
Virchows Archiv, Bd. 330, S. 525--537 (1957) 

Aus dem Institut fiir pathologische Anatomie nnd Histologie der Universit/~t yon 
Florenz (Direktor: Prof. A. COSTA) 

Wirkung der Implantation yon Itypophysenvorderlappen 
triiehtiger und niehttriichtiger Tiere in der Niihe der Nebennieren 

Von 
R. STIGLIANI und P. MARCHI 

Mit 6 Textabbfldungen 

(Eingegangen am 12. April 1957) 

Man nimmt allgemein an, dab der Hypophysenvorderlappen der 
l~atte w/~hrend der Tr~chtigkeit eine starke t typerfunktion aufweise. 
Es bestehen jedoch gegensi~tzliehe Meinungen fiber das cytologisehe 
Aussehen des Vorderlappens w/~hrend dieses Zustandes. 

Der Verfasser hat  mit seinen Mitarbeitern 1V[ARCI~I und TRoves kfirz- 
lich (1956) bei 4 l~atten in eine kfinstliche Tasehe, die zwischen dem 
oberen P o ] d e r  linken Niere und der Nebenniere angelegt wurde, die 
Hypophyse einer normalen Ratte  eingepflanzt und bei weiteren 4 Ratten 
eine Hypophyse einer trgchtigen I~atte zu Ende der Tragzeit. Die Tiere 
wurden 15 Std nach dem Eingriff getStet. Man bemerkte bei den Ratten 
tier 1. Gruppe eine m~Bige Gewichtszunahme der linken Nebennieren 
und histologisch eine Versehm~lerung der glomerul~ren Zone, Feh]en 
der chromophoben Zone, grSl3ere Ausdehnung und ziemlieh starke 
Sudanophilie der Faseiculata, Hyper/imie und Nekrobiosenzonen. Die 
gleichen Befunde wurden noch deutlicher ausgepr~gt in den linken Neben- 
nieren der Tiere der 2. Gruppe erhoben. Die rechten Nebennieren der 
beiden Gruppen wiesen stets ein geringeres Gewicht auf als die ]inken 
Nebennieren der beiden Gruppen, hin und wieder Blutungen, niemals 
jedoch nekrobiotisehe Zonen. 

Diese Befunde schienen uns interessant, weft sie zu beweisen sehienen, 
dab tatsi~chlieh die Menge yon ACTH in der Schwangersehaftshypo- 
physe grSBer ist als in der Hyioophyse niehtsehwangerer Ratten. Zweck 
der vorliegenden Untersuchung ist, an Hand eines noch umfangreicheren 
Untersuchungsgutes festzustellen, ob die adrenocortieotrope Wirkung 
tier Hypophyse der tr~tehtigen tatsS~ehlich grSBer ist, a]s die der Hypo- 
physe nichttr/~chtiger t~atten. Wenn dies mit Klarheit zu beweisen 
w~re, dann kSnnte die ErhShung des Gehaltes an ACTH als Stfitze ftir 
die Befunde jener Untersucher dienen, die glauben, dab die Itypophyse 
wghrend der Schwangerschaft eine vorwiegend acidophile Umwandlung 
erfahre. Auch spr~che dies ffir die Ansicht, dab die Zellen, welehe im 
H)~pophysenvorderlappen wi~hrend der Schwangersehaft beobachtet 
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werden, ACTH produzieren und dab ihr besonderes Aussehen mit ihrer 
Hyperaktivit~t w~hrend dieser Periode in Zusammenhang stehen kSnnte. 

Versuchsanordnung: 38 weibliche Ratten wurden unter J~theranaesthesie lapa- 
rotomiert und eine Hypophyse einer nichttr/~ehtigen oder tr~chtigen weiblichen 
1%tte am Ende der Tragzeit in eine kiinstlJche Tasche eingebracht, die zwischen 
der linken Nebenniere und dem oberen P o l d e r  linken Niere jedes Tieres angelegt 
war@. Ein Tefl der ttypophysen wurde im ganzen eingepflanzt, die anderen waren 
vorher in einem ldeinen M6rser zu Brei zerrieben worden. Die reehten Neben- 
nieren dienten als Kontrolle. Bei 5 Ratten weibliehen Geschlechtes wurde zur 
Kontrolle ein Fragment eines frischen Muskels yon den Dimensionen einer Ratten- 
hypophyse eingepflanzt. 15 Std nach der Implantation wurden die Tiere getStet, 
die Nebennieren ffir 48 Std in 10%igem Formalin fixiert und anschliel]end, nach 
vollkommener Entfernung des umgebenden Fetts und des Implantates, gewogen. 
Jede Nebermiere wurde in zwei H/ilften geteilt: eine I~I/~lfte wurde in Serienschnitte 
zerlegt mid mit Hi~matoxylin-Eosin, die andere H~lfte mit  Sudan I I I  gef/~rbt. 
Die 43 l~atten wurden in folgende 5 Gruppen aufgeteflt: 

Zahl und 
Gruppe Nummer Implantat an der linken Nebenniere 

der Ratten 

I 8 (1--8) ganze Hypophyse einer nichttr/~chtigen Ratte 

I I  8 (9--16) ganze Hypophyse einer tr/ichtigen Rat te  

I I I  11 (17--27) Brei einer Hypophyse einer nichttr/~chtigen l~atte 

IV 11 (28--38) Brei einer ttypophyse einer tr/~ehtigen Rat te  

V 5 (39--43) Fragment eines frischen Muskels yon der Gr6Be einer Hypo- 
physe 

Betunde 
I. Gruppe: Implantation yon Hypophysen nichttriichtiger Ratten 

a) Die glomeruliire Zone erscheint in den rechten Nebennieren normal oder 
leicht verschm~lert, in den linken Nebennieren mehr oder weniger gleichf5rmig ver- 
sehm~lerL (Ratten Nr. 2--3  und 7); 

b) die subglomerul~re Zone war bei allen linken I~ebennieren und bei drei 
rechten verschwunden; sie war vorhanden - -  wenn auch verringert - -  in den rest- 
lichen fiinf; 

c) die ~u~ere Fasciculata der ]inken Nebennieren war starker und reicher an 
Spongiocyten im Vergleich zu den rechten l%bennieren (Abb. l a und l b); die 
innere Fasciculata war iiberall gut sichtbar; die Reticularis schien stets sehr kern- 
reich und zuweflen in der linken I%benniere verschm~lert; 

f) mehrfach herdf5rmige blutige Durchsetzung zusammen mit  erweiterten 
Capillaren in der Zona reticularis und inneren Zona fascicularis linkerseits; 

g) in der Fasciculata yon vier ]inken Nebennieren (l~atten Nr. 1, 2, 3, 6) kleine 
Gebiete gesch~digter Zellen; 

h) sudanophiles Material oft verringert (Anwesenheit yon ,,]eeren" Vaeuolen) 
in der ~uBeren Fasciculata der linken l~ebennierenrinde. 

i I .  Gruppe: Implantation von Hypophysen trdchtiger Ratten 
a) Die Glomerulosa war normal oder etwas weniger ausgedehnt in den rechten 

Nebennieren, wi~hrend sie in fiinf linken Nebennierenrinden kaum auffindbar war 
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(l~atten Nr. 11, 12, 13--15 und 
16), war sie in den anderen drei 
nicht mehr unterscheidbar; 

b) die subglomerulare Zone 
war nicht vorhanden in der 
linken Corticalis aller Tiere, 
wahrend sie noch in sechs 
Nebennieren rechts vorhanden 
war; 

c) die /~uBere Faseiculata 
schien stets sehr reich an 
Spongiocyten mit vergr6Berten 
Kernen in der Corticalis links; 
es bestand ein ausgesprochener 
Unterschied in der Dicke bei 
]eder Ratte,  insofern als die 
Corticalis links viel starker war 
(Abb. 2a und b); 

d) eine innere gut erkenn- 
bare und in ihrer Dicke ver- 
minderte Fasciculata in den 
linken Nebennieren; 

e) die Reticularis reich an 
Kernen, ihre Dieke in den 
Nebennierenrinden links oft 
vermindert; 

f) erweiterte Capillaren und 
h~morrhagische Zonen land 
man stets in der ]~eticularis 
und h~ufig in der Fasciculata 
der linken Nebennieren; 

g) weite Zonen yon Zellen 
in Degeneration (Abb. 3) fanden 
sich in der au~eren und inneren 
Fasciculata yon fiinf linken 
Nebennieren (Ratten Nr. 9, 
10, 12, 15 und 16); Gebiete 
mittleren und kleinen Urn- 
fangs waren auBerdem in der 

A b b .  l a u. b.  a R e c h t e  N o b e n -  
n ]e re  d e r  R a t t e  N r .  3 (L  G r u p p e ) .  
D i e  g l o m e r u l h r e  Z o n e  e r s c h e i n t  
verschmi~lert und kompakt, gut 
g e g e n  d ie  F a s c i c u l a t a  ~ b g e g r e n z t ,  
k e i n e  s u b -  g ] o m e r u l ~ r e  Zone .  
~d&mat . -Eos .  V e r g r .  100 •  b L i n k e  
N e b e n n i e r e  d e r  g l e i e h e n  R a t t e .  
D i e  G l o m e r u l o s a  u n t e r s e h e i d e t  
s i c h  n i c h t  y o n  t ier  &ul~eren F a s c i -  
c u l a t a ,  d ie  i ln  V e r g l e i c h  zu  d e r  
r e c h t e n  Cor t i e a l i s  b r e i t e r  e r s c h e i a t .  

I t & m a t . - E o s .  V e r g r .  100 • 
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Abb. 2a  u. b. a Rechte  Nebenniere der  Ra t t e  Nr.  11 ( I I .  Gruppe).  Die Glomerulosa ist 
gu t  sichtbar,  desgleichen die subglomerulare  Zone; re la t iv  wenige Spongiocyten i~ der 
au~e rea  Fasciculat~. H~mat . -Eos .  Vergr.  90 •  b Linke Nebenniere  der gleichea Rat te .  
Sehr brei te  ~asc icu la ta ,  reickliche Spongiocyten,  Glomerulos~ eben noch sichtbar.  Er-  
wei ter te  C~pilJaren in der Reticularis  und  in 4er inneren Faseiculata .  t t gma t . -Eos .  

Vergr.  50 • 
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]_~ascieulata der anderen Nebennieren verstreut; sie waren hie in den rechten 
Ik~ebennieren zu finden; 

h) der Verlust der eosinophilen Substanz war oft ausgesprochen in der Rinde 
der linken Nebennieren, zuweilen in der Glomerulosa and in der Fasciculata, zu- 
weilen vorwiegend in dieser letzteren. 

Abb. 3. Linke Neben~tiere der Ratte Nr. 9 (II. Gruppe). Breite Nekrose der Fasciculata, 
YIyper~mie and kleine h~morrhagische Infiltrationen der Reticularis, tt~mat.-Eos. 

Vergr. 25 • 

III .  Gruppe: Dnplantation von Hypophysen von weiblichen, nicht tr@htigen 
Ratten in Breiform 

~) Die Glomerulosa war immer sichtbar, so sehr sie auch in allen F~llen ver- 
ringert war; sie erschien gleichf6rmig verschm~lert in beiden Nebennieren yon 
sechs Tieren, bei den andern war sie links sti~rker verschm/~lert; 

b) eine chromophobe Zone wurde zweimal in der rechten Nebenniere beob- 
ehtet;  

c) die /~uBere Fasculata erschien in beiden Nebennieren u]ler Rat ten gut ent- 
wiekelt, in vier F~llen war sie in der Rinde links besser sichtbar und reicher an 
Spongioeyten; 

d) die innere Fascieulata zeigte leichte Untersehiede zwischen den beiden 
Driisen jeder Ratte,  die Retieularis wies keine auffallenden Ver/i, nderungen auf; 

f) erweiterte Capiltaren waren iiberall in der Reticularis and der inneren Fasei- 
culata links, aber anch rechts zu linden; 

g) kleine Zonen geschadigter Zellen wurden in der Fascicula~a yon drei linkel~ 
Nebennieren gefunden; 

h) Verlust an sudanophflem Material fand man hie und da, intensiver in der 
~uBeren Fascieulata links, wo sich Gruppen zahlreicher ,,leerer" Vacuolen fanden. 

IV. Gruppe: Implantation von zerriebenen Hypophysen triichtiger Ratten 
~) Die Glomerulosu hat te  mehr oder weniger tiberall an Breite eingebiiBt; in 

acht F~llen war sie fast nicht yon der/~uBeren Fasciculata links zu unterscheiden; 

36* 
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b) die subglomerulgre Zone war gut aufzufinden in zwei F~llen, einmM in 
beiden Nebennieren und einmal nur rechts; 

c) die ~ul3ere Fasciculata war immer sehr breit und in sieben FMlen erschien 
sie links breiter and reieher an Spongiocyten; 

d) die inhere Fasciculata war in jenen Nebennieren weniger ausgedehnt, deren 
~ul3ere Zone breiter war; die Retieularis erschien stets viel reicher an Kernen; 

f) weite and ausgeweitete Capillaren fanden sich in der Reticularis der rechten 
Rinde; sie waren yon Meinen, spgrlichen hgmorrhagischen Infiltrationen in der 
Reticularis nnd der inneren Faseieulata einiger linker Nebennieren begleitet; 

g) kleine Zonen beginnender ZeIldegeneration waren in vier FMlen auf die 
t~aseiculata links beschr~nkt; 

h) Verlust yon sudanophilen Tropfen wurde oft unregelmggig vertefit in der 
Faseiculata beider Nebennieren beobaehtet, zuweilen in hSherem Ausmal] links. 

V. Gruppe: Implantation eines Muskel]ragments 
a) Die glomerul~re Zone erschien normal and yon gleieher St~rke in s~mt- 

lichen ~ebennieren; 
b) die chromophobe Zone war, so diinn sie sein mochte, in beiden Nebennieren 

yon vier l%atten gut siehtbar; 
c) die ~ui3ere Faseiculata war iiberall gut sichtbar, groBe Vacuolen beobachtete 

man in den mehr auBen, nahe der Glomerulosa gelegenen Zellen oder an der chromo- 
phoben Zone; 

d) die inhere Fasciculata war relativ ausgedehnt und normal angeordnet; 
e) die l%ticularis zeigte keine Modifikationen der Dicke und des Aussehens; 
f) man beobachtete keine hi~morrhagischen Infiltrationen oder Zonen ge- 

sch~digter Zellen; 
g) die Glomerulosa und die Fasciculata wiesen kein besonders reichliches 

sudanophiles Material auf, es war zum grSl3ten Tell durch feine Granula in den 
verschiedenen Schichten vertreten; groi]e Vacnolen waren selten. 

Die hier besehriebenen Versuche wurden in der 1)eriode Friihjahr--Sommer 
durchgefiihrt. Weitere 10 l~atten wurden wie die vorigen behandelt, bloI] wurden 
5 derselben zwei normale zerriebene Hypophysen and den anderen 5 zwei zer- 
riebene ]typophysen tr~chtiger Tiere in der Zeit zu Ende Herbst and Anfang 
Winter eingepflanzt. 

Die makroskopischen und die mikroskopischen Befunde entsprachen ganz den 
oben beschriebenen, so daI~ sich deren Wiedergabe eriibrigt. A]lerdings waren die 
nekrotischen Zonen niem~ls so ausgedehnt wie in den Befunden an den Ratten, 
denen eine einzige F[ypophyse eines tr~chtigen Tieres eingepflanzt worden war. 

Diskussion 

Das Gewicht der linken Nebennieren war grS$er als das der reehten, 
dieser Befund war konstant ,  der Unterschied (bis zu 16 rag) stets viel 
betr~chtlicher bei denjenigen Tieren, bei denen eine Schwangerschafts- 
hypophyse implan t ie r t  worden war, wKhrend der Unterschied geringer 
war, wenn eine I:Iypophyse einer nichttrKchtigen Ra t te  eingepflanzt 
wurde (h5ehstens 10--12 rag) ; andere Male dagegen war der Unterschied 
min imal  oder fehlte ganz, besonders bei jenen •ebennieren,  die mikro- 
skopisch Nekrosen a n d  H~morrhagien zeigten. Auch wenn m a n  die 
m5glichen Var ia t ionen des Gewichtes der Nebennieren  beriicksichtigt, 
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sind diese Tatsachen dennoeh yon Bedeutung, wenigstens in jenen Be- 
obachtungen, in denen der Gewiehtsunterschied betritchtlich war. In 
iihnlicher Weise hat der Verfasser in Zusammenarbeit mit L. MAGaI und 
M. FA~A~I eine Gewichtszunahme der Nebennieren beobachtet bei 
Tieren, die mit eosinophilen Granula behandelt wurden, welehe man 
durch Ultrazentrifugierung yon frisehen Rinderhypophysen erhalten 
hatte. Wichtig schien uns diese Zunahme auch deshalb, well sie be- 
reits 15 Std naeh der Hypophysenimp]antation augenfiillig war. 

Aus den histologisehen Untersuchungen kann gesehlossen werden, 
da6 die Nebenniere auf die Einpflanzung yon Hypophysen antwortet 
mit dem Verschwinden der chromophoben Zone, der Entspeicherung 
sudanophilen Materials haupts~iehlich in der Fasciculats, mit der Ver- 
breiterung dieser Zone, die in ~iullersten Fiillen nieht yon der Glomeru- 
losa unterschieden werden kann, mit Hyper/tmie und Nekrobiosen bis 
zu eehten Nekrosen. Einige dieser Befunde, wie das Verschwinden der 
chromophoben Zone, die Abnahme der Ausdehnung der glomerul~tren 
Zone und die Hyperitmie waren den Nebennieren beider Seiten gemein- 
sam. Allerdings wurden in der reehten Nebenniere niemals Zeiehen so 
intensiver Stimulierung festgestellt, wie in der linken, besonders der 
Ratten der zweiten Gruppe und, wenn such in geringerem Malt, der 
vierten Gruppe. 

Ein wichtiger Punkt  ist unseres Erachtens Ausdehnung der Fasci. 
culata au/ Kosten der Glomerulosa, mit anderen ~Vorten: die Grenze 
zwischen den beiden Sehichten wird undeutlich und zeigt die Tendenz, 
sich gegen die Kalosel zu verschieben, wiihrend die Ze]len der Glomeru- 
loss im Begriff sind, die cytologischen Kennzeichen der Spongiocyten 
der Faseieulata anzunehmen. Diese Umformung war sehr h~iufig, be- 
sonders in den ]inken Nebennieren der zweiten und vierten Gruppe der 
Rat ten und steht im Einklang mat dem Begriff der progressiven Trans- 
formation yon E. TO~UTTI (1953).i Der Verfasser betraehtet die Fasei- 
eulata als den einzigen Tell der Nebennierenrinde, der funktionell aktiv 
ist, w~ihrend die Glomerulosa und die Reticularis Umwandlungsfelder 
sind, die nur im Falle der Notwendigkeit aktiviert werden und die f~ihig 
sind, zu ihrem ursprfingliehen Zustand zuriickzukehren, wenn die Be- 
anspruchung der Nebennieren aufh~Jrt. 

Es ist nicht leicht, die Bedeutung der Blutungen und der Nekrobiosen 
der l~ascicuIata in der linken Nebenniere zu erkl~ren, so sehr die Tat- 
saehe ihres Vorhandenseins nut  links (und nicht in jenen mit Muskel- 
implantaten) und ihr Befund nur in der Fascieulats den Sehluil nahe- 
legt, dail sie mit der Hypophysen-Implantation in Zusammenhang stehe. 

Die Nebennierenrinde vermag i:hre Funktion nur dann zu erhShen, 
wenn eine entspreehende Menge yon ACTIt vorhanden ist. E. TONUTTI 
(1954) hat nachgewiesen, dal~ das Diphtherietoxin Rindenh~imorrhagien 
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und Nekrosen nur bei in- 
takten Rat ten hervorruft, 
jedoch nicht bei solchen mit 
exstirpierten Hypophysen; 
diese Nebennieren reagieren 
nut  nach Verabreichung 
yon ACTH. H/imorrhagien 
und eortieale Nekrosen der 
Ratten wurden aueh yon 
H. SELYE (1952) naeh lang- 
dauernder Verabreichung 
yon Hypophysenvorder- 
lappen-Extrakt und von H. 
T U C H M A I ~ N - ] ) U P L E  XIS u n d  

C. L]~W_SS]~U~ (1953) nach 
Verabreichung yon oestro- 
gener Substanz an intakte 
Ratten beobachtet, nicht 
jedoch bei solchen mit 
exstirpierter Hypophyse. 
H. S~LYE hat digs als die 
Wirkung einer Panarteritis 
nodosa in der Gegend der 
Nebennieren interpretiert, 
wahrend die ffanzSsischen 
Veffasser glauben, dal~ dig 
Gefa~- und Parenchym- 
lasion dig Wirkung einer 
intensiven hypophysaren 
Aktivierung dureh die oe- 
strogenen Substanzen sei .  

Abb.  4a  u. b. a Mit Sudan  I I I  
gefarb te  Sehnit te  der l inken 
Nebermiere der R a t t e  I~r. 14 
(II .  Gruppe).  Fascicula ta  ar]n an  
sudanophi len  Tropfen,  Zellen der 
au2eren  Schicht m i t  so] them 
Material  beladen. Vergr.  100 •  
b Mit Sudan  I I I  gefarb te  Sehnit te  
der l inken Nebenniere  der  Ra t t e  
Nr. 11 (II .  Gruppe).  Die auGeren 
corticalen Sehiehten sind zum Tell 
ihres sudanophi len  Materials  be- 
r aub t ;  die Vacuolen werden  gegen 
die mi t t le ren  Sehichten tier Rinde  
i m m e r  seltener; im umfangre iehen  
Cytoplasma staubfSrmige sndano- 

phile Tropfen.  Vergr.  100 • 
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Unsere Befunde kSnnten also Ms das Ergebnis einer intensiven Hy- 
pergmie, vaseuli*rer L/*sionen und der Erseh61ofung des Parenchyms bis 
zur Nekrose gedeutet werden, hervorgerufen dutch den Stimulus der 
Hypophysenvorderlaploenimplantation. 

Wie erwghnt zeigten die linken Nebennieren in den mit Hgmato- 
xylin-Eosin gefgrbten Sehnitten (konstant in der zweiten und vierten 
GrulolOe der Tiere) ein mehr oder 
weniger vollsti~ndiges Versehwin- 
den der typisehen Glomerulosa. 
Mit Sudan I I I  kann man zuweilen 
einen Untersehied in der Ver- 
teilung des sudanophilen Ma- 
terials zwisehen der gul~eren und 
inneren CortieMzone bemerken. 
Zuweilen weist die Faseieulata 
einen Verlust yon sudanophilen 
Tropfen auf, wtthrend die Glo- 
merulosa mit groBen Tropfen 
vollgelofropft ist (Abb. 4a). In 
anderen Nebennieren beobachtet 
man das entgegengesetzte Phi*- 
nomen: die guBere Cortiealis- 
sehieht seheint mehr oder weniger 
an Fetttrol0fen verarmt, wgh- 
rend da.s Cytoplasma der darunter 
befindliehen Sehieht mit feinsten 
staubf6rmigen Granula angeffillt 

Abb. 5. Nekrobiotisehe Zone yon mitt leren 
e r s e h e i n t  (Abb. 4b). D i e s e  v e r -  Dimensionen der fast vollstandig yon sudano- 
sehiedenen Bilder erzeugen den philem Material entb]61?ten Zone. Sudan I I I ,  

Vergr. 65 x 
Eindruek, dab die Glomerulosa 
sieh mit der Faseieulata zu einer sekretorisehen Funktionseinheit 
vereinigen kann und so mit dieser letzteren Sehicht an der ver- 
st/~rkten T~tigkeit teilnimmt, die yon der Driise unter entsprech- 
enden Umsts verlangt wird. Die nekrotischen Stellen betreffen 
die Glomeru]osa nie primS~r und sind stets frei yon sudanophilem 
Material (Abb. 5), offenbar haben es die Zellen vor der Nekrobiose 
abgegeben. 

Auf Grund M]er dieser Tatsachen kommen wir zu dem SchluB, dal3 
die Faseiculata-Zone am st~rksten auf den corticotropen Einflul3 des 
Implantates reagiert; wenn der i~eiz gen/igend intensiv ist, wird auch 
die Glomerulosa betroffen, indem sie ihre im Mlgemeinen seharfen 
Grenzen gegen die darunterliegenden Zonen verliert und mehr oder 
weniger durch dem Aussehen naeh /~hnliche Elemente ersetz~ wird, die 
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ihrem Verhalten nach denen der ~ul~eren Fasciculata ~hneln (spongio- 
cyt~re Elemente, Entspeicherung yon sudanophilen Substanzen). 

Wenn man das histologische Aussehen der linken Nebennieren der 
ersten mit der zweiten Gruppe und vielleieht such der dritten mit der 
vierten Gruppe vergleicht, haben wir Anlaf~ zu vermuten, dal~ der 
Hypophysenvorderlappen die Nebennierenrinde wKhrend der Schwanger- 
schaft intensiver stimuliert. 

Abb.  6. L inke  Nebenniere ,  bei  der  ein P l a c e n t a f r a g m e n t  e ingepf lanz t  win 'de,  das  in  dem 
oberen  Winke l  r ech t s  s i c h t b a r  ist.  Es  s ind keine  wesen t l i chen  Ve r~nde rungen  der  

D r f i s e n s t r u k t u r  zu  b e o b a c h t e n .  H ~ m a t . - E o s . ,  Vergr .  100 • 

Wir glaubten, daf~ der Hypophysenbrei e~nen intensiveren morpho- 
logischen Effekt au~ die Nebennierenrinde ausfiben wiirde, aber die Ver- 
suehe haben unsere Erwartungen nicht best~tigt; der Hypophysenbrei 
yon tr:s und nichttr/~ehtigen Tieren seheint die Nebenniere nicht 
intensiver zu stimulieren als die Drfise als Ganzes. Dies h/s wahr- 
scheinlich mit der leichteren und vermehrten Diffusion der Hormone 
des Hypophysenbreies in den umliegenden Geweben zusammen, wo sie 
r~sch ~bsorbiert werden; fiir diese Erk]arung spreehen auch die h/~ufigen 
und offensicht]ichen Zeichen einer Aktivierung der reehten Nebenniere. 

Versehiedene Verfasser haben das Vorhandensein yon ACTI-I in der mensch- 
lichen Placenta nachgewiesen (J. W. JAILER und A. I. K~OWLTO~ (1951), C. TARAN- 
Trio (1951), J. C. OPSHAL und C. N. Long (!951), N. S. ASSALI und J. t tA~E~SZ 
(1954). Wit haben daher getraehtet, mit unserer Versuchstechnik festzuste]]en, ob 
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die Placenta der Ratte /~hnlich auf die Nebenniere wirkt wie die I-Iypophysen- 
implantation. Ein Fiinftel einer Placenta einer Ratte am Ende der Tragzeit wurde 
mit der gleichen Technik fiinf weiblichen Ratten implantiert: wir haben aber kein 
Zeichen yon kortikaler Aktivierung (Abb. 6) beobachtet. 

Da also die I-Iypophyse der Ratte eine gr6Bere Menge von corti- 
cotropem Hormon w~Lhrend der Schwangerschaft erzeugt, scheint uns 
die Ann~hme begrfindet, dM3 sie haupts~chlieh ffir die Nebennieren- 
Aktivierung w~hrend der Schwangerschaft verantwortlich ist. Sie unter- 
liegt bekannt]ich wiihrend der Schwangerschaft einer betr/~chtlichen 
Umwandlung, die zum Tell durch das Vorhandensein yon zahlreichen 
groBen Zellen (,,Schwangerschaftszellen") bedingt ist. Es besteht nun 
keine Einstimmigkeit darfiber, ob diese Zellen acidophile hyperaktivierte 
Zellen sind oder ein neuer Typus yon chromophoben Zellen. Injek- 
tionen yon nattirlichen und synthetischen oestrogenen Substanzen er- 
zeugen eine ~hnliche cytologische Umwandlung wie die Schwangerschaft. 
Neueste Untersuchungen haben gezeigt, dub die acidophilen Granula 
der I-Iypophyse mit dem ACTH zusammenh~Lngen. Unsere Untersu- 
chungen haben ergeben, dub die adrenocorticotrope T/ttigkeit der Hypo- 
physe der tr~chfigen Ratte gr6i~er ist Ms die der nichttrgchtigen Ratte 
weiblichen Geschlechts. Dies scheint uns daffir zu sprechen, daB die sog. 
Schwangerschaftszellen hyperaktivierte Acidophile sind und dub sie 
hanptsgchlich corticostimulierende Hormone sezernieren. Mit anderen 
~u wir glauben, dub die morphologische hypophysgre Umwandlnng, 
die ~fir die Schwangerschaft eharakteristisch ist, nich{ znr Ggnze ffir 
die Sekretion des ProIactins verantwortlich sei; wir haben auch keinen 
Grund anzunehmen, dab die Stimulierung der Nebennierenrinde wgh- 
rend der Schwangerschaft einem placentaren Corticotropin zuzuschreiben 
sei. 

Es sei schlieBlich daran erinnert, dab auch bei der Frau im Laufe der Schwanger- 
schaft gelegentlich in der Nebennierenrinde Iigmorrhagien und lgekl'osen vor- 
kommen (CI~AWFORD 1951). Dabei wtlrden sehr oft keine Venenthrombosen 
gehlnden, die diese Nebennierenrindenlgsionen hgtten erldgren k6nnen. 

Uns erscheint es naheliegend, zu fragen, ob nicht auch in der menschlichen 
Pathologie die Nekrosen und die I-Igmorrhagien der Nebennierenrinde im Verlaufe 
der Schwangerschaft - -  wenigstens bei den Beobachtungen, bei denen man keine 
andere Ursache finde~ - -  durch eine I-Iypersekretion yon ACTI-I zu erldgren seien. 

Znsammenfassung 
Bei 38 weiBen weiblichen Ratten wurde mittels L~parotomie eine 

kfinstliche Tasche in der NiChe der linken Nebenniere angelegt und in 
diese die Hypophyse einer tr~chtigen oder nichttr/~chtigen Ratte im- 
plantiert. Die Nebennieren rechts dienten Ms Kontrolle. Bei weiteren 
5 Ratten wurde ein Stiickchen frischen Muskels eingepflanzt. Alle Tiere 
wurden 15 Std nach dem Eingriff get6tet. 
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Histologisch ergab sich, dab die Rinde  der ] inken Nebenniere  mehr 
oder weniger in tens iv  akt ivier t  wurde (Verschwinden der subglomeru- 
1/iren Zone, Verschm/~lerung der glomerulgren Zone, Verdickung der 
Fgsciculata,  betr~chtliche Hyper/~mie, hgmorrhagische Inf i l t r~t ionen 
der 1%ticularis und  der Fasciculat~ u n d  nekrobiotische Stellen in  der 
Fascicul~ta). Diese Befunde waren besonders ausgesprochen, wenn die 
Hypophyse  einer t r~cht igen Ra t te  eingepflanzt  worden war. 

Je 5 R a t t e n  wurden zwei normale  u n d  zwei Sehwangersehaftshypo- 
physen eingepfl~nzt. Die histo]ogischen Befunde entsprachen den eben 
besehriebenen. 

5 l~at ten wurde ein F ragmen t  einer P lacenta  yon  einer l~atte am 
Ende  der Sehw~ngerschaft eingepflanzt;  es konnte  keine Akt iv ierung 
der Nebennierem' inde festgeste]lt werden. 

Auf Grund  dieser Beobuehtungen mSehten die Verfasser schlieBen, 
dab die Hypophyse  die Sekretion yon  ACTH w~hrend der Schwanger- 
sehaft erhSht a n d  dab die cytologische U m w a n d l u n g  der Hypophyse  
w~thrend der Schwangerschaft  mi t  dieser erhShten ACTt t -Sekre t ion  in 
Zusammenhang  zu br ingen ist. 
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