patient.innlm 
(bei denen die Symptome nach einscitiger Xet)ennierenresektion zuriickgehen) an, 
daI] sie eine charakteristische Farbreaktion (Po'nceau-Fuchsin) zeigen, die bei 
normalen Nebennieren ni(:ht auftrete. 

26* 
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sor i sehen Gesch l ech t so rgane  beobaeh~et .  Die  be iden  ~ l t e r e n  T i e r e  
b e g a t t e t e n  br i ins t ige  W e i b e h e n  u n t e r  B i l dung  des V a g i n a l p f r o p f e s .  

Die  h i s to logische  U n t e r s u c h u n g  y o n  P r o s t a t a  und  Samenle i t ee rb lasen  
e rgab  ebenfa l l s  w e i t g e h e n d e  l ~ b e r e i n s t i m m u n g  m i t  d e m  fiir  n o r m a l e  
M/~nnchen e h a r a k t e r i s t i s c h e n  B i l d  dieser  Organe.  Bet  a l len  d r e i  T ie rcn  
f a n d e n  sich N e b e n n i e r e n r i n d e n a d e n o m e ,  deren  GrSfle de r  A u s b i l d u n g  
de r  akzessor i schen  G e s c M e e h t s o r g a n c  p ropor t iomf l  war .  Es  w i r d  ange-  
n o m m e n ,  dab  yon  den  A d e n o m e n  Stoffe  mi t  v e r m g n n l i c h e n d e r  Wr 
a b g e s o n d e r t  wurden ,  (he die beschr iebenen  V e r s  b e i  den  
K a s t r a t e n  bewi rk t  haben .  

Es  wi rd  gezeigt ,  daft auch  die U n t e r s u c h u n g e n  f iber  die Chemic  
der  Nebenn i e r en r indens to f f e ,  die t i e r e x p e r i m e n t e l l e n  E r f a h r u n g e n  fiber 
den  Einfluf t  yon  N e b e n n i e r e m ' i n d e n e x t r a k t e n  bzw. von  v e r [ t i t t e r t e n  
ode r  i m p l a n t i e r t e n  N e b e m f i e r e n  auf  dis  Geseh leeh t so rgane  u n d  die 
B e f u n d e  fiber die Ha~rnausscheidung a n d r o g e n e r  u n d  5 s t r o g e n e r  S tof fe  
bet  K r a n k e n  m i t  i n t e r r e n o - g e n i t a l e m  S y n d r o m  &dt i r  sprechen ,  daf t  yon  
den  Nebenn ie rengeschwf i l s t cn  m o r p h o g e n e t i s e h e  W i r k u n g e n  a u s g e h e n .  
]) ie  e igenen  t l e f u n d e  s p r e c h e a  dafi ir ,  dab  die w i r k s a m e n  S to f f e  in den  
Gesehwi i l s t en  selbst  gebildet~ werden .  
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