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fiir das Z u s t a n d e k o m m e n der s e k u n d ~ r e n
Ovarialinsuffizien z 1.

Von
Professor Dr. H. Goecke,

Oberarzt tier Klinik.
(Eingegangen am 3. Miirz 1943.)

Die Ausscheidung des gonadotropen Hypophysenvorderlappen-
hormons (HVH) im Urin und sein Nachweis an der infantflen Maus
haben in der Schwangerschaftsreaktion eine praktisch bedeutsame
diagnostische Anwendung gefunden. Dari iberhinaus kann diese Reaktion
zur Differentialdiagnose yon Blasenmole und Chorionepitheliom benutzt
werden, da hierbei das HVH in eihShtem 1KaBe im Urin vorhanden ist.
Bei endokrinen Krankheiten, bei denen die I-Iypophyse maBgebend
beteiligt ist, kommt der Untersuchung des Urins auf HVH und gegebenen-
falls auch auf Follikelhormon eine gewisse Bedeutung zu. Diese liegt
weniger darin, dab es mSglich ist, differentialdiagnostische Schliisse aus
dem Verhalten der Hormone im Urin fiir das Vorliegen dieser oder jener
endokrinen Erkrankung zu ziehen, als dab es m6glich scheint, vom
wissenschaftlichen Standpunkt aus das Zustandekommen der als Begleit-
erscheinung h~ufig vorhandenen sekund~ren Ovarialinsuffizienz zu kl£ren.

In der Li teratur liegen hieriiber im wesentlichen n u r Einzelunter-
suchungen vor, die sich zum Teil erheblich widersprechen. Wit haben
seit 1935 Gelegenheit gehabt, a n 80 endokrinen Krankheitsf~llen (Cushing-
sches Syndrom, Akromegalie, I-iypophysen- und Hirntumoren, pluri-
glandul/~re Insuffizienz, Hypertonie bei Jugendlichen, endokrine Fe t t -
sucht, Dystrophia adiposogenitalis, Pubertas praecox und Marfan-
syndrom) Hormonuntersuchungen ira Urin in 127 Einzelbestimmungen
vorzunehmen. ~J-berdas Ergebnis dieser Untersuchungen soll in folgendem
berichtet werden. Es wird hierbei versucht, u n t e r Verzicht auf die Be-
schreibung tier diesen Krankheitsbildern zugrunde liegenden patho-
logisch-anatomischen Ver~nderungen und ihre klinische Symptomatik
das Zustandekommen der begleitenden sekund~ren Zyklusst6rungen
zu erld/~ren.

1 Herrn Professor Dr. A. Dietrich zum 70. Geburtstag gewidmet.
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Zur Bestimmung des HVH bedienten wit uns der Alkoholkonzen-
trationsmethode nach B . Zondek; das Follikelhormon wurde aus dem
Urin durch Benzolextraktion gewonnen.

Methodik der HVH-Bestimmung. Zu 60 ccm (eventuell anges~uerten) filtrierten
•riihurin werden 300 ccm reiner 96%iger Alkohol gegeben und 24 Stunden stehen-
gelassen. Das Alkohol-Uringemisch wird alsdann vorsichtig abgesaugt, so dab der
Bodensatz erhalten bleibt. Der vorhandene Alkoholrest wird 5--7 Min. scharf
zentrifugiert; hiernach AbgieBen des Alkoholrestes. Der Bodensatz wird mit etwa
30 ccm _~ther 10 Min. geschiittelt und dann zentrifugiert. Nach Abgiel~en des
~thers wird der Bodensatz in 12 ccm Wasser aufgenommen, griindlich durchgeriihrt
und nochmals zentrifugiert. In diesen 12 ccm Wasser befindet sich das HVtt
gel6st. Es werden damit 4 infantile weibliche Miiuse (6--8 g Gewicht, 3--4 Wochen
alt) innerhalb yon 3 Tagen je 6ma~ mit 0,3 ccm gespritzt. Es erh/~lt also jede
Maus 1,8 ccm des 5-fach konzentrierten Hormongehaltes aus 60 ccm Ausgangsurin.
Am Morgen und Abend des 4. und 5. Versuchstages werden Scheidenabstriche
gemacht. 100 Stunden nach Versuchsbegirm finder sich bei positivem Ausfall der
Untersuchung an den Ovarien eine Hypophysenvorderlappenreaktion I (reife
Follikel) und ira Scheidenabstrich ein reines Schollenstadium (Oestrus). In diesem
Falle sind im Liter Urin mindestens 110 Mi~useeinheiten (ME) HVH A vorhanden.
Finden sich in den 0varien an Stelle der reifen Follikel oder neben ihnen Corpora
lutea, so handelt es sich um eine HVR II, und es gelangen im Urin mindestens
110 ~ HVH B zur Ausscheidung.

Um l~i2verst/indnissen vorzubeugen mull auf folgendes hingewiesen
werden. Von einer vermehrten Ausscheidung yon HVH im Urin sprecherl
wir nur dann, wenn mindestens 110 ME H V H A oder HVH B i m Li ter
Urin vorhanden sind. Der gesunde ~]JIann und die geschlechtsrei]e Frau
scheiden 10---30 ME H V H im Liter Uria aus. Eine Ausscheidung yon
mindestens 110 ME HVH im Urin ist in der Kindheit und der Pubert/~t
fraglich, im Klimakterium, bei Kastraten und bei langdauernden schweren
ArnenorrhSen physiologisch. Die Menge des HVH betr£gt bei diesen
Personen 150---600 M E im L i t e r Urin.

Die Ausscheidung yon Follikelhormon (FH) betr/~gt bei j edem gesunden
Menschen unabh/~ngig yon Geschlecht und Alter etwa 5---30 M E im
Liter Ham. Bei der geschlechtsreifen Frau schwanken die Mengen zwischen
10 und 300 ~IE je nach der Phase des Zyklus. Der gesunde Marm scheidet
im L i t e r etwa 5- -30 ME Follikulin aus.

Bei der Beurteilung der Untersuchungsergebnisse ist auf folgendes
zu achten, was in mehreren Arbeiten des Schrifttums nicht geniigend
geschehen ist. Bei den Hormonveri~nderungen an den Testtieren (Ovarien
fiir HVH und Scheidenabstrich fiir FH) gibt es nur einen positiven
oder negativen Ausfall der Reaktion. Es ist nicht ang/~ngig, yon e i n e r
schwachen, starken oder sehr starken Reaktion zu sprechen, je nachdem
ob zahlreiche oder wenige reife Follikel im Ovarium oder Schollen im
Scheidenabstrich vorhanden sind. Die ausgeschiedene Hormonmenge
1/~Bt sich nicht aus dem Ausfall der Reaktion ablesen, sondern nur d u r c h
Titration bestimmen. Die Stiirke der Reaktion h/~ngt n/~mlich n i c h t
ohne weiteres yon der Menge des vorhandenen Follikel bzw. HV]=[ ab,
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sondern beruht im wesentliehen auf der verschiedenen Reaktionsempfind-
1.ichkeit der Versuchstiere.

In einer friiheren ,~rbeit babe ich fiber die Ergebnisse yon Hormon-
bestimmungen im Urin bei Kranken mit einem Cushing-Syndrom beriehtet.
Ich konnte damals zeigen, dab bei den 10 untersuehten Kranken keine
vermehrte Ausseheidung yon Hypophysenvorderlappensexualhormon im
Urin vorhanden ist. Diese Befunde wurden inzwischen durch weitere
8 F/~lle best~tigt. Die Ergebnisse stehen im Widerspruch zu den meisten
•Mitteilungen der Literatur. Allerdings ist hierbei zu beriicksichtigen,
dab es sieh bei den im Schrifttum mitgeteilten F~llen um Einzelbeob-
achtungen handelt, bei denen aul]erdem der oben angefiihrte strenge
Mal~stab in der Beurteilung der Versuchsergebnisse nicht immer angelegt
worden ist.

Das Fehlen einer vermehrten Ausscheidung yon HVH im Urin
bei Kranken mit einem Cushing-Syndrom spricht fiir die friiher yon mir
ge~uBerte Annahme, dab die sekund/~re AmenorrhSe bei F r a u e n mit
Cushing nicht die Folge einer Hyperinkretion des gonadotropen HVH ist,
sondern auf einer verminderten Bildung desselben beruht. ]Diese Fest-
stellung ist deshalb wichtig, weft man im Schrifttum immer wieder der
,4_nsicht begegnet, dab die Amenorrh6e auf einer vermehrten Produktion
yon gonadotropen HVtt beruhe, als deren Folge es zu einem vorzeitigen
Aufbrauch des Follikelapparates der Ovarien oder z u einer vollst/~ndigen
Luteinisierung desselben kommen soll (E. Kehrer). Abgesehen davon,
dab auch die klinischen Erfahrungen in der Behandlung yon Cushing-
kranken gegen diese Ansicht spreehen, zeigen unsere Untersuchungs-
ergebnisse eindeutig, dal] eine I-Iyperinkretion des RVIK sicher nicht vor-
liegt.

Weitere Untersuehungen auf HVH im Urin wurden bei 8 Kranken
(1 Frau, 7 M/~nner) mit einer Akromegalie vorgenommen. Die Krankheits-
d a u e r schwankte zwischen 1 und 15 Jahren, das Alter zwischen 18 und
44 Jahren. Bei 6 Kranken war keine vermehrte Ausscheidung yon HVH
im Urin nachzuweisen. Nur bei e i n e r seit 2 Monaten amenorrh6ischen
Frau und bei einem 28j£hrigen Mann mit einer ausgesprochenen Hypo-
plasie der Testes war die Hypophysefivorderlappenreaktion im Urin
positiv. Bei den iibrigen 6 erkrankten M/~nnern lag ein normales Geni-
tale vor.

Die Angaben im Schrifttum tiber die Ausscheidung yon HVH im Urin bei Akro-
megalie sind sehr verschieden. W~hrend Zondek, Jares, Oesterreicher, Bomsl~ow
keine oder nur ausnahmsweise eine vermehrte Ausscheidung yon HVH bei einer
Akromegalie fanden, stellten andere (~Ilargitay-Becht und Miklos, Candela, Mgller,
Hirsch-Ho//mann, E. Kehrer und Ho[[) eine vermehrte Ausseheidung yon HVIK im
Urin lest, die allerdings nach der Mitteilung yon Ho][ nur im Anfangsstadium der
Erkrankung vorhanden ist. Von den 6 angeblich positiven F/~llen yon l~1argitay-
Becht und Miklos sind nach unserer Auffassung nur 2 F/~lle als wirklich positiv zu
bezeichnen.
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Unsere Untersuchungsergebnisse bei der Akromegalie sprechen also
nicht daffir, dab eine Hyperfunktion des gonadotropen Anteils des
Hypophysenvorderlappens besteht, obgleich die charakteristischen kli-
nischen Erscheinungen sicherlich auf einem Hyperpituitarismus beruhen.
Die AmenorrhSe, das Sehwinden des Geschlechtstriebes, die Hoden-
atrophie und das Auftreten eines Klimakteriums virile unterstiitzen die
.4,usicht, daB es sich bei der Akromegalie um eine Hypofunktion des
gonadotropen Anteils des Hypophysenvorderlappens handelt. W a h r -
seheinlich werden die basophilen Zellen durch die hypertrophierten
Eosinophilen verdrangt. Die beiden F~,lle mit einer vermehrten Aus-
seheidung yon HVH im Urin sind nicht eindeutig gekli~rt. Sie k6nnten
nach Hoff dahin gedeutet werden, dab es sich um Anfangsstadium
handelt. Allerdings spricht die sekundare AmenorrhSe bei der Frau und
die ausgesprochene Hodenatrophie bei dem Manne nicht sehr fiir eine
derartige Annahme.

In der nachstehenden Tabelle sind die Fi~lle yon Hypophysen- und
Hirntumoren zusammengestellt, bei d e n e n HVH-Bestimmungen im
Urin vorgenommen werden konnten.

Lfd [ Alter
Nr." [ja~nen

2 [ 43

3

4

5

6

7

8
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Krank-[
hei ts- [
dauer [
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natel l I

6

24

12

12

12

1

2

4

Art des Tumors

Hypophysentumor

Chromophobes Hy-
pophysenadenom
Cystisches Ade-
nom der Hypo-

physe
Hypophysen-
gangscyste

Parasell~rer Hypo-
physentumor

Verdacht auf Klein-
hirnbriicken-
winkeltumor
Meningeom

Tumor ira
III. Ventrikel

Menst ruationsverh'~ltnisse

Menses friiher 27 3 bis 4
Tage. Seit 6 Jahren Meno-

pause
Menses friiher normal. Seit

2 Jahren Menopause
Menses frfiher regelmgBig
28/4 Tage. Seit 6 Jahren

Menopause
Menses bis vor 2 Monaten
regelmaBig. 28/3--4 Tage,

seitdem Amenorrh6e
Menses frfiher sehr regel-
m~Big. Nach Operation
(1922) Sistieren der Menses
Menses immer regelm~Big

28/3--5 Tage

Menses immer etwas un-
regelmgBig 28--35/3 bis

4 Tage
Menstruationsverh~ltnisse

sind nicht erwi~hnt

Ifformon-
bestimmung

hiE
HVH Folli-
ver- kul in

mehrt ? imLiter
Urin

ja

nein 2---10

ja 2

nein --

ja

nein --

nein --

ja

Untersucht wurden 8 Frauen, davon 5 mit einem Hypophysentumor,
2 mit einem Hirntumor und 1 Frau mit Verdacht auf Hirntumor. Bis
auf den letzten F a l ! wurde die Diagnose dureh die Operation best~tigt.
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In 4 F~llen wurde HVH vermehrt im Urin ausgeschieden (mindestens
110 ME pro Liter Harn), und zwar handelte es sich d a b e i 3mal urn einen
Hypophysentumor und im 4. Fall um einen Tumor im 3. Ventrikel.

die Bewertung des positiven Untersuchungsergebnisses ist es wichtig
darauf hinzuweisen, dab 3 Frauen bereits seit 6---14 Jahren eine Amenor-
rh6e h a t t e n und zum Zeitpunkt der Untersuchung 49--52 Jahre alt
waren; in dem 4. positiven Fall sind die Menstruationsverh£1tnisse n ich t
erw£hnt. Bekanntlich ist eine vermehrte Ausscheidung yon HVH ira
Urin in der ~¢[enopause bzw. bei langdauernder sekund£rer Amenorrh6e
nach B. Zondek nich t als pathologisch zu betrachten. Ich m6chte ffir
diese F£11e deshalb annehmen, dab die vermehrte Ausseheidung yon
HVH im Urin n ich t die Folge der Tumorbildung in der Hypophyse
oder im Gehirn ist, sondern als physiologisch im Zusammenhang mit dem
Klimakterium bzw. der Amenorrh6e anzusehen ist. Nur im Fall 3 dfirfte
die vermehrte Inkret ion yon HVH mit dem Tumor direkt zusammen-
h£ngen, d a in diesem Falle die Ausscheidung yon HVH im Urin nach d e r
Operation normal wurde.

E . I. Kraus, Hirsch-Ho]]mann, Mannier und Guillain berichten f iber
positive Befunde, Oesterreicher fiber negative Untersuchungsergebnisse
bei Hypophysen- und Hirntumoren. Bis auf Kraus handelt es sich um
Einzelbeobachtungen. Bei kritischer Durchsicht der Untersuchungs-
ergebnisse yon Kraus sind nach unserer Auffassung yon den 26 Hormon-
bestimmungen im Urin n ich t 19 positiv, sondern nur 6. Analog dem alles
oder Nichtsgesetz d e r Physiologie gibt es bei den Hormonbestimmungen,
wie oben auseinandergesetzt wurde, n u r ein positives oder negatives
Resultat und keine Zwischenstufen. AuBerdem geh6rt zu e iner positiven
HVR nicht ein ,,wachsender Follikel", sondern ein ,,reifer, Follikel und,
SchoUen im Scheidenabstrich als Zeichen, dal3 der reife Follikel Follikulin
produziert. Unsere Untersuchungsergebnisse schliel3en sieh also im
wesentlichen den negativen Befunden yon Oesterreicher an.

Weitere Hormonbestimmungen im Urin wu_rden bei 16 Fi~llen yon
pluriglandul~irer Insu/fizienz und 12 M~nnern mit e iner jugendliche~,
Hypertonie vorgenommen.

Un te r der Krankheitsbezeichnung ,,pluriglandul~re Insuffizienz" i s t
die klinische Bezeichnung ffir Insuffizienzerscheinungen der verschiedenen
inkretorischen Drfisen zu verstehen und nicht das pathologisch-anatomisch
wohl umschriebene Bild der ,,multiplen Blutdrfisensklerose" (Falta). Im
Vordergrund der klinischen Erscheinungen standen St6rungen d e r
Hypophyse und d e r Keimdriisen. Sit zeigten sich bei den Frauen als
ttypo- oder Spanio- oder Amenorrh6e oder Dysmenorrh6e, H y p o -
thyreodismus, Suprarenalinsuffizienz, vasomotorische St6rungen u n 4
Adipositas. Bei den M~innern bestand Infantilismus, Hypogenitalismus,
Feminismus, Impotenz, Hypothyreodismus und Adipositas. Die Krank-
heitsdauer erstreckte sich auf 1--15 Jahre .
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Nur in 1 Fall konnte eine vermehrte Ausseheidung yon ttVH im Urin
bei e iner 29j/~hrigen Frau mit e iner pluriglandul/~ren Insuffizienz fest-
gestellt werden.

Bei 12 jungen M/~nnern im Al te r yon 20---30 Jahren , die auBer einer
essentiellen Hypertonie keine Krankheitserscheinungen hatten, land sich
keine vermehrte Ausscheidung yon KVH im Urin. Die Follikelhormon-
bestimmungen bei 7 Erkrankten ergaben Wer te yon 2--10 PIE im Liter.
Sit liegen demnach a n d e r unteren Grenze der physiologischen Aus-
seheidung yon Follikulin beim Manne zum Teil auch darunter.

Unsere Untersuehungsergebnisse sprechen also nicht fiir die H y p o -
these yon Kylin, dab bei der essentiellen Hypertonie HVH vermehrt
im Urin ausgeschieden werden miisse, da bei Kas t ra t en und Klimak-
terischen, bei denen eine Neigung zur Hypertonie vorhanden ist, auch
vermehrt ttVH im Urin zur Ausseheidung gelangt. Nach unserer Mei-
nung kSnnte selbst aus einem positiven Ergebnis kein bindender SehluB
fiber die Beziehungen Hypophyse-Blutdruek gemacht werden. Unsere
Ergebnisse lassen sich dagegen gut mit den Befunden yon Kyellin und
K y l i n in Einklang bringen, die bei 27 FMlen yon jugendlicher Hypertonie
HVIK im Liquor cerebrospinalis auch nieht vermehrt fanden.

Ferner wurden 12 Frauen mit e iner endok,rinen Fettsucht untersucht.
7mal lag klinisch eine hypophysare und 3real eine ovarielle Adipositas
vor. Bei 2 Frauen war die Ursache d e r Fettsucht unklar. ])as Al te r der
Kranken sehwankte zwischen 16 und 41 Jahren ; die Krankheitsdauer
betrug 1/2--16 Jahre . 6 Frauen b a t t e n St6rungen des Zyklus im Sinne
einer Hypo-SpaniomenorrhSe. Bei 4 Frauen bestand eine Amenorrh6e
yon 11/2--5 Jahren. In den restlichen beiden F'~llen lagen keine Regel-
stSrungen vor.

Die Ausseheidung des HVH war in keinem Falle vermehrt, lag also
i m m e r u n t e r l l 0 DIE im Liter Harn .

Kaboth land bei 6 yon 7 F~llen sehwerer ovarieller St5rungen mit
Amenorrh6e, erloschener Ovarialfunktion und Fettsucht vermehrte Aus-
scheidung yon HVH im Urin. Neumann sah dagegen u n t e r 14 F~llen
yon Fettsucht nur einmal eine vermehrte Ausscheidung yon HVH im
Urin. Auf Grund 4er eigenen Untersuchungen und denen yon Kaboth und
Neumann nehmen wir an, dab sowohl bei der hypophys~ren ats auch der
ovariellen Adipositas eine ungenfigende Inkretion der gonadotropen
Hormone besteht, die fiir das Zustandekommen der RegelstSrungen ins-
besondere der Amenorrh6e verantwortlich ist. Der positive Ausfall der
HVH-Reaktion im Urin bei Vorhandensein einer Amenorrh6e entspricht
den Verh/~ltnissen wie wir sie bei derartigen ZyklusstSrungen aueh ohne-
Vorliegen eifier Fettsucht beobaehten.

Bei der Dystrophia adiposogenitalis liegen die Verhattnisse ~hn!ieh.
Naeh HolJ beruht das Krankheitsbild auf einer Sch'~digung der HV~H-
Produktion. In charakteristischen F~llen liegt ein ttypophysentumor,
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Adipositas und Infantilismus der Genitalien vor. Indessen kSnnen auch
StSrungen des Zwischenhirnhypophysensystems die Erkrankung hervor-
rufen, ohne dab dabei die Kypophyse selbst gesch~digt ist. In unseren
3 F~illen wurde gonadotropes I-IVH nicht vermehrt im Urin ausgeschieden.

Zum Schlul~ soll iiber die Untersuchungsergebnisse bei einem Fall von
Pubertas praecox und 2 Fiille yon Mar]anschem Syndrom berichtet werden.
Bei einem 8 Monate alten Miidchen, das bis d a h i n keinerlei Abweichungen
in der Entwicklung gezeigt hatte, trat im Mai 38 e~ne 3t~gige Genital-
blutung auf. Diese wiederholte sich in der Folgezeit in Abstanden von
4---5 Wochen.

Befund am 29. 6.38: Fiir das Alter normal groI]es Kind. Ausreichender Er-
nghrungszustand, sehr lebhaft, geistig dem Alter entsprechend. Deutliche Ent-
wicklung der Brustdrfisen, geringe Genitalbehaarung, keine Achselbehaarung.
Reichlich entwickeltes Fettpolster, auffallend fester Turgor an den Unterschenkeln.
Gyni~kologisch sind das Corpus uteri und die Ovarien nicht zu tasten, dagegen ist
die Cervix deutlich zu fiihlen. RSntgenaufnahmen des Sch£dels ergaben keinen
Anhalt fiir einen ttypophyseutumor. Auch im Abdomen, das wegen eines Darm-
verschlusses im April 1938 erSffnet worden war, lieB sich kein Tumor im Bereich
der Keimdrfisen oder Nebennieren feststellen.

Die Untersuchung des Urins auf HVH ergab keine vermehrte Aus-
scheidung desselben. Follikulin fund sich in einer Menge yon 5--10 ME
pro Liter H a r n . Auch in der Folgezeit ergaben weitere Hormonbestim-
mungen im Urin den gleichen Befund. Das Kind konnte bis zum Alter
yon 2 J a h r e n welter beobachtet werden. Die Regelblutungen wieder-
holten sich in Abst£nden yon 4---5 Wochen.

Da sich in unserem Falle kein Tumor als Ursache der Pubertas
praecox hat nachweisen lassen, ist nach Jores mit der ~¢I6glichkeit einer
primer konstitutionellen Ursache zu rechnen, gierfiir spricht auch die
ausgeschiedene ~¢[enge der Sexualhormone im Urin, die sich in derartigen
Fallen wie bei Erwachsenen verhalten sollen (Jores).

Die Kardinalsymptome des Mar]an-Syndroms bestehen in unnatiir-
licher L£nge der zarten GliedmaBen (,,Boticelli Hande"), sehm~ehtigem
Thorax und Sch~del, angeborener bitemporaler Linsenektopie bis zur
vollst~ndigen Luxation in den GlaskSrper und Miosis der Pupflle. Im
Laufe der Erkrankung gesellen sich noch andere weniger eharakteristische
Symptome hinzu, die das Gesamtbild abrunden. Es besteht eine aus-
gesprochene Erblichkeit des Leidens.

Die Ursache des Mar/an-Syndroms ist bis heute noeh unklar. Brissaud
glaubt, dab die gleiche Hypophysenerkrankung beim Erwachsenen
Akromegalie, beim Kind Riesenwuehs und beim Fetus Arachnodaktylie
verursacht. Schilling fiihrt das Mar/an-Syndrom auf eine eosinophile Zell-
iiberfunktion des Hypophysenvorderlappens yon der Fetalzeit an zuriick
und sieht in dem Verhalten des HVH im Urin eine Best~tigung dafiir.

In dem yon uns untersuchten und yon Schilling andererorts ausfii~rlich
beschriebenen Fall yon Mar/an-Syndrom bei einem 14j~hrigen K n a b e n

Virchows Arch ly . B d . 311. 6
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wurde HVH in 3 zu verschiedenen Zeitpunkten vorgenommenen Hormon-
untersuchungen des Urins jedesmal vermehrt festgestellt. Auffallend war,
dab es sich d a b e i n ich t wie iiblich um HVH A, sondern um HVH B
handelte. Bei einer Untersuchung betrug die ausgeschiedene ~Ienge H V H B
sogar 50000 ME i m Liter Ham. Diese l~¢[enge entspricht der Ausscheidung
bei e iner Schwangerschaft oder e inem Chorionepitheliom. Da die RSntgen-
aufnahme des Seh~dels einen ziemlich ausgedehnten Tumor der H y p o -
physengegend ergab, habe ich a n die MSglichkeit eines Hypophysen-
gangteratoms mit chorialen Zelleinsch/issen gedacht. Diese Annahme
gewinnt dureh die Untersuchung eines 2. Falles yon typischen Mar]an-
Syndroms bei einem 16j£hrigen Jungen a n W~hrscheinlichkeit, da hierbei
in mehrfaehen Untersuchungen des Urins keine vermehrte Ausscheidung
yon HVH naehzuweisen war. /ch glaube deshalb, dal~ die hoehgradig
vermehrte Ausseheidung yon HVH B im ersten Falle mit dem Vorliegen
der Marfanschen Erkrankung an sich und einer eosinophflen Zelliiber-
funktion nichts zu t u n hat. Die ausgeschiedene Menge HVH B ist dafiir
zu hoch. Aul~erdem ist es nach unseren heutigen Kenntnissen noch hypo-
thetisch, den Bildungsort der gonadotropen Hormone ira Hypophysen-
vorderlappen in bestimmte Zellgruppen zu verlegen. Wenn allerdings
die bisher vorliegenden Argumente zutreffen, so woxden dafiir die baso-
phflen Zellen, n ieh t aber die eosinophflen in Frage kommen, in denen das
Wachstumshormon gebildet wird.

Wenn wir abschlieflend die Ergebnisse der HVH-Bestimmungen im
Urin bei Kranken mit e inem Cushingschen Syndrom, einer pluriglan-
dul~ren Insuffizienz, jugendlicher Hypertonie, hypophys~rer .oder
ovarieller Fettsucht und e iner Dystrophia adiposigenitalis iiberblicken,
so l~Bt sich feststellen/dab nur ausnahm~weise (8mal u n t e r 80 F£11en)
eine vermehrte Ausscheidung yon H V H i m Urin (mindestens 110 M E
pro Liter) vorkommt. Es liegt demnach ]cein Grund vor, anzunehmen,
daft die i m Verlau] der obengenannten Erkrankungen sich hgu]ig ein-
stellenden St6rungen des Genitalzyklus au] einer Hyperin]cretion des gonado-
tropen Anteils beruhen. Die Untersuchungen sprechen vielmehr da[i~r,
da~ i n diesen F~illen eine ungeni~gende in]cretorische Y~itigkeit des H y p o -
physenvorderlappens in der Bildung der gonadotropen Harmone besteht.
Diese Auffassung findet eine Stiitze in der Feststellung, dab bei den
genannten endokrinen StSrungen mit zum Tefl langj~hriger AmenorrhSe,
die im allgemeinen fast immer mit e iner erhShten Ausscheidung yon
HVH im Urin verbunden ist, keine vermehrte Menge yon HV-H im Urin
naehgewiesen werden konnte. Wenn sich bei Obduktion yon Kranken
mit einer der untersuchten endokrinen StSrungen Zeichen einer Atrophie
der Keimdriisen feststellen liel~en, wie dies im Schrifttum mehrfach
mitgeteilt worden ist, so spricht ein derartiger Befund such mehrfOx eine
ungeniigende Bfldung d e r gonadotropen Hormone als fOx das Gegentefl.
Da andererseits abet eine Hyloer]unktion der Hypophyse bei den genannten
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endo]crinen St6rungen sicher vorhanden ist, mi~ssen wir uns yon der Vor-
stellung /reimachen, daft die Bildung der verschiedenen Hormone des Hypo-
physenvorderlappene immer gleichsinnig vermehrt oder vermindert vor sich
geht. Die F u n k t i o n d e r H y p o p h y s e i s t o f f e n b a r k o m p l i z i e r t e r als m a n
n a c h i h r e m a n a t o m i s c h e n , e i n f a c h e n A u f b a u a n n e h m e n sol l te .

Zusammenfassung.
I n d e r v o r l i e g e n d e n A r b e i t w i r d f i b e r IKypophysenvorderlappen-

h o r m o n b e s t i m m u n g e n im U r i n bei 80 F/~l len e n d o k r i n e r K r a n k h e i t e n
(46 F r a u e n u n d 34 l ~ a n e r ) b e r i c h t e t . E s w u r d e n i n s g e s a m t 127 E i n z e l -
b e s t i m m u n g e n v o r g e n o m m e n . I m e i n z e l n e n h a n d e l t e es sich u m 18 F ~ l l e
mi t e i n e m Cushing.Syndrom, 8 F£11e mi t e i n e r A k r o m e g a l i e , 8 H y p o -
p h y s e n - u n d H i r n t u m o r e n , 16 F /~ l l e mi t pluriglanduli i rer Insuffizienz
u n d 12 F ~ l l e j u g e n d l i c h e H y p e r t o n i e n , 12 F r a u e n mi t e i a e r e n d o k r i n e n
F e t t s u c h t , 3 K r a n k e mi t D y s t r o p h i a adiposogeni ta l is . Z u m S c h t u B wir4
f i b e r e i n e n Fal l y o n P u b e r t a s p r a e c o x bei e i n e m 8 m o n a t i g e n M i i d c h e n
u n d f i b e r 2 F /~ l l e y o n Mar/an-Syndrom b e r i e h t e t .

:Ms E r g e b n i s d e r U n t e r s u c h u n g e n k o n n t e festgestel l t w e r d e n , d a b
n u r a u s n a h m s w e i s e ( 8 m a l u n t e r 80 Fi i l len) H V ~ v e r m e h r t im U r i n
bei d e n g e n a n n t e n e n d o k r i n e n K r a n k h e i t e n zur A u s s c h e i d u n g g e l a n g t .
E s wird a u f d i e B e w e r t u n g d e r p o s i t i v e n F i~ l l e b e s o n d e r s h i n g e w i e s e n .

A u f G r u n d d e r U n t e r s u c h u n g s e r g e b n i s s e i s t V e r f . d e r A n s i c h t , d a b
d i e in B e g l e i t u n g d e r g e n a r m t e n e n d o k r i n e n I ( r a n k h e i t e n h ~ u f i g vor-
h a n d e n e n Z y k l u s s t S r u n g e n n i c h t a u f e i n e r H y p e r i n k r e t i o n des g o n a d o -
t r o p e n I-IVI~ b e r u h e n , s o n d e r n d i e F o l g e e i n e r u n g e n f i g e n d e n B f l d u n g
d e s s e l b e n s i n d .
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